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RESUMO

YAMADA, RT. Evolucdo hematoldgica e do conteudo 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] Sao Paulo:
Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2012.

O Ferro (Fe) atua em varios processos metabdlicos, principalmente do
neurodesenvolvimento, cujo conteddo corporal é ainda de dificil
determinacao, podendo sofrer influéncia de fatores como a prematuridade e
o Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR). Este estudo objetivou descrever
a evolucado hematolégica e do conteudo 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
influéncia da prematuridade, presenca de CIUR e evolugdo 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 presenca de CIUR foi determinada pelo peso nascimento <Ps para a curva
de Alexander. Determinou-se ao nascimento, com um e dois meses de
idade: medidas antropométricas (peso, comprimento e perimetro cefélico) e
indice de Massa Corporal (IMC), Hemoglobina (Hb), Hematdcrito (Ht),
Reticulécitos (Ret), Volume Corpuscular Médio (VCM), Hemoglobina
Corpuscular Média (HCM), Variacao da Distribuicao das Células Vermelhas
(RDW), Capacidade de Ligacdo do Fe (CLFe), Saturacao de Transferrina
(SatTf), Fe sérico e Ferritina. As analises estatisticas basearam-se: Teste
nao paramétrico de Kolmogorov-Smirnov para testar normalidade. ANOVA
One-Way ou Kruskall-Wallis para a analise das variaveis continuas; Teste
Exato de Fischer ou Qui-quadrado para comparacdo de proporcoes;
Coeficiente de Pearson para analise de correlagdes. Odds Ratio e
respectivos 95% Intervalos de Confianca para avaliagdo do risco de anemia.
Significancia de 5%. As medidas antropométricas e IMC evoluiram com
aumento ao longo do tempo (p<0,001). Os valores hematolégicos 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 variacao 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 més 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 més de
vida (p=0,007). A ferritina ndo apresentou diferengas entre os grupos. A

XXX



Resumo

SatTf foi maior no T sem CIUR ao nascimento (p<0,001) e a variacao
relativa da SatTf superior no PT T com CIUR (p=0,001). A Hb correlacionou-
se com o0 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 relagdo aos sem
CIUR (OR=16,500; p=0,0013) e nos PT T com CIUR em relagcdo aos T sem
CIUR (OR=17,417; p=0,0005). Provavelmente, as diferentes evolugcbes das
reservas de Fe e a maior reducdo da hemoglobina no PT T com CIUR
deveram-se a influéncia 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 0s
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

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] Sdo Paulo: “Faculdade de
Medicina, Universidade do Estado de Sao 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 <Ps 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 I[UGR 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 I[UGR (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 [UGR 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 Introdugéo

1. INTRODUCAO

O ferro (Fe) é o oligoelemento mais abundante no organismo humano’,
desempenhando importante papel no transporte e armazenamento de
oxigénio, reacdes de liberacdo de energia na cadeia de transporte de
elétrons, conversao de ribose a desoxirribose e como cofator enzimatico de
algumas reacdes metabdlicas essenciais?, em especial de processos do
neurodesenvolvimento, como a mielinizagao, dendriogénese, sinaptogénese
e atividade de neurotransmissores®*. A deficiéncia dessas reacdes, durante
o desenvolvimento, leva a mudangas nos processos neuroanatémicos,
neuroquimicos e do neurometabolismo com as consequentes alteracées nas
atividades  sensério/motora, cognitivo/linguagem, soécio/emocional e

psicolégico/comportamental®.

Cerca de 80% do estoque de Fe fetal sdo depositados no terceiro
trimestre de gestacao, sendo transportado ativamente por meio de uma série
de transportadores localizados no sinciciotrofoblasto e citotrofoblasto®*. Dois
atomos férricos sao ligados a Transferrina (Tf) materna que o transporta até
os Receptores de Transferrina (TfR) situados nos apices 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 ion ferroso, através da
membrana até o citoplasma®*. O mecanismo de exocitose do Fe para a
circulacao fetal ainda nao estd bem estabelecido; porém, deve ocorrer por
meio do transportador ferroportina identificado na membrana basal do
sinciciotrofoblasto. Uma vez na circulagdo 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) estao
ligados as células da série vermelha, cerca de 10% ligados as proteinas
teciduais, como o citocromo e a mioglobina, e 10 a 15% em estoques de Fe

(ferritina e hemossiderina)®*.
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1.1 METABOLISMO DO FERRO (FE) NO FETO

A aquisicao de Fe pelo feto ndo é afetada pela deficiéncia leve a
moderada materna, pois utiliza mecanismos compensatorios, como o
aumento dos transportadores e proteinas reguladoras®. Entretanto, algumas
condigdes restritivas circulatérias podem levar a deficiéncia de Fe,
independentemente das reservas maternas, como na presenca de diabetes
e hipertensao arterial materna, acompanhadas de restricdo do crescimento
intrauterino. Nessas situacdes, o feto nasce em condicdes de hipoxemia
crénica compensada pela eritropoese que, no entanto, € limitada até o
maximo de 40% e que, muitas vezes, é insuficiente para compensar a sua
deficiéncia®. Na auséncia dessa compensacdo, outro mecanismo de
circulacdo preferencial € ativado, priorizando os 6rgaos nobres (cérebro,
coracdo e adrenal). De acordo com essa fisiopatologia, estudo feito em
necropsia de fetos filhos de maes diabéticas mostrou reducao de 90% do Fe
hepatico, 55% do cardiaco e 40% do cerebral’, evidenciando que o coragao
e principalmente o cérebro foram poupados. O mesmo deve ocorrer em RN
com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) e filhos de méaes com
hipertensao arterial. Contudo, em torno de 25% das criangcas com CIUR ou
filhos de maes diabéticas poderao apresentar risco de deficiéncia de Fe no

cérebro®.

1.2  MEeTABOLISMO DO FERRO (FE) NO RECEM-NASCIDO (RN)

No periodo pés-natal, a maior parte do Fe ingerido esta sob a forma
de ion férrico (Fe**), que deve ser reduzido a ion ferroso (Fe*?) por agdo do
ascorbato, situado no lumen e da ferriredutase (Citocromo b), presente na
membrana apical do epitélio do duodeno proximal, na presenca de ions
hidrogénio (H*) para a absorcdo®®'°. O ion ferroso é, entdo, transportado
para o interior dos enterdcitos pelo TMD1 localizado na membrana apical de
seu epitélio''. Apds a absorcdo, o Fe é carregado por uma proteina no
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citoplasma das células da mucosa duodenal até a membrana basolateral, na
qual é oxidado a ion férrico pela acdo da hefaestina e da ceruloplasmina
ferroxidase, sendo, assim, transportado para a circulagdo pela

12,11

ferroportina™=’". Ja na circulacdo sanguinea a Tf faz o seu transporte aos

diversos érgaos, cujas células apresentam Receptores de Transferrina - 1

910 Nesses

(TfR1) formando complexos TfR1-Tf que sao endocitados
endossomos, a liberagao do ion férrico é facilitada pela sua acidificacao e a
reducdo para ion ferroso realizada pela acdo da redutase endossomal,

passando a ser transportado no citosol pelo TMD1 endossomal'’.

Esse mecanismo de absorgéo, além da reutilizacao do Fe proveniente
da fagocitose e digestao dos eritrocitos pelos macréfagos, € regulado pelos
hepatécitos por intermédio da secrecdo de um hormdnio peptidico, a

hepcidina'®'",

A concentracdo de hepcidina relaciona-se diretamente a
concentracdo do estoque de Fe hepatico. A alta concentragcdo de Fe
hepatico aumenta a secre¢cdao de hepcidina, que se liga a ferroportina da
membrana basocelular do epitélio duodenal e dos macréfagos de todo
organismo, promovendo sua endocitose e posterior degradacao lipossomal
da ferroportina. A reducao desse transportador leva a menor absorcéao de Fe
intestinal e menor reutiizagdo por acdo dos macréfagos.

Consequentemente, a redugdo da concentracdo sérica de Fe'".

Além desse mecanismo de absorcdo de Fe ndo-heme, a mucosa
intestinal também participa do transporte de Fe heme, proveniente do

catabolismo da Hemoglobina (Hb) e mioglobina no limen intestinal'®'

, que
€ transportado intacto pelo epitélio apical dos enterécitos e da membrana

basocelular'".

Dessa forma, a homeostase do Fe é regulada por um complexo
mecanismo de absorcdo e excrecdo, sendo O primeiro 0 mecanismo
primordial. A excrecdo pela descamacdo de pele, mucosa intestinal e

secrecdes intestinais possui papel menos expressivo'?.
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No entanto, se houver deficiéncia de Fe durante esse processo de
desenvolvimento, podera ocorrer uma complicacdo grave: a anemia
microcitica. Como mecanismo protetor, a medula utiliza-se de todas as
reservas de Fe para manter a eritropoese e prevenir a anemia. Dessa forma,
a deficiéncia de Fe pode ser acompanhada ou ndo de anemia, dependendo
do seu estagio de evolucdo. A producdo de Hb ainda é mantida nas
situacoes de deficiéncia leve, havendo sua reducdao somente com a
diminuicdo progressiva dos estoques de Fe. Por outro lado, enquanto os
niveis de Hb ndo atingirem valores suficientemente baixos, ndo ocorrera

estimulacdo medular para a eritropoese.

Estudos epidemiol6gicos tém mostrado que a anemia ocorre em cerca
de 30 a 50% das gestantes em paises em desenvolvimento, contrastando
com o um por cento das de paises desenvolvidos. Consequentemente,
Consequentemente, RN e fetos de gestantes de paises em desenvolvimento
tém maiores riscos de complicacdes por deficiéncia de Fe®. O estado
nutricional materno exerce influéncia significativa no conteudo de Fe fetal,
mas pouca influéncia sobre o contedo de Fe no leite materno'®, cuja
concentracdo no leite maduro é estimada em 0,35 miligramas por litro
(mg/)**. com elevada biodisponibilidade, favorecendo a absorcdo de 50 a
70% do Fe disponivel, que é otimizada pela presenca da lactose'.
Entretanto, a fadiga no pés-parto, decorrente da anemia, é uma das
principais causas de desmame precoce do aleitamento materno e introducao

de dietas, muitas vezes, carentes em Fe'®.

O Fe é fundamental na formagéao da Hb, responsavel pelo transporte
de oxigénio aos tecidos. Em situagdes como hipoxemia intrautero ou durante
o periodo de adaptacao pods-natal, as mudancas fisiolégicas sao necessarias
para tentar manter oferta de oxigénio tecidual e garantir o desempenho
adequado das fungdes dos diversos 6rgaos e sistemas ap6s 0 nascimento.
Além do exposto, pode ocorrer maior risco de ocorréncia de deficiéncia de
Fe e/ou anemia nessa fase, com repercussdes importantes sobre os

sistemas fisiolégicos, especialmente o Sistema Nervoso Central (SNC).
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1.3  MEeTABOLISMO DO FERRO (FE) NO CEREBRO

O SNC possui mecanismo transportador endotelial, mediado pelo TfR
e modulado pela concentragdo de Fe no SNC'', por meio do qual aumentara
o transporte de Fe do endotélio para o fluido cerebral, quando houver
diminuicdo de sua concentragdo no SNC. A Tf cerebral, responsavel pelo
transporte de Fe ao longo do SNC, é produzida pelos oligodentrécitos e
pode atravessar a barreira hematoenceféalica, quando ligada ao Fe, mas a Tf
livre € eliminada do fluido cerebral.

O mecanismo de distribuicdo do Fe no cérebro, os locais de seu
deposito e a forma de excrecdo sado desconhecidos. Sabe-se que se
acumula na substancia nigra ao longo do tempo, podendo contribuir para o

desenvolvimento de Parkinson e Doenca de Alzheimer'”'®,

Estudos experimentais em ratos mostram que o SNC tem grande
capacidade de reter o Fe, uma vez que as suas concentragdes reduzem-se

minimamente, mesmo na presenca da deficiéncia sérica de Fe'®.

A deficiéncia de Fe no SNC, durante a sua formacdo, pode causar
alteracdes bioquimicas, como as metabdlicas oxidativas, em especial as no
hipocampo e cortex; estruturais, como a reducdao da massa cerebral e as da
arvore dentritica e comportamental, como as decorrentes de alteracées do
hipocampo e corpo estriado?®.

Uma vez que a capacidade de regular a disponibilidade de Fe
cerebral ndo esta bem desenvolvida nos RN, especialmente nos Pré-Termos
(PT), estao susceptiveis aos efeitos tanto da falta como do excesso de Fe no
SNC®.

A evolucdo do conteudo de Fe corporal nos periodos pré e pds-natal

relaciona-se diretamente a evolugdo hematolégica do RN.
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1.4 EVOLUGAO HEMATOLOGICA DO RECEM-NAsSCIDO (RN)

Durante o periodo fetal, a eritropoese fetal ocorre no saco vitelinico,
figado e medula 6ssea. O estagio de saco vitelinico corresponde ao primeiro
trimestre e a eritropoese € predominantemente megaloblastica. Apds esse
periodo, o figado passa a ser dominante até o inicio do terceiro trimestre
gestacional, quando a medula éssea assume essa funcdo, sendo ao
nascimento predominantemente mieléide. O figado, porém, ainda cumpre

esse papel até os primeiros dias apés o nascimento?'?2.

A Hb também aumenta ao longo de toda a gestacdo, sendo que as
mudancas nas propriedades das hemacias e da Hb parecem ter papel mais
importante a partir de 31 semanas de gestacdo como a reducédo do tamanho
das hemacias e do seu conteudo de Hb, sem alteracdo significante da
concentragdo da Hemoglobina Corpuscular Média (HCM)?*#'. A Hb fetal tem
a curva de dissociacao Hb-oxigénio desviada para a esquerda, isto é, alta
afinidade da Hemoglobina Fetal (HbF) pelo oxigénio, favorecendo o seu
transporte da placenta para o feto. Por outro lado, a sua dissociagao tecidual
fica prejudicada, necessitando da intervencdo de outros mecanismos

adaptativos, como o0 aumento da concentracéo de Hb.

Outro importante fator é a Eritropoetina (EPO), um horménio
produzido nos rins e responsavel pela regulacdo da producdo da série
vermelha do sangue, presentes ja desde a vida fetal. Receptores da EPO
foram detectados no cérebro, retina, coracdo, musculo esquelético, rins e
células endoteliais, sugerindo outras funcbes além das propriedades
eritropoiéticas®*. No periodo neonatal seus niveis 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 concentracdo de oxigénio apds o
nascimento (passando a curva de dissociacao da Hb-oxigénio para a direita)
e maior saturacdo de oxigénio da Hb de 50 para 95%> promovem melhor



8

1 Introdugéo

oxigenacao tecidual, interrupgéo da producéao do fator estimulador da EPO e,

consequentemente, menor producdo de EPO?".

A presenca de um inibidor da eritropoese, detectada nos primeiros
dias de vida em RN, sugere, também, a acdo de mecanismo inibitério
envolvido na redugao da EPO, dificultando a resposta medular de aumento
da eritropoese®'?.

Com a menor producdo de eritrocitos, os RN de Termo (T) ou
prematuros, evoluem com anemia, mesmo sem a deficiéncia de Fe, ao longo
dos primeiros meses de vida, que é considerada um processo fisiologico dos
lactentes, decorrente da adaptacéo perinatal.

Os niveis 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 niveis de
9,5 a 11 g/dl. Nessa fase, quando a hipdxia é detectada pelos rins e
sensores ao oxigénio no figado, a producdo de EPO é estimulada e,
consequentemente, da eritropoese®. A seguir, a Hb eleva-se lentamente ao
longo do primeiro ano de vida®. Essa alteracdo ndo guarda relagdo com
qualquer anormalidade na infancia e € denominada anemia fisiolégica do
RN?’, que decorre da expansdo do volume plasmatico, com a hemodiluicao
dos globulos vermelhos, da meia vida mais curta desses globulos vermelhos,

bem como da imaturidade da medula 6ssea e da resposta da EPO?’.

Em contrapartida, a anemia fisiolégica 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 antes?® podendo, consequentemente, tornar-se “ndo
fisiologica” em determinadas situacdes. Algumas condigcbes definem essa
diferenca, tais como: coletas frequentes de amostras de sangue para
exames laboratoriais, imaturidade da resposta eritropoética, sensibilidade
baixa dos sensores a hipoxemia existentes no figado, deficiéncia de folato,
vitaminas B12 e E (antioxidante vital na integridade dos eritrocitos) e a
rapida expansdo da massa da série vermelha do sangue, decorrente do

rapido crescimento?®.
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Outro importante fator para menor nadir da Hb no PT é a baixa
concentracdo de EPO plasmatica nesse grupo de RN, que pode ocorrer por:
producdo da EPO maior no figado que nos rins, que € menos sensivel a
hipdxia tecidual e anemia; aumento do clearance plasmatico; maior volume

de distribuicdo; maior fragdo de eliminagdo e menor vida média plasmatica®.

Por conseguinte, em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN),
em que permanecem os RN de maior risco de morbidade e mortalidade, a
transfusdo de concentrado de hemacias para a correcao da anemia, muitas
vezes, € necessaria. A sua indicacdo varia de acordo com as normas de
transfusdo de cada UTIN e sofre influéncia de fatores, como a
prematuridade, peso de nascimento, necessidade de suporte de
oxigenioterapia, coletas frequentes de exames, cateteres venosos, nutricao
parenteral e dos riscos de hemorragia intracraniana, sepse e suporte
ventilatorio®. Essas situacdes refletiiam a gravidade e a necessidade de
suporte de cuidados intensivos desses pacientes com maiores perdas de
volume de sangue para avaliagdes laboratoriais € aumento do consumo das
reservas de Hb. Por outro lado, a transfusdo de hemocomponentes traz
riscos para os RN, devendo ser tomado especial cuidado em relacdo aos
testes de compatibilidade sanguinea, susceptibilidade a infeccoes
transfusionais associadas ao citomegalovirus e doencas transfusor-
transfundido, pela imaturidade do sistema imune, além da instabilidade
hemodinamica, hipotermia (bolsa de sangue gelada), hipercalemia e
hemdlise pela presenca de anticorpos, dependendo do tipo de sangue,
velocidade e volume de infusdo do sangue transfundido®. O aumento de
malondialdeido, marcador de lesédo cerebral, bem como do Fe Ligado a Nao
Transferrina (NTBI), que se correlaciona com estrese oxidativo e lesao
cerebral, tem sido descrito em PT apds transfusdo de hemocomponentes®.
Por outro lado, a suplementacao de Fe alimentar associado ao uso de EPO
ndo mostra esse aumento de estresse oxidativo, pois a elevacdo da sua
utilizacdo reduz a quantidade de Fe livre e a geracdo de radicais livres®.

Normas precisas de indicagdes de transfusao, o uso de EPO e controle de
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coletas de exames reduzem as necessidades de transfusao de

hemocomponentes nesses grupos de pacientes®?.

Ha evidéncias de que o clampeamento do cordao umbilical tardio
(ap6s 30 segundos do nascimento) permite maior transporte de sangue
placentario para o RN, reduzindo hemorragia intracraniana, necessidade de
suporte de drogas vasoativas®®, e aumentando em 20 a 60% a sua
quantidade de eritrocitos, desta forma, reduzindo a gravidade da anemia e
necessidade de transfusao®.

A presenca de intercorréncias pds-natais, particularmente em RN com
graus variaveis de risco como em RN PT ou com CIUR, pode aumentar a
chance de ocorréncia de deficiéncia de Fe.

1.5 DEFICIENCIA POS-NATAL DE FERRO (FE)

A deficiéncia de Fe, normalmente, causa reducado da producado dos
eritrécitos. Os fatores de risco nos primeiros meses de vida sao:
prematuridade, dieta pobre em Fe, perda crénica de Fe, desmame precoce
do aleitamento materno e dieta a base de leite de vaca n&o enriquecido com
Fe®. Outros fatores relacionados sdo: processos inflamatérios ou
infecciosos, diarreia, insuficiéncia renal, viroses, sangramentos agudos e
croénicos, ma absorcao gastrointestinal, hemdlises e disturbios da medula

6ssea’.

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

mecanismos®:

1. Ingestdo inadequada (dietas hipocaldricas ou vegetarianas, baixo
peso de nascimento, desmame precoce ou persisténcia do
aleitamento materno exclusivo além dos seis meses, sem

complemento alimentar adequado e presenca de CIUR).

2. Ma absorcéo (basicamente infeccdo por Helicobacter pylori, com

ou sem Ulcera péptica).
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3. Perdas sanguineas (doencas gastrointestinais com presenca de

sangue oculto e mulheres com polimenorreia).

Recente estudo em lactentes sob aleitamento materno exclusivo
mostrou que os RN limitrofes 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 deficiéncia de Fe®. Esse dado possui
grande valor, pois a necessidade do complemento de Fe para essas
criangas € alvo de questionamentos. O suplemento de Fe reduziu esse risco

sensivelmente e sem efeitos colaterais®®.

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 fisico, afetivo e social, melhor que o observado naqueles que
ndo o receberam®’. Isso evidencia a necessidade de suprimento adequado
de Fe para sintese de sangue, musculos e outros tecidos, em especial o
SNC, para o rapido crescimento celular durante o primeiro ano de vida®:.
Sua deficiéncia durante esse periodo, e até durante a vida fetal, pode
provocar sequelas permanentes®®, com risco de comprometimento cerebral

da crianga, mesmo sem anemia®.

Ha forte evidéncia da existéncia de relacao entre deficiéncia grave de
Fe, mesmo que tratada adequadamente, e menor desempenho motor,
intelectual, memoria visual e cognitivo até uma década depois do seu déficit.
Quanto maior a deficiéncia de Fe, ou o tempo para se normalizarem 0s seus
niveis, maior sera a sequela®®. Uma relagéo de causa e efeito é dificil de ser
estabelecida, por se tratar de um estudo em longo prazo com interferéncia
de varios vieses, como deficiéncia nutricional de outros nutrientes, limitacoes
intelectuais e emocionais dos pais ou ambiente desfavoravel. Porém,
estudos obtiveram os mesmos resultados****3. Uma revisdo de estudos
clinicos com idade das criancgas, variando do nascimento a 15 anos de vida,
reforgca esse efeito da deficiéncia de Fe sobre o desenvolvimento motor e

cognitivo da crianca*.
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A deficiéncia de Fe pode afetar, também, o potencial evocado visual,
interferindo na integragdo visual-motora, reduzindo a velocidade de
percepcao, enfraquecendo a memodria espacial e prolongando a

taquitoscospia (velocidade de percepcao)®.

Estudos experimentais em ratos mostraram que uma deficiéncia grave
de Fe nas primeiras semanas de vida, mesmo que por curto periodo de
tempo, provoca reducdo de 30 a 40% na concentracdo de Fe cerebral no
adulto, independente do tratamento da anemia e reposicao dos estoques de
Fe hepatico®®. Quando essa deficiéncia era moderada, o comprometimento
foi identificado somente na regido talamica*”?°. Outros modelos de estudos
experimentais mostraram que, se a deficiéncia de Fe for bem precoce e
tratada rapidamente, a concentracdo de Fe cerebral no adulto ndo sera
comprometida®*®. Esses diferentes resultados, de acordo com o periodo em
que a deficiéncia de Fe ocorreu, levaram a pressupor que a habilidade de
correcdo da concentracdao de Fe cerebral dependeria, em parte, da sua
gravidade e da idade em que a deficiéncia ocorreu. Com a idade, a barreira

hematoencefalica pareceu tornar-se menos ativa para a troca de Fe*.

1.6 INDICADORES HEMATOLOGICOS E DO CONTEUDO DE FE CORPORAL

A avaliacdo hematolégica e do conteudo de Fe pode ser feita por
meio de determinacdes de alguns indicadores, como: ferritina, Receptor de
Transferrina (ReT), capacidade de ligacdo do Fe, Saturacado de Transferrina
(SatTf), Zinco Protoporfirina (ZnPP), Fe sérico, Hb, Hematécrito (Ht),
Distribuicao do Tamanho dos Eritrécitos (RDW), Volume Corpuscular Médio
(VCM), HCM, Contetido de Hemoglobina Reticulocitaria (CHr)'* e biopsia de

medula 6ssea.

A ferritina é o marcador mais especifico dos estoques de Fe, mas é
pouco sensivel, modificando-se somente quando o0s estoques estao
esgotados®. Além disso, seus niveis séricos sofrem influéncia da presenca

de processos inflamatorios, infecciosos, neoplasicos, leucémicos, renais
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cronicos, de doencas hepaticas, ingestdo de alcool e presenca de

9,2,51

hipertireoidismo . Cada um micrograma por litro (ug/l) de ferritina

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

A existéncia de relacdo entre a ferritina sérica e o conteudo total de
Fe corporal esta bem definida. No RN essa relagdo entre a ferritina e a
concentracéo de Fe hepatico tem sido referida como de, aproximadamente,
1:2,7, isto é cada 1ug/l de ferritina equivaleria a 2,7/mg de Fe hepatico
estocado®. Entretanto, as concentracdes de ferritina ao nascimento nas
diferentes idades gestacionais ndo estao bem estabelecidas. Dessa forma,
Siddappa et al.>® realizaram uma revisdo dos estudos com determinagdes de
Fe em diferentes idades gestacionais e construiram uma curva estimada de
concentragdes de ferritina de 23 a 41 semanas gestacionais®®. Os valores
encontrados foram de 40, 134 e 200ug/l para, respectivamente, os percentis
25, 50 e 75 em RN acima de 37 semanas de idade gestacional e 80, 115 e

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

O ReT ¢é wuma (glicoproteina transmembrana presente nos
eritroblastos, medula 6ssea e outras células teciduais, que facilita o
transporte de Fe para dentro das células. O ReT circulante aumenta com a
deficiéncia de Fe, como mecanismo compensatério, elevando sua captacao
e suprindo a demanda celular. Porém, isso acontece somente quando os
estoques de Fe estdo completamente exauridos'®. Ha poucos estudos com
esse marcador em RN, ndo havendo consenso em relagcdo aos seus valores
de referéncia®®. O ReT, ao contrario da ferritina e Tf, ndo sofre influéncia de

processos inflamatérios™.

A capacidade de ligacado do Fe (45 a 70 micromoles por litro [umol/l],
que equivale a 250 a 390 microgramas por decilitro [ug/dl]), refere-se a
capacidade de ligacao do Fe a Tf, que aumenta na deficiéncia de Fe e
diminui nos processos inflamatérios. O Fe e a capacidade de ligacao do Fe
sdo de baixa especificidade e sensibilidade?.
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A SatT é obtida por meio da razdo Fe / capacidade de ligagédo do Fe

total®®

e indica o quanto do Fe esta ligado a Tf. As saturacdes inferiores a
10% indicam a deficiéncia de Fe®, enquanto que as superiores a 20 a 25%

excluem a sua deficiéncia®. No entanto, a SatTf é pouco especifica.

A ZnPP eritrocitaria constitui um método bem sensivel; porém, a
especificidade é limitada por processos inflamatorios, intoxicacdo por
chumbo, anemia por doencas cronicas e hemoglobinopatias®. Atua
paralelamente a Fe Protoporfirina na producédo da Hb. Na deficiéncia de Fe
para a producao de Hb, ocorre aumento da ZnPP, o que a torna um
indicador mais sensivel na deteccao precoce da deficiéncia de Fe que outros
métodos. Porém, se o (zinco) Zn também estiver deficiente, esse aumento

néo sera detectado.

Outra critica em relacdo a ZnPP refere-se a sua concentragéao
aumentada, em lactentes pequenos, que poderia ser consequente a
deficiéncia de Fe ou, talvez, pelo aumento da eritropoese em decorréncia do

rapido crescimento pés-natal®.

Quanto ao Fe sérico, suas concentragbes estdo diminuidas (inferiores
a 13umol/l) quando as suas reservas estdo exauridas. Suas concentragdes
variam com a presencga de infeccao, reduzindo-se poucas horas apés o seu
inicio®®', e aumentam durante o periodo diurna e com a ingestdo de
alimentos e medicagdes, como contraceptivos e sulfato ferroso®'. Dessa
forma, possui baixa sensibilidade para a deteccao precoce da deficiéncia de

Fe.

A RDW é uma medida da variacdo do tamanho dos glébulos
vermelhos e, ao ser avaliada com o VCM, auxilia no diagnéstico do tipo de
anemia, além de possuir sensibilidade de 81% e especificidade de 53,4%"°.
Ha significante aumento de RDW entre criancas com deficiéncia de Fe e

anemia em relacdo as sem deficiéncia de Fe e anemia®”.
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O VCM fornece o tamanho médio das hemécias?, cujos niveis de
referéncia sao valores acima de 80 fentolitros (fL). Na deficiéncia de Fe, o
VCM reduz-se antes do aumento do RDW®. Os resultados conjuntos do
VCM e RDW, muitas vezes, definem o tipo de anemia, como na anemia

microcitica e hipocrémica por deficiéncia de Fe.

O HCM corresponde ao total de Hb por eritrécito, isto é, a massa
média da Hb por glébulo vermelho. O HCM ajuda no diagnéstico de anemia.

Quando seu valor esta baixo pode significar anemia ferropriva.

Os reticulécitos (Ret) constituem as formas eritrocitarias mais jovens
no sangue circulante e apresentam meia vida curta (um a dois dias). O seu
aumento sugere elevacdo da atividade eritropoética, presente na
recuperacao da anemia. Assim, o CHr indica a quantidade de Fe presente
nas novas células da série vermelha, produzidas pela medula Ossea,
considerado forte indicador da deficiéncia de Fe quando as concentracoes
de CHr sdo baixas®®*®; porém, sua sensibilidade e especificidade s&o
comparaveis as da ferritina, SatTf e VCM®. O que o difere desses outros
testes € sua maior sensibilidade e especificidade para deficiéncia de Fe na
populacdo e no respectivo diagnéstico na presenca de processos

inflamatérios e anemia por doencas cronicas®®.

O melhor marcador, isto é, o padrdo ouro para avaliagdo do estoque
de Fe é a hemossiderina na medula pelo método de coloragdo de Perls®.
No entanto, trata-se de método muito invasivo com risco de complicagcdes

graves.
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1.7 REeCeEM-NAscIDO (RN) DE Risco PARA A DEFICIENCIA DE FERRO (FE)

Alguns grupos de RN, por suas caracteristicas ao nascimento, podem
adquirir maior risco de apresentar deficiéncia de Fe, e até anemia, no
periodo pos-natal precoce, dentre os quais estdo 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 dias®" ©2

, sendo que sua incidéncia tem
contribuido para o aumento da prevaléncia da prematuridade ao longo dos
Gltimos anos. E descrito nos Estados Unidos aumento de nascimentos
prematuros de 31%, sendo os PT T considerados um de seus principais
responsaveis®, correspondendo a mais de 70% de todos os PT
nascidos®®*. Dados semelhantes sdo descritos na regido sul/sudeste do
Brasil, onde se observou aumento de nascimentos de prematuros, entre

1978 e 2004, de 3,4% para 15%°°.

Em relagdo aos PT T, um estudo feito no Hospital e Maternidade
Vila Nova Cachoeirinha - Servico Médico de Saude - Sao Paulo em 2007
encontrou-se 163 nascimentos de PT T num total de 1793 Nascidos Vivos
(NV), correspondendo & taxa de 9% de PT T®. 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%)°%’.

Esses RN PT T, apesar de aparentemente sadios, sdo prematuros
com todos os seus riscos inerentes, como maior dificuldade de transicédo
pds-natal e maior risco que os de RN T em relacdo a morbidade neonatal,

reinternacdes (cerca de duas vezes maior) e mortalidade pds-natal®®®%:7°.

A morbidade/mortalidade desses PT T tem aumentado devido as

varias complicacbes pods-natais as quais estdo sujeitos, tais como:
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instabilidade térmica, hipoglicemia, dificuldade de reabsorcao do liquido
pulmonar e/ou deficiéncia de surfactante levando a Sindrome do
Desconforto Respiratério (SDR), incoordenacédo da succao/degluticio com
demora na intuicdo do aleitamento materno e baixo ganho ponderal,
desidratacdo por baixa oferta, apneia da prematuridade, hiperbilirrubinemia
prolongada, imaturidade do clearance renal e hepatico, sepse, morte subita
(cerca de duas vezes maior que os RN T), internacdo prolongada e

necessidade de terapia intensiva’':’%7362.74

. Investigagbes em relagédo a
morbidade/mortalidade desse grupo de RN mostram que mais de 50%
necessitam de cuidados de terapia intensiva’ e sua morbidade/mortalidade
€ cerca de trés a sete vezes maior que os de T, assim como reinternacoes

ap6s alta hospitalar®*.

As taxas de mortalidade infantil em PT T tém 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 Unidos’®”°. Quanto a
mortalidade neonatal, os indices também foram maiores nos PT T em
relacdo aos T, 4,1/1000 NV em PT T e de 0,9/1000 NV em RN T7°.

As repercussdoes em longo prazo, consequentes a prematuridade
tardia, ainda estdo sendo pesquisadas. Estudos sugerem aumento da
morbidade relativa ao neurodesenvolvimento, quando comparada a de RN T
ao nascimento, com atraso de desenvolvimento neurolégico na primeira
infancia, paralisia cerebral e baixo rendimento escolar’”’®. Apesar de um
estudo comportamental, publicado em 2010, ndo ter mostrado diferencas
com significancia estatistica, entre criancas que foram PT T e T em relacéo
as avaliagdes cognitivas, sociais e distirbios comportamentais/emocionais’®,
um estudo de revisdo sistematica evidenciou distirbios do
neurodesenvolvimento, baixo desempenho nos testes de avaliacédo
neurolégica e atraso no desenvolvimento em PT T em relagdo aos de T,
Os disturbios observados referiam-se ao déficit do desenvolvimento
cognitivo, disturbios comportamentais escolares e de socializacdo, baixo

rendimento escolar, déficit de atencao, hiperatividade, ansiedade, alteragcdes
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de humor, distrbios psiquiatricos na adolescéncia e idade adulta®®, fato
que pode ser explicado, em parte, pelo grande desenvolvimento cerebral
que ocorreram nas ultimas seis semanas gestacionais, sendo que o volume
cortical cerebral aumentou quatro vezes no Gltimo trimestre®. A interrupgao
prematura gestacional pode provocar alteracbes no processo de
desenvolvimento, além da influéncia da maior morbidade presente nesse
grupo de RN, como os disturbios respiratérios, metabodlicos e nutricionais,

entre outros.

Em geral, recomenda-se para os RN PT suplementacdo de Fe em
torno de 2 a 4 miligramas por quilo por dia (mg/kg/dia) para reposicdo de
suas necessidades diarias, a partir de duas a quatro semanas de vida,
considerando-se o alto risco da deficiéncia de Fe, decorrente do rapido
crescimento e baixo estoque de Fe ao nascimento por ndo receber a maior
passagem placentaria de Fe do Ultimo trimestre gestacional®. A
administracao do suplemento de Fe para a protecao da sua deficiéncia pode,
por outro lado, promover o crescimento de organismos patogénicos Fe
dependentes e causar a elevacdao do risco de infeccdo, diarreia e
complicacdes, em especial a pacientes portadores da malaria®®. Na
ocorréncia de sua sobrecarga, como nos casos de hemocromatose,
transfusbes multiplas e reperfusdo apds lesdo pela asfixia perinatal ou
tocotrauma®, o Fe livre tem acdo téxica nos tecidos, podendo levar a
neurotoxicidade e consequentes disturbios neurodegenerativos Parkinson-
like®"®. Ja os RN PT tém risco aumentado ndo s6 de deficiéncia de Fe,
como também de sua toxicidade, em funcédo da baixa capacidade de ligacao
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 nao ligada a proteina pode reagir com o oxigénio, formando
compostos de oxigénio reativos. Tanto esses compostos como o Fe livre
podem ser lesivos aos tecidos*®. Outra terapéutica utilizada para se evitar a
forma mais grave da anemia e transfusdes sanguineas repetidas € o uso da

Ertiropoetina Recombinante (rhEPO).
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A EPO é um horménio glicoproteico, produzido pelos rins e, em
menor quantidade, pelo figado que tem como funcdo a regulagdo da
eritropoese. A producdao da EPO é estimulada pela hipoxemia, como na
reducédo das concentracées de Hb, que carreiam o oxigénio aos tecidos. No
entanto, a resposta a esse estimulo é pequena no RN, em parte, pela
imaturidade e persisténcia da programacdo de resposta ao regime de

13, O desenvolvimento da rhEPO surgiu para suprir esta falta

hipoxemia feta
de resposta do RN e reduzir o numero de transfusdes, especialmente nos
PT; porém, em metanalise, que pesquisou os estudos realizados com o0 uso
precoce de rhEPO, nao foram evidenciados muitos beneficios em
comparacao ao aumento do risco de retinopatia da prematuridade por lesao
oxidativa®*. Outro estudo com base em estudos clinicos e metandlise,
mostrou que a rhEPO estimula a eritropoese e reduz o volume de

transfusdo®; porém, nao demonstrou reduzir a necessidade de transfusao®.

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

O CIUR refere-se a ocorréncia de desaceleragdo no crescimento
fetal, que varia de acordo com cada populagdo (assisténcia pré-natal,
condigbes socioecondmicas, caracteristicas raciais, genéticas, culturais e

altitude), em que o feto ndo atinge o seu inerente potencial de crescimento®’.

A prevaléncia do CIUR é elevada nas gestacbes de alto risco,
ocasionando interrupcdo da gestacdo prematuramente, aumentando,
também, a incidéncia de PT T (cerca de 70% dos partos prematuros)®. A
incidéncia de CIUR em gestantes no mundo é de, aproximadamente, 30%".

O estudo dos RN com CIUR e, em especial, dos PT T com CIUR tem
importancia pelos seus efeitos diretos sobre a morbidade e mortalidade
perinatal, que envolvem a asfixia perinatal, hemorragia pulmonar, aspiracéo
meconial, sindrome de hiperviscosidade sanguinea, hipoglicemia, disturbios
metabélicos e distlrbios do desenvolvimento neurolégico®, além de

implicagbes na evolugdo futura dessas criangas, como a baixa estatura,
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hipertensao arterial, doencas cardiovasculares e doencas metabdlicas, em

especial, diabetes mellitus n&o insulino dependente®®*°.

Acredita-se que essa restricdo do crescimento intrauterino e a
programacado do surgimento de doencas futuras na idade adulta sao
decorrentes da acdo de glicocorticoides, seja pelo estresse materno
alterando o seu metabolismo fetal e placentario, ou associado ao proprio
efeito deletério do regime de hipoxemia®'.

Evidéncias de uma relagdo entre o meio intrauterino desfavoravel e
elevagédo do risco de desenvolvimento de sindrome metabdlica na idade
adulta tém sido descritas. Essa sindrome refere-se a um complexo de
caracteristicas que abrange um conjunto de fatores de risco para o
surgimento de doenca cardiovascular e diabetes mellitus tipo Il, cujas
manifestacdes clinicas sdo decorrentes da obesidade abdominal, lipogénese

ectépica, inflamagdo cronica leve e resisténcia & insulina®'.

Estudos mostram a associagdo entre o baixo peso ao nascimento
seguido de catch-up pés-natal, com ganho excessivo de peso e o
surgimento da sindrome metabdlica, cuja associagdo pode relacionar-se ao
desenvolvimento precoce da resisténcia a insulina, alterando a composicao

corporal e o posterior surgimento das doencas futuras®'.

Esse regime de restricdo intrauterino pode envolver a privacao de
nutrientes para o feto, entre os quais o Fe. A deficiéncia de Fe nos periodos
fetal e neonatal pode ser causada pelo aumento de sua demanda em
situacées de hipoxemia crOnica, que utiliza a eritropoese como meio
compensatoério®. A restricdo do crescimento intrauterino, assim como o
diabetes mellitus e a trissomia do cromossomo 21, pode evoluir com

hipoxemia crénica e consequente deficiéncia de Fe>%.

O mecanismo é bem ilustrado em estudo sobre autopsia de criancas
com CIUR, filhos gerados por maes com hipertensao arterial. Observou-se
reducdo de 33% na concentracdo de Fe cerebral, devido a tentativa de
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compensar o estado de hipoxemia, causada pelo baixo fluxo placentario.

Assim, o organismo prioriza a utilizacdo do Fe para a producdo de Hb®.

Outra evidéncia da baixa reserva de Fe € o achado dos niveis de
ferritina sérica em corddao umbilical, menor que o percentil cinco em 50% dos
RN com CIUR%. O aumento de consumo de oxigénio desses fetos chega a
30%, muito superior a capacidade de transporte placentario. Esse estado
hipoxémico fetal estimula a producdo de EPO, levando a policitemia.
Considerando-se que a cada grama extra de Hb sintetizada sdo necessérios
3,46mg de Fe elementar, quando a placenta € incapacitada de compensar
essa demanda, ocorre uma deficiéncia de Fe relativa, colocando em risco o

desenvolvimento cerebral do feto®.

1.8 JUSTIFICATIVA E HIPOTESE

Com base nas consideracbes realizadas, sugere-se que os RN T
possuem reservas suficientes de Fe hepatico para o crescimento e
desenvolvimento, ndo necessitando de sua suplementacao, pelo menos até
os seis meses de vida, quando mantidos em aleitamento materno exclusivo.
Ja os RN PT e os com CIUR podem nascer com deficiéncia do Fe total
corporal, requerendo suplementacdo especifica, necessaria para a
manutencdo de um padrdo de crescimento adequado nos primeiros meses

de vida.

A prematuridade e a presenca de CIUR estdo entre as principais
causas de morbidade e mortalidade perinatal. Os RN, nessas condigcdes, sdo
privados da maior oferta de nutrientes fornecidas no terceiro trimestre
gestacional, seja pela prépria prematuridade ou pela reducao do fluxo
placentario, induzindo a restrigio nutricional e do crescimento

intrauterino®%.



22

1 Introdugéo

Os RN com CIUR, por apresentarem essa limitagdo de suprimento de
nutrientes durante o crescimento fetal, apresentam menor massa tecidual e
menores reservas adquiridas durante o periodo fetal. Em consequéncia a

essas limitacdes, menor desenvolvimento celular.

Ja os RN PT, além da baixa reserva de nutrientes, possuem
imaturidade dos 6rgaos para a adaptacao poés-natal, inclusive a do SNC
relativa a coordenacao de succao-degluticao e do trato gastrintestinal para a
absorcao de nutrientes.

Especificamente os RN PT T, por serem préximos ao termo, sao
tratados como “quase normais”; entretanto, suas necessidades poderao ser
diferentes das de RN T e os riscos de deficiéncia agravados, principalmente,
quando da presenca do CIUR. Por outro lado, no periodo pds-natal, o rapido
crescimento celular sugere maior necessidade de nutrientes para essas

criancas atingirem o seu potencial de crescimento.

Dessa forma, as reservas de Fe séo diferentes de acordo com a idade
gestacional ao nascimento e a presenca ou ndao do CIUR.
Consequentemente, as necessidades de Fe devem ser diferentes também.
A dose adequada de tratamento ou reposicao de Fe e o momento certo de
inicio sdo fundamentais, pois tanto a sua sobrecarga traz danos graves ao
SNC, quanto a sua caréncia traz implicagées individuais, epidemiologicas e

sociais importantes.

Com base nesses dados, desenvolveu-se um estudo para testar a
hipotese de que as reservas de Fe de RN PT T sao diferentes dasde RN T e
que podem sofrer influéncia da restricdo do crescimento intrauterino e

evolucao pds-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 evolugdo dos niveis de hemoglobina, hematdcrito,
reticulécitos, volume corpuscular médio, hemoglobina corpuscular
média, distribuicdo do tamanho dos eritrécitos, ferro sérico,

capacidade de ligacao do ferro, ferritina e saturacéao de transferrina.

Avaliar o crescimento (peso, comprimento, perimetro cefalico e

indice de massa corporal).

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. CAsuUisTICA E METODOS

3.1 CASUISTICA

Foram incluidos 95 RN, sendo 46 de T e 49 PT T, admitidos no
Bercario do Hospital e Maternidade Interlagos (HMI), no periodo de 4 de abril
de 2009 a 31 de dezembro de 2011.

Esta pesquisa foi aprovada pela Comissdo de Etica do Hospital e
Maternidade Interlagos, Comissdo de Etica do Departamento de Pediatria,
Comissao de Analise de Projetos de Pesquisa (CAPPesq) e da Faculdade
de Medicina da Universidade de Sao Paulo (USP).

Para a admissdo no estudo, os RN obedeceram aos seguintes
critérios:
CRITERIOS DE INCLUSAO

1 RN T (idade gestacional entre 37 e 41 6/7 semanasg96 e RN
PT T (idade gestacional entre 34 e 36 6/7 semanas)®>%"®'.

2 Aleitamento materno exclusivo.

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

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

critérios:

10

CRITERIOS DE EXCLUSAO

Malformagdes congénitas, anomalias genéticas e risco de
ou infeccbes congénitas (por sorologias maternas)* ou
perinatais.

Gemelaridade.

Asfixia perinatal, dada pelo Apgar de primeiro minuto
menor ou igual a trés e/ou quinto minuto menor ou igual a
seis, associada a presenca de potencial hidrogenidnico
(pH) de sangue de cordao umbilical menor 7,20, disfuncao
de um ou mais 6rgaos e/ou sequelas neuroldgicas no
periodo neonatal imediato.

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

Jejum por mais de 48 horas.

Transfusdo de hemocomponentes.

Internagdo em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal
(UTIN) com necessidade de soroterapia intravenosa por
periodo superior a trés dias em jejum ou nutricdo
parenteral**.

Coletas de exames seriados por ictericia, disturbio
hidroeletrolitico ou metabdlico (bilirrubinas, hemogramas,
eletrélitos).

Doencas hemoliticas como, por exemplo, incompatibilidade
sanguinea materno-fetal.

Infeccao neonatal por diagndéstico clinico, aumento da
proteina C reativa (PCR) ou alteracdo hematolégica
(leucocitose, neutrofilia e relagdo neutréfilos imaturos/totais
>0,16).
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11

12

13

14

*

Doencas ou complicacbes maternas capazes de interferir
no metabolismo do Fe, como: desnutricdo, cardiopatias,
dermatopatias, pneumopatias, doencas gastrintestinais,
infeccdo aguda vigente no momento do parto ou até dez
dias antes, hemoglobinopatias, diabetes mellitus ou
gestacional, hipertensdo arterial n&o controlada ou
controlada com uso de medicacoes, infeccoes no periodo
do parto, incompatibilidade sanguinea materno-fetal e
hipo/hipertireoidismo.

O uso de drogas ou tabagismo materno.

Uso de sulfato ferroso pela crianga.

Pacientes que nao retornaram em nenhuma das consultas
agendadas.

Foram considerados como risco de ou infecgdes congénitas, aqueles

cujas sorologias maternas para toxoplasmose, rubéola,

citomegalovirus, sifilis, herpes virus ou HIV (Human Immunodeficiency
Virus) foram positivas para Imunoglobulina M (IgM) e/ou
Imunoglobulina G (IgG), com titulos acima do limite de titulagem.

** RN com internacdo em UTIN por desconforto respiratério transitorio,

submetidos a soroterapia intravenosa por periodo 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 casuistica. O tempo de internagao destes RN na UTIN foi
de 24 a 48 horas.

“**Foi
apresentaram hipertensao arterial durante a gestacdo e que nao
controlaram com dieta hipossédica ou uso de metildopa, mantendo
pressao arterial sistélica maior ou igual a 130 milimetros de mercurio
(mmHg) e pressao arterial diastélica maior ou igual a 90mmHg.

considerado como critério de exclusdo, RN cujas maes

As que apresentaram dificuldade de controle da presséao arterial,
necessitando de associacdes de medicacées como, por exemplo,
metildopa e isradipina ou pindolol, foram igualmente excluidas da
pesquisa devido a influéncia da hipertensao arterial de dificil controle
na restricdo do crescimento, associada a sua grande influéncia no
risco de distirbio metabélico®®.
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A amniorrexe foi considerada, como risco infeccioso ao RN, quando a
rotura das membranas amniéticas ocorreu associada ao trabalho de parto
nos PT T, independente do tempo de rotura, e rotura superior a 12 horas nas

gestacdes de termo, independente do trabalho de parto.

Considerou-se Sofrimento Fetal Agudo (SFA) na presenca de
centralizacdo da relacdo entre a dopplervelocimetria da artéria cerebral

média e artéria umbilical®®. e/ou na presenca de diastole zero'®

. O Programa
Mae 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 crianga para aqueles que aderiram ao programa.

A alta hospitalar dos RN internados no Bergario do HMI dependeu das
condigbes de cuidados pela mae, aleitamento materno e condicbes da
crianga (sem desconforto ou ictericia em nivel de fototerapia, controle
térmico em berco comum e peso minimo 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 Organizacao
Mundial da Satude (OMS) em 1992%, e PT tardio quando a idade gestacional

estava entre os limites de 34 e 36 semanas e seis dias®°".

A idade gestacional ao nascimento foi definida pela data da ultima
menstruacdo, quando diferiu em até duas semanas em relagdo a indicada
pela ultrassonografia (USG) fetal, caso tivesse sido realizada em até 12
semanas de gestacdo. Ao contrario, se realizada ap6s esta idade
gestacional ou na auséncia da USG, a informacao materna indicou a idade
gestacional definitiva, se diferiu da apontada pelo método de Capurro

."°" para os RN T e New Ballard'*. para os PT em

Konichezky, Fonseca et a
até duas semanas. Quando esta diferenca foi maior, o método de avaliacao

neonatal foi o escolhido.
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Os RN com CIUR foram classificados de acordo com o peso de
nascimento, situados dois desvios-padrdes abaixo da média na Curva de

Alexander (Ps)*.

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 presenga ou nao de
CIUR:

Grupos Descricao
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DESENHO DE ESTUDO

RN em aleitamento
materno exclusivo

RN pré-termos de RN termo
34 a 36 6/7 sem (237 sem)
Com CIUR Sem CIUR Com CIUR Sem CIUR

(peso < P;) (peso < Py)

+ Ao nascimento
+ Com 1 més de vida
+ Com 2 meses de vida

+ Hb / Ht Avaliagéo do crescimento

* Reticuldcitos (peso, comprimento, PC e IMC)
+ HCM

+ VCM

+ RDW

4 Ferro Sérico

+ Capacidade de ligagao do ferro
+ Ferritina

+ Saturacdo de transferrina
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3.3 METODOS

Apos a selecdo dos RN, que preencheram os critérios de incluséo,
procederam-se:

INFORMACOES SOBRE GESTAGCAO, CARACTERISTICAS MATERNAS E PARTO

Obtidas pelas anotacdes do prontuario materno e completadas com
informagcdes verbais fornecidas pela mae, ao pesquisador. Utilizou-se
formulario estruturado para registro, conforme ANEXO B.

INFORMACOES SOBRE A EVOLUGCAO POS-NATAL DO RN

As informacgdes sobre a evolu¢ao do RN na sala de parto e no periodo
de internacao no Bergario foram obtidas pelas anotacdes feitas no prontuario
do RN e/ou acompanhadas pelo pesquisador, utilizando-se formulario

estruturado para registro, conforme ANEXO B.

Todos RN incluidos na casuistica receberam aleitamento materno

exclusivo.

3.3.1 Medidas Antropométricas

A avaliagdo antropométrica, a excecao do peso, foi efetuada nas
primeiras 24 horas de vida do RN, apds sua estabilizagdo clinica, com um
més de vida e dois meses de vida.

PEso: A medida do peso foi realizada em balanca Filizola com
precisdo de cinco gramas.
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CoMPRIMENTO: Medido com antrop6metro de plastico, calibrado em
milimetro, tendo uma parte fixa colocada na posigcéao cefalica e, outra movel,
na posicao dos pés. O RN era posicionado em decubito dorsal com a cabeca

centralizada e as pernas estendidas do vértex aos calcaneos.

PERIMETRO CEFALICO (PC): A medida foi realizada utilizando-se fita

métrica inextensivel, passando-se pela glabela e protuberancia occipital.

iNDICE DE MASsA CORPORAL (IMC): Foi calculado pela razdo entre o

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

3.3.2 Avaliacao Laboratorial

Todos os exames laboratoriais foram realizados no Laboratério de
Analises Clinicas do Instituto da Crianca do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da USP (HCFMUSP). As seguintes técnicas

laboratoriais foram utilizadas para as determinacgdes de:

1 Hemoglobina (Hb), Hematécrito (Ht), Reticulécitos (Ret),
Volume Corpuscular Médio (VCM), Hemoglobina
Corpuscular Média (HCM) e Distribuicao do Tamanho
dos Eritrécitos (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 enzimatico pelo Dimension RxL
Siemens, que utiliza particulas de di6xido de crémio revesti-
das com anticorpos monoclonais especificos para ferritina e
um reagente conjugado (B-galactosidase marcado com anti-
corpo monoclonal especifico para um segundo sitio de ligagao
da ferritina), formando um complexo particula/ ferri-
tina/conjugado. O excedente dos aditivos utilizados & remo-
vido e a B-galactosidase do complexo € combinada com um
substrato cromogénico que se hidrolisa e libera um cromoéforo,
cuja leitura determina a concentracao de ferritina no soro.
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3 Ferro (Fe) Sérico

Método da Guanidina / Ferrozine pelo Dimension RxL
Siemens, que tem por principio 0 uso de meio acido, fazendo
com que o Fe ligado a ferritina seja liberado. A adicdo de
acido ascérbico, redutor, faz com que o Fe*™® seja reduzido a
Fe*? que forma um complexo de cor azul, com o sal dissédico
do Ferene®. Por uma técnica bicromatica é feita a leitura da
concentracao do Fe no soro.

4 Capacitacao de Ligacao do Ferro (CLFe)

Método automatizado pelo Dimension RxL Siemens, que
adiciona uma quantidade saturante de Fe a amostra, de forma
a saturar os sitios de ligacdes da Tf. O excesso de Fe nao
ligado é determinado por fotometria. O Fe ligado a Tf é, entao,
liberado com a adicdo de acido ascoérbico e, em seguida,
analisado com a adicdo do cromogéneo Ferene®.

5 Saturacao da Transferrina (SatTf)

Calculada pela relacao Fe/capacidade de ligacao do Fe.

O volume total de sangue colhido foi de aproximadamente 1,3
mililitros (ml), dividido em duas aliquotas, e encaminhado ao Laboratério de

Analises Clinicas do Instituto da Crianca:

» 0,8ml em tubo sem anticoagulante para as dosagens de Fe
sérico, capacidade de ligacao do Fe, ferritina e saturacao 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 CORDAO UMBILICAL: Realizada pungdao de vaso
sanguineo na face fetal da placenta, logo apos sua retirada do

utero, pelo proprio pesquisador.

= Com umMm MES E DOIS MESES DE VIDA: Retorno era agendado ao
paciente com um més e dois meses de vida no Ambulatério do
HMI, para consulta de rotina, quando se realizava a coleta dos
exames. A coleta era feita pela puncéo vaso superficial de facil

acesso, realizada pelo proprio pesquisador.

O material colhido era transportado em temperatura ambiente para
o Laboratério de Urgéncia do Instituto da Crianga do HC-FMUSP, até no
maximo duas horas apo6s coleta do material. O transporte era feito pelo
préprio pesquisador. Quando o tempo das consultas ultrapassava duas
horas da primeira coleta de sangue, o material coletado em tubo sem
anticoagulante era centrifugado no laboratério do HMI para se evitar a

hemolise.

3.4 ANALISE ESTATISTICA

O tamanho da casuistica (n) calculado foi de 20 casos em cada grupo,
baseado no pressuposto de que 0s grupos a serem comparados teriam uma
diferenca na média das concentracoes Hb e ferritina de, aproximadamente,
30%, para um a = 5% e um poder de teste de 80%, considerando os valores
médios e desvios-padroes encontrados na literatura de Hb iguais a 15,2 +
1,5g/dI"® e Ferritina iguais a 110+74ug/dI*® em RN T ou PT T, assumindo-se
a necessidade de identificar uma diferenga clinicamente importante de
1,5¢g/dl para Hb e 74umol/mol para ferritina entre estes grupos.
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Os resultados descritos foram obtidos por meio de médias e desvios-
padroes das amostras, utilizando-se o software SPSS (Statistical Package
for the Social Sciences version 17.0, SPSS Inc, Chicago, IL, 1999).

O teste nao paramétrico Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para testar
a normalidade. Para as variaveis que nao apresentaram a distribuicao
normal, foi realizada a comparacéo entre as médias dos grupos pelo Teste
nao paramétrico de Kruskal-Wallis.

Para as variaveis com distribuicaio normal, o Teste de
Homogeneidade foi utilizado para se verificar a igualdade das varidncias
entre os grupos. Quando eram iguais, era realizada Andlise de variancia
(ANOVA) One Way. Se p<0,05, era empregado o Test pos-hoc (Duncan).
Quando as variancias eram diferentes (p<0,05), era aplicado o Teste
Robusto de igualdade de médias Brown-Forsyte para verificar se havia
diferenca entre os grupos. Se p<0,05, era feito o Teste pds-hoc (C-Durnett)

para multiplas comparagdes.

A comparacgao de proporcdes foi realizada pelo Teste Exato de Fisher
ou Teste de Qui-Quadrado. As correlacées basearam-se no Coeficiente de

Correlacao de Pearson.

Para o calculo do risco de anemia entre os grupos, por meio de
Andlise Univariada, foram calculados os Odds Ratio (OD) e Intervalos de
Confianca de 95%. Regressdo Multipla Stepwise Backward e Regressao
Binaria Logistica foram realizadas para verificar fatores de protecéo e risco
para Hb e anemia aos dois meses de vida, respectivamente. O software
utilizado foi o MedCalc Versao 12.1.4.0.

Foram considerados de significancia estatistica os valores de p

inferiores a 0,05.
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4. RESULTADOS

4.1 CARACTERISTICAS DA POPULACAO ESTUDADA

Foram estudados 95 RN no HMI, servico terciario da rede estadual de
saude do Estado de Sao Paulo, no periodo de 4 de abril de 2009 a 31 de
dezembro de 2011, com consentimento poés-informacdo e Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido assinado pelos pais.

Os RN foram inicialmente divididos em dois grupos:

Grupos Descricao

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

nao de crescimento intrauterino restrito:

Quanto as caracteristicas maternas (TABELA 01), a idade variou de 24
a 28 anos entre os grupos, ndo havendo diferengas de significancia
estatistica (p=0,337). O mesmo ocorreu com a propor¢ao 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, trés consultas, a excecdo de uma do grupo PT T sem
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CIUR por suspeitar da gravidez tardiamente e auséncia de horario de

agendamento de consulta.

Todas as pacientes apresentaram boa evolucdo puerperal, foram
estimuladas ao aleitamento materno e receberam sulfato ferroso 300mg ao
dia durante dois meses, por rotina estabelecida pelo Servico de Ginecologia

e Obstetricia do Hospital e Maternidade Interlagos.

Em relacdo 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.  Caracteristicas Maternas.

n G1A G1B G2A G2B
25 24 21 25

Idade 25,96 + 8,37 26,54 + 8,11 24,00+7,40 28,00+7,61 0,337
Primigesta 12 (48%) 9 (37,50%) 11 (52,38%) 8 (32%) 0,471
Parto Cesareo 9 (36%) 14 (58,33%) 9 (42,86%) 13 (52%) 0,417
83ﬁ1npglﬁ:ségges 36 34 6 1 <0,001
DHEG 3 11 0 5 0,047
TPP 19 10 0 0 <0,001
Amniorrexe 4 1 1 0 0,116
Oligoamnio 2 4 0 0 0,154
SFA 0 3 0 1 0,027
ITU 0 1 1 2 0,571
SGB + 0 1 0 3 0,123

DHEG = Doenga Hipertensiva Especifica da Gestagao

TPP = Trabalho de Parto Prematuro

Amniorrexe = PT T, independente do tempo de rotura e T, maior que 12 horas)

SFA = Sofrimento Fetal Agudo (centralizagdo da relagao entre Doppler da artéria cerebral média e artéria

umbilical e/ou diastole zero)

ITU = Infecgdo do Trato Urinario
SGB + = Cultura positiva para Streptococcus do grupo B
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As analises, sob o ponto de vista das caracteristicas maternas
(TABELA 1), mostraram diferencas entre os grupos em relacdo a doencas
e/ou complicacdes (p<0,001), sendo mais frequentes nos grupos dos PT T
em relagdo ao Grupo dos de T. A Doenca Hipertensiva Especifica da
Gestacdao (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 complicacbes gestacionais presentes, mas sem diferencas entre os
grupos, foram Infecgdo do Trato Urindrio (ITU), Amniorrexe, oligoamnio e

cultura para Streptococcus do Grupo B (SGB) positivo.

As gestantes incluidas na casuistica com diagnostico de ITU

apresentavam o tratamento completo para a infec¢do no momento do parto.

Em relagdo as caracteristicas 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 diferenga estatistica entre os RN de T
e PT T (p<0,001), conforme o desenho do estudo. Quanto ao género, 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 o0 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 histéria de oligoamnio, SFA ou alteracdes ao
exame fisico do cranio, a ultrassonografia foi realizada, sendo normal em

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

n G1A G1B G 2A G 2B
25 24 21 25

Idade gestacional
(semanas) 35,67 £0,92 35,35+ 0,96 39,75+ 1,01 39,14 +0,79 <0,001
Género M 16 (64%) 11 (42,83%) 11 (52,38%) 6 (24%) 0,037
(%)
Apgar 1° min > 4 25 (100%) 24 (100%) 21 (100%) 25 (100%) -
Apgar 5° min > 6 25 (100%) 24 (100%) 21 (100%) 25 (100%) -
I(:Sso 2603,00 + 357,56  1804,58 + 251,69 3404,00 £ 347,75 2509,80 £ 207,87  <0,001
(Ccfn";p”me”m 45,48 £ 1,97 41,79 £2,23 48,71 £1,02 4584+£150  <0,001
Ej:)metm oefalico 32,80 + 1,06 30,48 + 1,36 34,57 +0,00 274128 <0001
Idade cronolégica no 30,46 +1,74 32,22+245 30,52 +2,18 31,40+ 3,70 0.083
1° retorno (dias) (n=24) (n=23) (n=21) (n=25) '
Idade cronologica no 61,62+ 3,12 62,05+ 2,97 61,33 £1,32 62,43 + 2,84 0.565
2° retorno (dias) (n=21) (n=21) (n=21) (n=21) '
IG corrigida no
1° retormno (semanas) 39,98 £ 0,95 39,77 +1,30 - - -
IG corrigida no
2° ratomo (semanas) 4453 +1.11 44,33 + 1,05 - - -
IVAS 3 0 1 2 0,363
DRA/SPU 4 2 0 0 0,065
Ictericia do
Recém-Nascido 2 1 0 2 0,347
Moniliase perineal 1 2 1 0 0546
IG = Idade Gestacional
IVAS = Infecgdo das Vias Aéreas Superiores

DRA / SPU = Desconforto Respiratério Adaptativo / Sindrome do Pulmao Umido

A investigacdo com hemograma completo e PCR para descartar
infeccdo foi feita quando havia antecedente de risco infeccioso, como na
presenca 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, presenca CIUR ou desconforto respiratério

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

recebendo dois dias de soroterapia intravenosa.

As criancas que apresentaram quadro de Infeccdo de Vias Aéreas
Superiores (IVAS) foram mantidas na casuistica, pois a sintomatologia foi
frustra, ndo interrompeu o aleitamento materno e foi fora do periodo de

coleta dos exames.

Considerou-se ictericia como diagnéstico, quando o RN necessitou de
fototerapia, pelo risco de internacdo prolongada e desmame do aleitamento
materno, coletas frequentes de exames ou risco de doenga hemolitica. Os
casos de ictericia do RN sem necessidade de fototerapia ndo foram
incluidos, pois no retorno nem sempre estava descrito nos diagnésticos de
alta. Nao houve diferencas entre 0s grupos em relacdo aos que
necessitaram de fototerapia (p=0,251).

O acompanhamento destes RN seguiu com retornos com um més e
dois meses de vida, ndo apresentando diferencas de idades entre 0os 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. Ja no segundo retorno, a idade gestacional foi de
44 531+1,11 nos PT T sem CIUR e 44,33+1,05 nos PT T com CIUR.

4.2 EVOLUCAO ANTROPOMETRICA DA POPULACAO ESTUDADA

Os RN evoluiram 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 diferencas 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. Evolugdo do Peso (P) dos Recém-Nascidos de Termo
(RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).

P
@) G1A G 1B G2A G 2B p

Nascimento  2603,00 + 357,56 1804,58 + 251,69 3404,00 £ 347,75 2509,80 + 207,87 <0,001
1 més 3225,83 £ 514,09 2335,00 £ 503,91 4305,71 £ 458,25 3408,80 £ 514,76 <0,001
2 meses 4461,43 + 575,74 3465,48 £ 632,32 5426,43 + 638,10 4381,67 + 636,77 <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
AP (2-0) 1866,19 + 548,66 1628,81 + 486,00 2021,90 £ 572,70 1896,19 + 601,52 0,146
A %P (2-0) 73,80 + 25,31 88,58 + 22,55 60,18 + 18,13 76,89 + 24,93 0,002

AP (2-0) = Variagédo do peso entre 2 meses e nascimento

A %P (2-0) = Variagdo relativa do peso entre 2 meses e nascimento

G1B < G1A = G2B < G2A ao nascimento, com 1 més e 2 meses (p<0,01)

A %P (2-0) = G2A < G2B = G1B (p=0,002)

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

Comprimento
G1A G1B G 2A G 2B p
(cm)
Nascimento 4548 £ 1,97 41,79 £ 2,23 48,71 £1,02 45,84 £+ 1,50 <0,001
1 més 50,10 £ 1,85 45,85+ 2,75 53,90 £ 1,59 50,66 £ 1,94 <0,001
2 meses 54,14 £ 1,70 50,38 + 2,80 57,86 £ 1,46 54,64 £2,15 <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
AC (2-0) 8,84 £ 1,37 8,31 +£2,37 9,14 £ 1,24 8,92 £ 1,49 0,431
A %C (2-0) 19,60 * 3,54 19,86 + 5,72 18,78 + 2,68 19,55 £ 3,35 0,839
AC (2-0) = Variagdo do comprimento entre 2 meses e nascimento

A %C (2-0) = Variagao relativa do comprimento entre 2 meses e nascimento
G1B < G1A = G2B < G2A ao nascimento, com 1 més e 2 meses (p<0,01)
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TABELA5.  Evolugdo do Perimetro Cefalico (PC) dos Recém-
Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T),
com e sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).

PC
(cm) G1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento 32,80+ 1,06 30,48+1,36  34,57+090 32,74+1,28 <0,001
1 més 3560+1,02 3400+128 3757+0,97 36,12%1,33 <0,001

2 meses 38,38+0,84  37,00+142 3943+1,09 3821%1,17 <0,001

p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -

APC (2-0) 5,50 £ 1,06 6,26 + 1,04 4,86 + 1,07 562+0,97 0,001

A%PC (2-0) 19,81+340 2043+370 1409+326  17,27+3,19 <0,001

APC (2-0) = Variagao do perimetro cefalico entre 2 meses e nascimento

A %PC (2-0) = Variag3o relativa do perimetro cefalico entre 2 meses e nascimento

G1B < G1A = G2B < G2A ao nascimento, com 1 més e 2 meses (p< 0,01)

APC (2-0) =G2A<G1A=G2B < G1B (p=0,001)

A %PC (2-0) = G2A < G1A = G2B < G1B (p<0,001)

TABELA 6.  Evolugdo do indice de Massa Corporal (IMC) dos Recém-
Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T),
com e sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).

(klgllﬁz) G1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento 12,54 +1,10  10,31+1,01  14,34+1,30 11,94+0,78 <0,001
1 més 12,80+1,50 10,98+125  1479+1,01  13,24+1,49 <0,001
2 meses 1520+1,65 1354+1,32  16,19+1,60 14,64 +1,61 <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
A IMC (2-0) 2,60 + 1,85 3,17 £ 1,56 1,86 £ 1,80 2,75+1,65 0,102
A%IMC (2-0) 21,35+15,74 31,69+16,64 13,61+13,14 23,50+14,68 0,003

AIMC (2-0) = Variagédo do IMC entre 2 meses e nascimento

A %IMC (2-0) = Variagao relativa do IMC entre 2 meses e nascimento

G1B < G1A = G2B < G2A ao nascimento, com 1 més e 2 meses (p<0,01)
A %IMC (2-0) = G2A = G1A < G1B (p=0,003)
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Em relagdo ao crescimento destes RN, observou-se maior ganho em
relacdo 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 relacéao 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 relacao ao
PC (p<0,001); e maiores nos PT T com CIUR, menores nos PT T e T sem
CIUR em relacdo ao IMC (p=0,003).

4.3 EvVOLUCAO HEMATOLOGICA DURANTE 0S PRIMEIROS Dois MESES DE VIDA

A série vermelha (Hb, Ht, Ret, VCM, HCM e RDW) evoluiu com
reducdo 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
diminuicdo do nascimento ao primeiro més, com posterior elevagdo do

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

A Hb (TABELA 7) diferiu entre 0os 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 relacao 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 relagdo aos T sem CIUR com dois meses (p<0,001).



46

4. Resultados

TABELA 7.  Evolugdo da Hemoglobina (Hb) dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).

Hb
(g/dl) G1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento  15,70+1,80  17,32+1,87 1596+140  17,03+1,93 0,004
1 més 10,83+ 1,84  11,71£153 1195+1,96  11,43+1,56 0,161
2 meses 9,59 + 1,50 9,29 + 0,95 10,55 + 0,90 9,81+0,70  <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
AHb (2-0) -6,18+1,53  -797+204  -554+123  -6,90+1,95 <0,001
A%Hb (2-0) -38,91+7,90 -4561+8,01 -3420%547 -40,66+7,62 <0,001

AHb (2-0) = Variacédo da Hb entre 2 meses e nascimento

A %Hb (2-0) = Variagdo relativa da Hb entre 2 meses e nascimento
G1A = G2A < G1B = G2B (p=0,004) ao nascimento
G1A=G1B = G2B < G2A (p<0,001) com 2 meses de vida

AHb (2-0) = G2A < G1B (p<0,001)

A %Hb (2-0) = G2A < G1A = G2B < G1B (p<0,001)

TABELA 8.  Evolucdo do Hematocrito (Ht) dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).

Ht

(%) G1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento ~ 44,21 +522  47,33+4,84  4860+504  4878+4,96 0,008
1 més 30,45+500 33,00+4,36 3358+546 32,73+4,83 0,154
2 meses 27,04+3,86 27,14+246  30,55+252  28,99+1,89 <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
A Ht (2-0) -17,36+3,90 -20,24+537 -1850+426 -19,04+4,25 0,235
A%Ht (2-0) -38,89+7,06 -4216+7,69 -37,38%555 -39,26+576 0,145

A Ht (2-0)

= Variagéo do Ht entre 2 meses e nascimento

A %Ht (2-0) = Variag&o relativa do Ht entre 2 meses e nascimento
G1A < G1B = G2A = G2B (p=0,008) ao nascimento

G1A

= G1B < G2A (p<0,001) com 2 meses de vida
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FIGURA 1. Evolugao da Hb e Ht entre os Grupos.
TABELA9.  Evolugdo da Hemoglobina (Hb) e Hematécrito (Ht) entre
0S grupos.
Ret
o G1A G1B G 2A G 2B P
(%)
Nascimento 534 +1,18 3,64 +1,44 3,34 £1,25 412 +1,67 <0,001
1 més 1,71+ 1,18 1,62+0,78 0,79 +£0,40 1,10+£0,73 0,001
2 meses 2,40 £ 0,90 2,68 +1,28 1,40 £ 0,85 1,62 £ 0,65 <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
A Ret (2-0) -3,15+ 1,43 -1,11 + 1,66 -1,99+1,18 -2,64 + 1,81 0,001
A %Ret (2-0) -55,46+21,06 -19,58+47,19 -57,99+23,66 -57,64+21,95 0,001

ARet (2-0)

= Variacdo do Ret entre 2 meses e nascimento

A %Ret (2-0) = Variagao relativa do Ret entre 2 meses e nascimento

G1B
G2A
ARet (2-0)

= G2A = G2B < G1A (p<0,001) ao nascimento
=G2B < G1B = G1A (p<0,001) com 1 més e 2 meses de vida
=G1B < G1A (p=0,001)

A %Ret (2-0) = G1B < G1A = G2A= G2B (p=0,001)
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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 diferengas entre os demais grupos. Ao longo do tempo, dentre
os RN PT T nao houve diferencas e passou a ser maior que a dos T.

O VCM (TABELA 10) apresentou diferencas somente ao nascimento,
sendo maior nos T sem CIUR e igual nos demais grupos (p<0,001). Ja o
HCM (TABELA 11) ndo apresentou diferengas entre 0os grupos em nenhum
momento estudado.

TABELA 10. Evolucdo 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).

VCM
(f)

Nascimento 101,12 £ 5,24 98,17 + 5,88 107,22 +6,08 101,81+6,70 <0,001

G1A G1B G 2A G 2B p

1 més 91,91 + 3,92 90,61 + 4,84 90,81 + 4,63 92,45+4,27 0,432
2 meses 84,65 + 4,07 84,57 £5,77 84,05+ 5,91 85,85 + 3,41 0,701
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -

AVCM (2-0) -16,37+4,02 -13,76£6,03 -23,50+4,83 -16,91+6,78 <0,001
A%VCM (2-0) -16,09+342 -13,84+558 -21,80+4,07 -16,18+5,68 <0,001

AVCM (2-0) = Variagdo do VCM entre 2 meses e nascimento
A %VCM (2-0) = Variagao relativa do VCM entre 2 meses e nascimento
G1A = G1B = G2B < G2A (p<0,01) ao nascimento

AVCM (2-0) =G1A=G1B = G2B < G2A (p<0,001)
A %VCM (2-0) = G1A = G1B = G2B < G2A (p<0,001)
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TABELA 11. Evolucdo 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).

I;I:g“;l G1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento 3596+169 3588+219 3383+574 36,89+6,76 0,169
1 més 32,76 +1,38 32,30+£2,10 3226+1,79 3247236 0,822
2 meses 30,00£1,36  29,05+1,88 29,00+2,11 2925+1,43 0,218
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
AHCM (2-0) -583+152  -6,76+148  -472+7,12  -822+x7,19 0,190
A %HCM (2-0) -16,12+3,76 -18,81+3,61 -4,38+59,31 -20,32+9,26 0,372

AHCM (2-0)

= Variagao da HCM entre 2 meses e nascimento

A % HCM (2-0) = Variagao relativa do HCM entre 2 meses e nascimento

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

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

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

de vida).
TABELA 12. Distribuicaio do Tamanho dos Eritrocitos (RDW) dos
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR).
RDW
o G1A G1B G 2A G 2B P
(%)
Nascimento 16,86+ 1,20 18,15+£2,09 16,56+ 1,55 17,24+2,22 0,024
1 més 1510+0,97 16,88+2,01 14,98+178 1520%1,68 <0,001
2 meses 1423+122 16,15+1,58 14,29+178 1440+ 1,14 <0,001
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
ARDW (2-0) 257154  -198+156  -228+152 -299+216 0,286
A %RDW (2-0) -15,03+8,57 -1043+7,74 -1360+7,97 -16,11+10,64 0,195

ARDW (2-0)

= Variagdo do RDW entre 2 meses € nascimento

A % RDW (2-0) = Variagdo relativa do RDW entre 2 meses e nascimento

G1A
G1A

= G2A < G1B (p = 0,024) ao nascimento
=G2A=G2B < G1B (p < 0,01) com 1 més e 2 meses de vida
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Ao analisar a variagdo evolutiva da série vermelha, diferencas entre
os grupos foram encontradas somente em relacdo a reducdo absoluta e
relativa das concentragcbes de Hb, Ret e VCM (p=<0,001), sendo as variacoes
de Hb maiores nos PT T com CIUR e menores nos T sem CIUR, enquanto
as variagdes de Ret foram menores nos PT T com CIUR e as variagdes de
VCM maiores nos T sem CIUR, em relacao aos demais grupos. No entanto,
nao foram detectadas estas diferencas em relacdo ao Ht, HCM e RDW.

4.4 EvoLucAo bo CONTEUDO DE FERRO (FE), DURANTE 0S PRIMEIROS Dois
MESES DE VIDA

Em relacdo as analises laboratoriais relacionadas as reservas de Fe:
CLFe, Fe sérico, ferritina e SatTf, todos evoluiram com alteragdes de suas
concentracdes ao longo do tempo em todos os grupos estudados (p<0,001)
(FIGURAS 2 e 3).

Diferencas entre os grupos foram observadas em relagao a CLFe, Fe
sérico e SatTf (TABELAS 13, 14 e 16). Estas diferencas nao foram verificadas
na ferritina (TABELA 15).
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TABELA 13. Evolucdo da Capacidade de Ligacao do Fe (CLFe) dos
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito

(CIUR).
CLFe
G1A G 1B G 2A G 2B P

(Hg/dl)
Nascimento 209,08 £47,66 245,54 +65,09 280,19 +63,38 243,21 +50,04 <0,001
1 més 211,568 £ 59,48 189,09 +4551 241,89+42,78 215,50 +40,53 0,008
2 meses 297,52 £63,70 290,15+70,63 301,00+61,48 286,89 +57,44 0,895
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
A CLFe (2-0) 87,40 £ 65,48 47,40 £ 97,83 21,05 £ 87,52 31,67 £70,86 0,068
A %CLFe (2-0) 45,75+ 36,29 30,01 + 55,11 12,08 + 31,45 17,15 £ 29,82 0,047

ACLFe (2-0) = Variagdo da CLFe entre 2 meses e nascimento

A % CLFe (2-0) = Variagao relativa do CLFe entre 2 meses e nascimento
G1A<G1B = G2B < G2A (p<0,001) ao nascimento

G1A = G1B = G2B < G2A (p=0,008) com 1 més de vida

A% CLFe (2-0) = G2A = G2B < G1A (p=0,047)

TABELA 14. Evolucdo do Fe sérico dos Recém-Nascidos de Termo
(RN T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).

Fe
(ug/dI) G1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento ~ 49,17 +26,12  49,71+37,82 133,95+58,90 64,12+4563 <0,001
1 més 86,83+20,16  77,65+21,95 93,47+24,12 100,33+24,01 0,007
2 meses 58,24 + 22,48  61,60+21,64 7589+2531 63,32+2643 0,118

p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -

AFe (2-0) 12,10+ 34,64  13,90+44,75 -60,16+60,88  1,00+40,93  <0,001

A%Fe (2-0) 54,55+108,83 131,23+220,75 -33,43+36,99 18,79+64,59 0,003

AFe (2-0) = Variagdo do Fe entre 2 meses e nascimento

A % Fe (2-0) = Variag&o relativa do Fe entre 2 meses e nascimento
G1A = G1B = G2B < G2A (p<0,01) ao nascimento

G1B < G2A = G2B (p=0,007) com 1 més de vida

AFe (2-0) =G1A=G1B = G2B < G2A (p<0,001)

A %Fe (2-0) = G2B < G1A = G1B (p=0,003)
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FIGURA 2. Evolucao da Capacidade de Ligagcdo 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 més de vida, sendo que as concentracoes de

CLFe foram maiores nos T sem CIUR, tanto ao nascimento (p<0,001),

quanto com um més de vida (p=0,008) e menores nos PT T sem CIUR em

relacdo aos demais grupos ao nascimento. J& 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 més de vida (p=0,007).
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TABELA 15. Evolucéo da Ferritina dos Recém-Nascidos de Termo (RN
T) e Pré-Termo Tardio (PT T), com e sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR).
Ferritina
(ng/ml) G1A G1B G2A G2B p
Nascimento 215,96 + 132,56 180,29+ 125,80 167,86 + 112,71 248,88+ 167,69 0,184
1 més 226,96 + 119,95 178,04 + 137,57 232,11+24,12 209,75+ 109,44 0,478
2 meses 152,10+ 109,66 108,19+ 89,34 157,05+ 9583 13560+88,09 0,366
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
AFerritina (2-0)  -54,21+11459 -6586+ 113,73 -21,10+86,12 -74,37+148,43 0,523
A%Ferritina (2-0)  -21,02+50,14  19,12+240,45  2,40+56,43  16,37+131,90 0,820

A Ferritina (2-0)

= Variagéo da ferritina entre 2 meses e nascimento

A % Ferritina (2-0) = Variagéo relativa da ferritina entre 2 meses e nascimento

TABELA 16. Evolucdo da Saturacdo da Transferrina (SatTf) dos
Recém-Nascidos de Termo (RN T) e Pré-Termo Tardio
(PT T), com e sem Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR).
s(ﬁ/f)rf G 1A G1B G 2A G 2B P
Nascimento 24,79+16,06 19,79+13,57 47,69+17,54 2581%17,77 <0,001
1 més 4412 +17,27 42,93+1529 39,77+1193 47,51+1214 0,374
2 meses 20,94 +10,52 22,79+1155 26,94+12,09 2280+10,39 0,391
p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 -
ASatTf(2-0)  -1,34+1504  3,75+17,05 -2152+17,60 -1,28+0,98  <0,001
A %SatTf (2-0) 17,78 +93,56 78,97 + 127,76 -40,00 +28,98 13,77 +6550 0,001

A SatTf (2-0)

= Variagdo da SatTf entre 2 meses e nascimento

A % SatTf (2-0) = Variagéo relativa da SatTf entre 2 meses e nascimento

G1A
A SatTf (2-0)

= G1B = G2B < G2A (p<0,01) ao nascimento
=G1A=G1B = G2B < G2A (p<0,001)

A % SatTf (2-0) = G2A = G2B = G1A < G1B (p=0,001)
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FIGURA 3. Evolucdo da Saturacdo da Transferrina (SatTf)
e Ferritina entre os grupos.

As percentagens de SatTf (Tabela 16) também foram maiores nos T
sem CIUR em relagdo aos demais grupos ao nascimento (p<0,001), no

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

Quando analisadas as variacdoes das concentracoes das reservas de
Fe, foram observadas diferencas entre os grupos quanto a CLFe, Fe sérico e
SatTf. Estas diferengas foram ausentes em relagéo a ferritina.

As variagdes da CLFe foram maiores nos PT T sem CIUR em relacao
aos de T com ou sem CIUR, somente quando analisadas as variagoes relati-
vas (p=0,047). Por outro lado, as variacGes absolutas das concentracdes de
Fe sérico e SatTf foram maiores nos T sem CIUR quanto aos demais grupos
(p<0,001). Na analise das variagGes relativas do Fe sérico, observou-se que
foram menores nos T sem CIUR em relacdo aos PT T com ou sem CIUR
(p=0,003), enquanto as variacoes relativas da SatTf foram maiores nos PT T
com CIUR em relagdo aos demais grupos (p=0,001).
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4.5 ANALISE DE CORRELACOES

As analises de correlacdes feitas mostraram correlacbes negativas,

como mostram os graficos abaixo, entre:
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FIGURA 4. Hemoglobina (Hb) e peso nos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino
Restrito (CIUR).
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FIGURA 5. Hemoglobina e peso nos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino
Restrito (CIUR).
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FIGURA 6. Hemoglobina e peso nos Recém-Nascidos Pré-
Termo Tardios (RN PT T), sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR).
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FIGURA 7. Hemoglobina e peso nos Recém-Nascidos Pré-
Termo Tardios (RN PT T), com Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR).
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FIGURA 8. Ferritina e peso nos Recém-Nascidos Pré-Termo
Tardios (RN PT T), sem Crescimento Intrauterino
Restrito (CIUR).
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FIGURA 9. Ferritina e peso nos Recém-Nascidos Pré-Termo
Tardios (RN PT T), com Crescimento Intrauterino

Restrito (CIUR).
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4.6 ANALISES DE RISCO DE ANEMIA

Considerando-se anemia como concentracoes de Hb menores de
1,5g/dl, a sua frequéncia, 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 célculos de OR e 95% Intervalos de Confianga (IC) realizados para
verificar o risco de desenvolvimento de anemia aos dois meses de vida
encontraram significancia somente nos T com CIUR (OR=12,37; p=0,0022) e
PT T com CIUR (OR=13,06; p=0,0019), como se apresenta na FIGURA 13.
As analises 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) nao foram significantes.

Semanemia | 7 (33,33%) 2(9,5%) 11 (57,90%) 2 (10%)
Comanemia | 14(66,67%) | 19(90,50%) | 8 (42,10%) 18 (90%)

Total 21 (100%) 21 (100%) 19 (100%) 20 (100%)

FiGura 11. Distribuicdo da frequéncia de anemia entre 0s grupos.
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FIGURA 12. Distribuicdo da frequéncia de anemia entre
0S grupos.
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FIGURA 13. Risco de anemia entre os grupos.
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4.7  ANALISE DE FATORES DE PROTEGAO E RISCO PARA HEMOGLOBINA (HB) E
ANEMIA A0S Dois MESES DE VIDA

As analises de Regressao Multipla e Regressao Binaria Logistica
foram realizadas para determinar os fatores de protecdo e risco com o0s

valores de Hb e a anemia aos dois meses de vida (FIGURAS 14 a 17).

Ser T sem CIUR (r=0,8701; p=0,0026) e a Hb de nascimento
(r=0,2057; p=0,0016) foram fatores de protecdo em relacdo a Hb aos dois
meses, enquanto que o PT T com CIUR foi fator de risco para menor Hb aos
dois meses (r=-0,6312; p=0,0259), pela Andlise de Regressdao Multipla
Stepwise Backward, que também incluiu no modelo as variaveis: SatTf e
ferritina ao nascimento, ser PT T sem CIUR, ser T com CIUR e a diferenca
de peso entre 0 nascimento e os dois meses de vida (FIGURAS 14).

Variaveis Coeficiente

FIGURA 14. Fatores de protecdo e risco para
Hemoglobina (Hb) aos dois meses.
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Ja a Hb de nascimento (OR=0,5582; p=0,0044), ser PT T sem CIUR
(OR=0,0743; p=0,0038) e ser T sem CIUR (OR=0,0280; p=0,0001) foram
fatores de protecao para a anemia aos dois meses, pela Regressao Binaria
Logistica (FIGURAS 15). Esta analise utilizou uma adequagédo de modelo
(Overall Model Fit) altamente significante (p<0,0001).

Variaveis Odds Ratio (95% IC)*

* OD (Odds Ratio) e 95% IC (Intervalo de Confianga) do risco de anemia para as variaveis por
Regressdo Binaria Loglstlca

Overall Modell Fit: p<0,0001

FIGURA 15. Fatores de protecdo e risco de anemia aos dois
meses.
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Resultado semelhante ao anterior foi obtido quando se substituiu, no
modelo, a ferritina de nascimento pela SatTf ao nascimento, como pode ser

observado na FIGURA 16.

Variaveis Odds Ratio (95% IC)*

TN [T

* OD (Odds Ratio) e 95% IC (Intervalo de Confianga) do risco de anemia para as variaveis por
Regressao Binaria Logistica

Overall Modell Fit: p<0,0001

FIGURA 16. Fatores de protecdo e risco de anemia aos dois
meses.
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A Regresséao Binaria Logistica utilizou, também, o peso como variavel
constante, mas optou-se por retird-la da anélise, pois o seu OD foi de
aproximadamente um, isto é, a chance de ter ou nao anemia era
praticamente igual, apesar de apresentar significancia estatistica (p=0,001),

como se observa na FIGURAS 17.

\EREV S

* OD (Odds Ratio) e 95% IC (Intervalo de Confianga) do risco de anemia para as variaveis por
Regressao Binaria Logistica

Overall Modell Fit: p<0,0001

FIGURA 17. Fatores de protecdo e risco de anemia aos dois
meses.
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5. DiIsCcussAO

O Fe é um metal abundante no organismo humano, participando de
varios processos metabdlicos, em especial do neurodesenvolvimento e da
eritropoese. Porém, a sua fisiologia e a evolucdo do seu conteudo corporal
ainda nao sao amplamente conhecidas no periodo perinatal. A anemia e o
atraso no desenvolvimento neuropsicomotor sdo complicacées importantes
de sua deficiéncia, continuando a ser um problema de saude publica nos

dias de hoje.

Considerando-se que as reservas de Fe ao nascimento dependem de
sua passagem transplacentaria, especialmente no terceiro trimestre
gestacional, as situacbes nas quais esse transporte possa estar
comprometido irdo refletir em menores estoques ao nascimento e,
consequentemente, em maior risco de deficiéncia p6s-natal. Portanto, os RN
PT e os com CIUR fazem parte de um grupo de risco de deficiéncia pds-
natal de Fe.

Apos o nascimento, esses RN deverdo apresentar uma fase de
crescimento acelerado na tentativa de alcancar um percentil mais elevado de
crescimento, aproximando-se do apresentado pelo RN normal. Essa
evolucao acompanha-se de repercussbées sobre o seu estado nutricional e
hematol6gico, que poderdo traduzir-se em deficiéncias especificas, como a
de Fe.

O conhecimento do metabolismo do Fe e da evolucao po6s-natal de seu
conteudo corporal, nesses grupos de risco, faz-se necessario para que
possam ser definidas suas necessidades de suplementacéo, evitando-se,

assim, as complicagdes de sua deficiéncia em curto e longo prazo.
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5.1 DiscussAo DA CAsuisTICA E METODOS

5.1.1 Casuistica

Neste estudo, definiu-se como grupo de referéncia (controle), o de
RN T, com peso adequado para a idade gestacional e mantido em
aleitamento materno exclusivo, sem outras intercorréncias. Desta forma,
excluiu-se fatores que pudessem interferir no metabolismo do Fe, como a
oferta de Fe, prematuridade e distlrbios nutricionais intra e extrauterinos. Os
grupos de risco foram constituidos 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 evolucdo hematolégica nos primeiros meses de vida e de

seus conteudos de Fe.

Os critérios de exclusdo foram elaborados para se eliminar fatores
que pudessem provocar disturbios da homeostase do Fe, tais como: as
malformacgdes e infec¢cdes congénitas; gemelaridade, que poderia alterar o
fluxo placentario e levar a transfusao feto-fetal, além dos fetos competirem
pelo mesmo espaco de desenvolvimento; asfixia perinatal, pela menor
passagem placentdria e maior consumo do Fe; os grandes para a idade
gestacional e cujas necessidades nutricionais sao diferentes; internagédo em
UTIN com jejum prolongado, retardando a nutricdo enteral e reposicdo de
nutrientes; transfusées de hemocomponentes (concentrado de hemacias),
elevando a quantidade de Fe total; coletas excessivas de exames,
aumentando a espoliacao de sangue e Fe; doencas hemoliticas, em que a
hemdélise poderia alterar a distribuicdo e concentracdo plasmatica do Fe;
infecgbes perinatais, que poderiam aumentar o consumo de Fe ou falsear as
concentracdes de marcadores do conteudo do Fe, como a ferritina; uso de
sulfato ferroso pela crianca, aumentando os seus niveis séricos; uso de
drogas e tabagismo materno, podendo levar ao regime de hipoxemia e
alteracao de varios processos metabdlicos; e doencas ou complicacdes

maternas que pudessem diminuir a absor¢do ou aumentar o consumo de Fe
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como, por exemplo, desnutricdo, doencas gastrointestinais e infeccoes.
Outras patologias maternas, como as cardiopatias, pneumopatias,
hipertensdo arterial e diabetes, também poderiam levar a insuficiéncia

placentaria.

Um caso de gestante tabagista foi mantido, pois a mée negou o
tabagismo inicialmente e fumava esporadicamente (cinco cigarros por

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

Alguns casos com internagées em UTIN também foram mantidos.
Muitas vezes, ndo se tem ideia da evolugdo do RN logo ao nascimento.
Como a coleta dos exames era feita em corddo umbilical para poupar o RN
do procedimento, incluiu-se RN que evoluiam com desconforto respiratério,
0s quais, as vezes, eram transferidos para UTIN ap6s poucos minutos de
vida. Alguns evoluiam bem, com melhora rapida, sendo iniciado leite
precocemente. Estes casos foram mantidos, considerando-se que nao

houve tempo suficiente e nem condigdes para alteracdes metabdlicas do Fe.

Como o metabolismo do Fe ndo é completamente conhecido, a
influéncia de doencas ou complicagcbes maternas e do RN dificultariam a
analise dos resultados. Desta forma, procurou-se excluir da casuistica
qualquer doenca ou complicacdo materna ou do RN, independentemente do
conhecimento da sua influéncia ou ndao sobre a homeostase do Fe.

No entanto, as maes com DHEG controladas com dieta ou com
Unica medicacao foram mantidas, pois esta € uma das principais causas de
restricdo do crescimento e prematuridade e aceitou-se que o fator patoldgico
em questado, foi resolvido antes que repercussdes significativas ao estado
nutricional do feto tivessem ocorrido. O mesmo se atribuiu aos casos de
infeccdo urinaria. Optou-se por excluir gestantes com dificil controle
pressorico na DHEG, necessitando de associacdes medicamentosas, pois o
risco de interferéncia e a limitagdo na interpretacdo dos resultados seriam

grandes.
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Trata-se de um estudo de coorte, com seguimento clinico e
laboratorial ao longo de dois meses, que permitiu a avaliagcdo da evolucao
nutricional, do crescimento e hematoldgica durante este periodo e da relacao

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

Todos RN da casuistica mantiveram o aleitamento materno
exclusivo até, pelo menos, os dois meses vida. Isso foi possivel, gracas ao
trabalho integrado dos médicos, enfermeiras, fonoaudidlogas 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
presenca da mae e que tinham tempo de internacdo mais prolongado, o
Método Mae-canguru foi oferecido, estimulando, ainda mais, a interacao

méae-bebé 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 Basica de Saude da regido, onde residiam e no
Ambulatério do HMI para este acompanhamento. Por se tratar de RN T de
baixo risco e jA& em atendimento em outro servico, muitos faltavam as
consultas, mesmo apds reconvocagao. Outras perdas ocorreram por falha
na coleta de exames ap0s trés tentativas e a desautorizagdo dos pais para
novas tentativas, um caso de broncopneumonia, um de transfusdo de
concentrado de hemacias e extravio do material. Foram mantidos na
casuistica os casos em que houve falha na coleta de exames, e cujos pais

autorizaram nova coleta num préximo retorno.

O material colhido no HMI era transportado até o ICR do
HCFMUSP. Este transporte era feito pelo proprio pesquisador, uma vez que
o servigo de transporte do HMI e servigos particulares de transporte ndo se
responsabilizavam pelo transporte de materiais bioldgicos. Outro fator
limitante para a coleta de exames era o horario de cadastramento no
laboratério. 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 laboratério de
destino para que nao houvesse risco de perda de materiais.

Por conseguinte, no inicio, a inclusdo dos casos foi dificil até que o

fluxograma de coleta e encaminhamento estivesse sincronizado.

ApGs o cadastramento dos exames, o sangue colhido em tubo sem
anticoagulante era centrifugado e fracionado. Parte era destinada ao
laboratério LIM 36, que o estocava para possiveis dosagens futuras. Outra
parte era encaminhada a seccao de bioquimica para dosagem dos
marcadores do Fe.

Durante o desenvolvimento do estudo, os laboratérios foram
submetidos a mudancas e, consequentemente, foi necessaria uma
reestruturacdo do fluxograma, encaminhamento dos exames e

processamento do material.

Como a coleta do material e o transporte eram feitos pelo préprio
pesquisador, atrelado a dependéncia do horario de entrada no laboratério,
foi necessaria a sua presenca na hora do nascimento destas criancas, assim
como com um més e dois meses de vida no periodo da manha, dificultando,

ainda mais, a conclusao da casuistica.

5.1.2 Meétodos

5.1.2.1 Avaliacdo da Presenca de Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR)

A avaliacao do estado nutricional do RN e a historia familiar, em
especial da mae, seriam a melhor forma de se determinar a presenca da
malnutricdo, com maior risco de morbidade/mortalidade perinatal e de
alteracao na homeostase do Fe. A evolucao ultrassonografica fetal, desde o
inicio da gestacdo, tem um papel fundamental para se determinar a
desaceleracao do crescimento intrauterino. Porém, estes dados sao dificeis
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de obter. Mesmo os dados maternos e familiares para avaliacdo nutricional

sao, por vezes, nao confiaveis.

Considerou-se, portanto, o peso de nascimento localizado
abaixo do percentil cinco da curva de Alexander®, uma vez que esta curva
nao possui o percentil trés, que corresponderia a dois desvios padroes da
média, conforme o consenso do Conselho Internacional de Manejo dos RN
Pequenos para a Idade Gestacional'®. A avaliagdo antropométrica baseou-
se nos indicadores mais utilizados: peso, comprimento e PC. Além destes, o
IMC também foi calculado, por se considerar que tenha uma correlacao com
as medidas antropométricas e a pré-albumina, podendo ser um bom
indicador do estado nutricional, além de ser idade dependente'®*. Como os
RN apresentam um rapido ganho de peso, comprimento, PC e composi¢éao
corporal nos primeiros meses de vida, utilizou-se o IMC como medida
adicional para avaliacao do crescimento pdés-natal destas criangas.

5.2 DiscussAo DOS RESULTADOS

5.2.1 Caracteristicas da Populacao Estudada

As caracteristicas maternas analisadas (TABELA 1) foram idade
materna, paridade, acompanhamento pré-natal ou nao, doencas e/ou
complicagbes gestacionais, uso de medicamentos e tipo de parto. Houve
diferencas entre os grupos somente em relacdo a doencas e/ou
complicagdes, mais frequentes nos grupos dos PT T (p<0,001), refletindo a
presenca de fatores que promovem a interrup¢do da gestacdo antes do

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

DHEG foi a mais frequente complicacao gestacional, presente nos
RN PT T, com ou sem CIUR, e T com CIUR em relacdo aos T sem CIUR
(p=0,047). O trabalho de parto prematuro, por ser uma complicagao que



72

5 Discusséao

provoca prematuridade, apresentou-se somente nos grupos dos PT T

(p<0,001), como esperado.

A presenca de oligodmnio pode relacionar-se com o sofrimento fetal
e gestacdo de risco, considerando-se a sua interrupcdo e,
consequentemente, maior incidéncia de parto cesareo em menor idade
gestacional. Apesar dos RN PT T apresentarem maior frequéncia de
doencas e/ou complicacdes, entre as quais amniorrexe e oligpamnio, causas
comuns de interrupcdo gestacional, a incidéncia de cesariana nao
apresentou diferencas de significancia estatistica entre os grupos (p=0,417).

Alguns fatores, como as gestantes adolescentes ou com mais de 40
anos, o nao acompanhamento durante o pré-natal, a amniorrexe prematura
ou prolongada, o uso de drogas ou o tabagismo e a primeira gestacgao,
podem aumentar o risco de morbimortalidade perinatal, entre as quais, a
asfixia perinatal, prematuridade, infecgcdo congénita, tocotraumatismo,
malformacdes congénitas e CIUR. O Ambulatério do HMI é um servico de
referéncia para gestantes com patologias no pré-natal, em especial, no
acompanhamento de gestantes adolescentes. Porém, diferencas de
significancia estatistica nao foram encontradas entre os grupos em relacao a
estas caracteristicas (TABELA 1), mostrando uma homogeneidade entre os
grupos e que nao acrescentava maior risco aos RN do grupo com CIUR.
Isso ocorreu por se tentar, ao maximo, retirar as complicagdes perinatais
normalmente relacionadas, a excecao da prematuridade tardia e CIUR, que

sao os objetivos deste estudo.

O acompanhamento pré-natal exerce grande impacto na
morbimortalidade perinatal, pois propicia uma intervencao precoce em casos
de complicacbes gestacionais, reduzindo o seu risco. No presente estudo,
todas as pacientes foram acompanhadas no pré-natal, a excecdo de uma
gestante. A principio evitou-se a inclusdo destas pacientes por se
desconhecer 0s riscos que acompanhavam a gestacdo e o risco do RN,
como hipertensdo gestacional, diabetes, infec¢gdes congénitas subclinicas,
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risco infeccioso, entre outros. Optou-se por manter na casuistica e aguardar
a evolucao para descartar alguma patologia. Como a evolugéo foi boa este
caso foi mantido na casuistica, sendo descartado: infeccdo perinatal,
disturbio metabdlico, infecgcdes congénitas com sorologias maternas
negativas colhidas apds o nascimento e obedecendo aos demais critérios de

inclusdo e exclusao.

A amniorrexe foi considerada, neste estudo, somente nos casos em
que se caracterizava como risco infeccioso, ou seja, perda de liquido
amniético em PT T em trabalho de parto, independente do tempo de rotura,
e maior que 12 horas nos RN T. Isso porque € um fator que representa risco
de infecgdo, sendo necessario descartar-se a infecgdo ou trata-la, além da
possivel influéncia de processo inflamatorio e infeccioso sobre os niveis de

ferritina, Fe, capacitacdo de ligagdo do Fe e SatTf*?,

O oligoamnio, muitas vezes, acompanha a rotura prolongada das
membranas amnidticas. Porém, observou-se que somente em um caso
esteve associado a amniorrexe. O oligodmnio esteve presente somente nos
grupos dos PT T. A ultrassonografia de vias urinarias foi realizada para se
descartar malformagéo de vias urinarias, tendo sido normal em todos os

casos.

O CIUR ¢é descrito como presente em 96% dos casos de
oligoamnio’®, o que mostra uma grande relacdo entre a existéncia de
oligodmnio e o de CIUR. Neste estudo, 4 dos 6 casos de oligodmnio eram do
grupo com CIUR, o que correspondeu a 66,67%. Todos os casos de
oligodmnio no grupo com CIUR foram associados a DHEG, uma causa

6

materna para oligoamnio'®. Dentre os PT T sem CIUR, um estava

associado a amniorrexe prolongada.

Verificou-se o0 a presenca 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 associagdo da DHEG com CIUR, os RN foram mantidos
na casuistica, pois os diagnosticos basearam-se em medidas pressoricas
isoladas, controladas com dieta ou metildopa e sem a necessidade de
associacdo de medicamentos, sugerindo um controle pressorico que nao
afetou o metabolismo do Fe.

Quanto as caracteristicas dos RN (TABELA 2), foram analisadas:
distribuicdo por sexo, auséncia 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 diferengas 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 desejavel pelo desenho de estudo. Os valores encontrados nos
RN PT T estavam dentro dos limites da definicdo de prematuridade tardia,
isto €, aqueles com a idade gestacional entre 34 semanas e 36 semanas e 6

62,97

dias™”’, assim como nos RN T, definidos como aqueles com a idade

gestacional entre 37 semanas e 41 semanas e 6 dias®.

Ainda em relacdo a idade gestacional, os RN PT T retornaram com
um més e dois meses de vida. Desejava-se que o primeiro retorno fosse
com idade gestacional corrigida de termo, o mais préximo 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 criangas
tivessem um més de vida PT no segundo retorno, isto €, 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 cronoldgicas nao foram diferentes entre os grupos em
nenhum destes retornos, mostrando uma equiparacdo das idades nos

momentos das coletas de exames.
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Quanto ao género, houve maior frequéncia do masculino no grupo
PT T sem CIUR e menor no grupo T com CIUR (p=0,037). Este resultado
nao era esperado, apesar da inclusdo dos casos nao ter sido sequencial,
conforme o nascimento dos RN, considerando-se que a sua inclusao deveria
obedecer a uma periodicidade e sempre pela manha. Os motivos que
justificariam esta diferenca poderiam ser a presenca de muitas perdas e a
probabilidade de que a inclusdo nao tivesse sido tao periddica, uma vez que

nem toda semana, pela manha, nasceram prematuros ou RN com CIUR.

Quanto ao Apgar, todos os RN obtiveram indices acima de trés 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 intermediaria, em relacdo 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 tdo importante que

aproximava este grupo as caracteristicas dos RN PT T sem CIUR.

As intercorréncias mais frequentes foram: Infeccdo de Vias Aéreas
Superiores (IVAS), Desconforto Respiratorio Adaptativo (DRA), Sindrome do
Pulm&o Umido (SPU) e Ictericia do RN (TABELA 2). A IVAS esteve presente
em todos os grupos e somente durante o inverno. Como estes quadros
foram frustros e sem complicacdes, em que as criangas mantiveram o
aleitamento e bom ganho de peso, além da auséncia de qualquer sinal

infeccioso nos retornos, optou-se por manté-los na casuistica.

Muitas das informacdes foram baseadas nas anotacées em
prontuario ou Caderneta de Saude da Criancga, fornecida pelo Ministério da
Saude a todos os RN provenientes de maternidades publicas. Muitos dos

RN receberam alta antes que pudessem ser reavaliados nas enfermarias e,
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portanto, as informagdes obtidas foram as constantes no prontuario. Por este
motivo, talvez, a incidéncia de ictericia entre os grupos tenha sido menor

que a esperada.

O peso, comprimento, PC e IMC (TABELAS 3, 4, 5 e 6) evoluiram
com aumento de suas medidas ao longo do estudo (p<0,001) e as
diferencas com significancia estatistica 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 intermediaria e
semelhante, entre nos RN T com CIUR e RN PT T sem CIUR. Esta evolucao
mostrou que todos os RN apresentaram crescimento celular ao longo do
tempo e, comparativamente, com as mesmas diferencas entre os grupos,
isto é, mantiveram as diferencas existentes entre si desde o nascimento.
Estas diferencas eram esperadas, uma vez que a presenca de restricdo 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 (variacao 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 diferenca de achado em relagao as avaliagdes com um e
dois meses de vidas pode ter ocorrido, pois 0os grupos com CIUR eram tao
restritos que, apesar do grande ritmo de crescimento e proporcionalmente
maior que os demais, ndo houve tempo habil para a recuperacao do peso, 0
catch-up.

O PC é o ultimo parametro antropométrico que se modifica na
presenca 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 possivel restricdo nutricional

prolongada.
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Ao analisar-se a variagdo do crescimento entre dois meses e
nascimento, o ganho absoluto mostrou-se diferente entre os grupos somente
em relagdo 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 o0 crescimento relativo, proporcional a
medida inicial ao nascimento, diferencas entre os grupos foram observadas
em relacao ao peso, PC e IMC (TABELAS 3, 5 e 6). O aumento proporcional
do peso foi maior nos RN com CIUR em relacdo 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 relagédo aos
RN sem CIUR (p=0,003), ou seja, o crescimento foi proporcionalmente maior
nos RN PT T com CIUR em relacdo aos sem CIUR. Estas observacoes
demonstram a necessidade de oferta nutricional especifica 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 pds-natal.

O IMC (TABELA 6), em especial, foi utilizado, também, para verificar
se os grupos com CIUR realmente apresentavam limitacao do crescimento.
Para isso, comparou-se as médias obtidas dos IMC de cada grupo com a
Curva de IMC de Brock, Falcdo, Leone et al.'””, desenvolvida em RN com 29
a 41 semanas de idade gestacional. Verificou-se que os grupos com CIUR
estavam abaixo do percentil trés da Curva de IMC de Brock, Falcao, Leone
et al. e os grupos sem CIUR, entre os percentis 50 e 75, validando o critério
de selecao dos grupos com e sem CIUR, além do menor PC encontrado

nestes mesmos grupos.

5.2.2 Eritrograma

A Hb evoluiu com redugdo de suas concentracbes ao longo do
tempo em todos os grupos estudados (p<0,001) (FIGURA 1), assim como

foram encontradas diferengcas 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 atencao nesta evolucao é que todos os grupos tiveram redugcbes muito
significantes, sendo que as médias atingiram niveis de anemia aos dois

meses em todos 0s grupos.

Em relacdo as diferencas entre os grupos, as concentracoes de
hemoglobina foram maiores nos grupos com CIUR, seja PT Toude T, e
menores nos RN sem CIUR ao nascimento. Os RN com CIUR poderiam
estar respondendo a uma possivel hipoxemia intrauterina, com aumento das
concentracdes de Hb, na tentativa de compensar esta situacdo. No entanto,
com um més de vida, as concentragdes de Hb eram semelhantes entre os
grupos (p=0,161) e, com dois meses de vida, esta situagdo inverteu-se,
sendo as concentracdes 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 reducbes das
concentracdes de Hb foram mais importantes nos PT T e naqueles com
CIUR, como pode ser comprovado pelas variagdes absolutas das
concentragdes de Hb entre dois meses e nascimento, em que a variagao foi
maior no PT T com CIUR e menor no T sem CIUR (p<0,001). Quando
analisada a variacao relativa, isto se torna mais evidente, mostrando que foi
maior no PT T com CIUR em relacdo aos demais e, por sua vez, as
variagées do PT T sem CIUR e T com CIUR maiores que as do T sem CIUR
(p<0,001), reforcando que os dois fatores somados, prematuridade e CIUR,
podem exercer maior influéncia sobre a evolucao hematoldégica destes RN,
bem como sobre um possivel risco de anemia a partir dos dois meses de

vida.

De forma semelhante, o Ht (TABELA 8 e FIGURA 1) evoluiu com a
reducdo de suas concentragdes ao longo dos dois meses (p<0,001) e
diferencas estiveram presentes ao nascimento (p=0,008) e com dois meses
(p<0,001). Ao nascimento, as concentragdes 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

variagdes das suas concentracdes entre dois meses e nascimento foram
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semelhantes entre os grupos, seja a variacdo absoluta (p=0,235) ou
proporcional (p=0,145).

Estas diferencas de resultados entre a Hb e Ht, as quais, a principio,
caminham paralelamente, poderia ser explicada pelas diferencas de
expansao de volume plasmatico no periodo pés-natal entre os PT T com ou
sem CIUR, em consequéncia 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 nao
interferisse nos resultados, e em pequenas quantidades, uma vez que no
Laboratério da Maternidade Interlagos utiliza-se de microtécnica para a
realizacdo dos exames em RN.

Os Ret (TABELA 9) evoluiram com alteragbes em suas
concentracdes ao longo dos dois meses, reduzindo-se no primeiro més e
aumentando no segundo més de vida em todos os grupos (p<0,001).
Diferencas entre os grupos também foram observadas em todos os
momentos estudados (p<0,001), sendo maiores nos PT T sem CIUR em
relacdo aos demais ao nascimento e maiores nos PT T em relagdo aos de T,
seja com ou sem CIUR, com um ou dois meses de vida. Este
comportamento mostra a queda dos Ret no periodo neonatal,
provavelmente, em resposta a maior concentracao e saturacdo de oxigénio
extrauterina, estado de policitemia, queda da Hb fetal e aumento da do tipo
adulto e reducédo da producédo de EPO, pelo regime de hiperoxia®**'. Com a
reducdo da Hb e, provavelmente, elevacdo das concentracdes de EPO, a
medula é estimulada a producao de glébulos vermelhos e aumento dos Ret
no segundo més de vida. Estas variacdes foram diferentes entre os grupos,
sendo que foi menor nos PT T com CIUR em relagdo ao PT T sem CIUR
(p=0,001), quando avaliada a variacdo absoluta, e com todos os demais
grupos (p=0,001), quando avaliada a variagao relativa. Como os PT T com
CIUR, além de terem vivido em provavel regime de hipoxemia, apresentam

maior queda da Hb (TABELA 7), devem apresentar, também, maior reducao
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da oxigenagcdo, com estimulacdo para a producdo de EPO.

Consequentemente, revelam menor variagao absoluta e relativa dos Ret.

O VCM, HCM e RDW (TABELA 10, 11 e 12) evoluiram com reducao
de suas concentracdes ao longo do tempo, com significAncia estatistica
(p<0,001). Porém, comportaram-se diferentemente nas analises de diferenca

entre os grupos.

O VCM (TABELA 10) apresentou diferengas entre os grupos somente
ao nascimento, sendo maior nos T sem CIUR em relacdo aos demais grupos
(p<0,001). Diferencas também foram encontradas quando analisadas as
variagées absolutas e relativas entre dois meses e nascimento, sendo que
as variagdes mais elevadas foram observadas nos T sem CIUR. Em parte,
isto pode ocorrer pelo grupo dos T sem CIUR manifestarem menores
variacbes das concentracdes de Hb e maiores concentracées de Ht com
dois meses de vida em relacao aos demais grupos.

No HCM (TABELA 11) ndo foram observadas, nem diferengcas de
suas concentragdes entre os grupos em nenhum momento do estudo, nem

das variacdoes 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 concentragbes de RDW foram
maiores nos PT T com CIUR que nos grupos sem CIUR ao nascimento
(p=0,024) e maiores em relacdo aos demais grupos com um e dois meses
de vida (p<0,001). Nao foram encontradas diferengcas das variagdes

absolutas ou relativas entre os grupos.

5.2.3 Conteudo Corporal de Ferro (Fe)

Os marcadores das reservas de Fe estudados (CLFe, Fe sérico,
ferritina e SatTf) evoluiram com modificagcbes de suas concentracbes ao
longo do tempo (p<0,001).
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A CLFe (TABELA 13 e FIGURA 2) evoluiu com modificacées de seus
niveis durante os dois meses de vida (p<0,001) em todos os grupos
estudados. Os seus niveis diferiram entre os grupos ao nascimento
(p<0,001) e com um més de vida (p=0,008), sendo que foram maiores nos T
sem CIUR, menores nos PT T sem CIUR e, de forma semelhante e
intermediaria, nos grupos com CIUR, PT T e T ao nascimento. Com um més
de vida, foram maiores nos T sem CIUR em relacdo aos demais grupos. A
variacdo dos niveis da CLFe diferiu entre os grupos somente quando
analisadas as variacoes relativas, sendo maiores nos PT T sem CIUR em
relagéo aos T com ou sem CIUR (p=0,047).

Os valores da CLFe encontrados foram menores que 250 a
390ug/dI'®, a excecdo dos RN T sem CIUR, ao nascimento e dentro destes
valores de referéncia com um e dois meses de vida, mostrando elevacao
dos niveis ao longo do tempo. E descrito que seus niveis aumentam na
deficiéncia de Fe e diminuem nos processos inflamatérios®. Neste estudo os
quadros infecciosos e inflamatérios foram descartados por avaliagdes
clinicas e laboratoriais, quando indicados. E possivel que o aumento de seus
niveis entre um e dois meses indique o inicio de uma deficiéncia de Fe, que

seria maior nos PT T.

O Fe sérico (TABELA 14) também diferiu entre 0s grupos ao
nascimento (p<0,001) e com um més de vida (p=0,007), sendo maior nos T
sem CIUR em relacdo aos demais grupos ao nascimento e menor nos PT T
com CIUR que os T com ou sem CIUR com um més de vida. As variagbes
absolutas e relativas dos niveis de Fe sérico foram diferentes entre os
grupos. Quando analisadas as variagbes absolutas, foram maiores nos T
sem CIUR que nos demais grupos (p<0,001). Quando avaliadas as
variagOes relativas, foram maiores nos PT T com ou sem CIUR e menores
nos T sem CIUR (p=0,0083).

O Fe sérico evoluiu com aumento até um més, seguido de redugéao
de seus niveis com dois meses nos grupos PT T e nos T com CIUR (TABELA



82

5 Discusséao

14 e FIGURA 2). J4 nos RN T sem CIUR, reduziram-se no decorrer dos dois
meses. Esta oscilacdo dos niveis de Fe sérico e variagées entre 0s grupos
sao dificeis de serem interpretadas, pois o Fe sérico reflete pouco o
conteudo corporal, porém, deve ter influéncia sobre o Fe liberado da lise das

hemacias, que é estocado para uso futuro'®.

A ferritina (TABELA 15) atingiu niveis menores aos dois meses de
vida em relacédo aos do nascimento em todos os grupos, tendo sido continua
esta reducédo nos T com CIUR (p<0,001). Nao foram encontradas diferencas
entre 0s grupos em nenhum momento do estudo, assim como nas
avaliac6es das variacGes absolutas e relativas da ferritina, sugerindo um
comportamento semelhante aos dos estoques de Fe entre os grupos, nédo

tendo sofrido influéncia da prematuridade ou CIUR.

Por outro lado, a redugdo observada de seus niveis ndo esta de
acordo com o esperado, pois a reducao fisiolégica da Hb, neste periodo,
deve contribuir para maior oferta de Fe aos estoques e a ferritina, assim,
esperava-se que aumentasse. Embora, aos dois meses, os niveis absolutos
nao sinalizem uma deficiéncia de Fe, o seu comportamento poderia indicar
uma evolucao para a deficiéncia de Fe, em especial nos grupos PT T e nos
com CIUR, por terem, provavelmente, menores estoques de Fe, em
consequéncia de seu nascimento durante o terceiro trimestre de gestacao,

quando ocorre 0 maior transporte placentario de nutrientes.

E descrito que a ferritina sérica de RN com CIUR sdo mais baixas
ao nascimento ''*%? da mesma forma que as concentragdes de ferritina no
RN PT sdo menores que no RN T°%. Porém, estas diferencas ndo foram
encontradas neste estudo, mesmo com a seleg¢do rigorosa do grupo com
CIUR. Os grupos com a restricdo do crescimento, nos referidos estudos,
foram selecionados a partir da classificacdo de pequenos para a idade
gestacional, sendo que no estudo de Chockalingam, Murphy, Ophoven et
al.®, estes grupos eram compostos por maes com pré-eclampsia ou

diabetes. Outro fator que poderia determinar esta diferenga € o grande
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desvio padrdo encontrado da ferritina, cujos niveis oscilaram de valores
muito altos (692ug/l) até valores muito baixos (15ug/l). A maior preocupacao
concentra-se nos valores baixos pelo risco de deficiéncia de Fe e suas
repercussdes. A este respeito, Siddappa, Rao, Long et al.>® referiram que os
estoques de Fe hepatico estariam suficientemente baixos para comprometer
o cérebro, quando os niveis de ferritina sao inferiores a 35ug/l. No entanto,
neste estudo, os que apresentaram niveis muito baixos ao nascimento ou
com um més de vida, evoluiram com o aumento de suas concentragdes. Os
que apresentaram concentragdes muito baixas aos dois meses de vida
foram tratados como deficiéncia de Fe. Estas criangas apresentavam VCM
normais, Ret dentro da média da populacdo estudada e SatTf menor que
15% na maioria dos casos e, alguns, abaixo de 12%. As criangas foram
acompanhadas para se verificar a recuperacao da Hb e ferritina e, em
seguida, liberadas para acompanhamento somente no posto da Unidade
Basica de Saude do bairro.

Além disso, apesar da ferritina ser considerada o marcador mais
especifico dos estoques de Fe, sofre pequenas alteragdes somente quando
os estoques estdo esgotados''', provavelmente porque seja o principal
componente do estoque de Fe e esteja presente, principalmente, nas células
reticuloendoteliais, do figado, baco e na medula 6éssea. Pequenas
concentracdes sdo detectadas no plasma®. A necessidade de se encontrar
um marcador mais sensivel da redugcédo do estoque de Fe, antes mesmo da
supressao, € importante para que possa ser evitada a ocorréncia de lesdes

permanentes pela deficiéncia de Fe.

E descrito que os niveis de ferritina menores que 12ug/l sdo fortes
indicadores da deficiéncia de Fe, enquanto que niveis maiores que 100ug/l
praticamente excluem a sua deficiéncia''?. Neste estudo, todos os grupos
apresentaram as médias de ferritina maiores que 100upg/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 proximos de 100ug/l, talvez
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sinalizando que os PT T com CIUR fossem o grupo com maior risco de estar

desenvolvendo uma deficiéncia de Fe.

A SatTf (TABELA 14 e FIGURA 3) evoluiu com o aumento e posterior
reducado de suas concentragdes em todos os grupos estudados, a excecao
dos T sem CIUR, nos quais se reduziu ao longo dos dois meses (p<0,001).
Ja as suas concentragdes diferiram entre os grupos ao nascimento, sendo
maiores nos T sem CIUR que nos demais grupos (p<0,001). Quanto as suas
variagdes absolutas e relativas, também diferiram entre os grupos, sendo
maior nos T sem CIUR, em relacdo aos demais grupos (p<0,001), quando
analisadas as variac6es absolutas, e maiores nos PT T com CIUR com
referéncia aos demais grupos, quando analisadas as variagdes relativas
(p=0,001).

A SatTf é pouco especifica para determinar as reservas de Fe;
porém, niveis superiores a 20 a 25% excluiriam a deficiéncia de Fe''®. Neste
estudo, observou-se concentragdes acima de 20% em todos os grupos e

momentos estudados.

Somente os PT T com CIUR ao nascimento apresentaram
concentragdes de 19,79+13,57, embora tenham se elevaram em relagéo ao
nascimento (p<0,001), embora tenham atingido niveis muito préximos de
20% aos dois meses. E importante enfatizar que aos dois meses os PTT,
com e sem CIUR, bem como os RN T com CIUR, tinham niveis tendendo
mais proximos a 20% que os RN T sem CIUR.

A analise destes ultimos resultados em conjunto sugere uma
tendéncia ao inicio ou uma deficiéncia 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 deficiéncia de Fe, com risco de evolugao para anemia.
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5.24 Correlacées da Hemoglobina (Hb), Ferritina e suas Relagcées
com o Peso

Nas analises das correlagcdes realizadas, a Hb e a ferritina
correlacionaram-se apenas com o peso, como mostram os FIGURAS 4 a 10,
sendo as correlacées da Hb com peso mais fortes, presentes em todos os
grupos estudados e com significancia estatistica (p<0,001). Este fato deve-
se, provavelmente, a grande reducao da Hb nestes dois primeiros meses de
vida e ao rapido crescimento celular, tentando atender a nova demanda no

periodo p6s-natal.

Ja a ferritina correlacionou-se de forma estatisticamente significante,
apesar de fraca correlagdo, com o peso nos grupos PT T, sem e com CIUR,
e a variacao da ferritina com a variacéo do peso nos T sem CIUR. Esta fraca
correlacdo da ferritina presente somente nos PT T pode ser explicada pela
ainda presenca de reservas de Fe e a maior variagdo de ganho de peso
proporcional destes RN. Alguns RN com grandes reservas de ferritina,
concentragdes elevadas, interferem na analise das correlagbes, nao
mostrando boa correlacdo e significancia. Porém, na evolugdo, com a
reducdo das reservas e com 0O crescimento tentando o catch-up, estas

correlacdes podem tornar-se mais presentes e fortes.

Por outro lado, a correlacdo negativa entre a variagdo do peso e a
variagdo da ferritina em RN de T sem CIUR, sinaliza que, a medida que o
peso aumenta, ocorre uma redugdo proporcional da ferritina. Esta poderia
ocorrer por que, a medida que ocorre aumento do volume vascular em
consequéncia ao crescimento, maior sera a redug¢ao da concentracao de Hb
e maior o estimulo para intensificar a eritropoese, 0 que provoca uma
reducdo dos estoques de Fe. Portanto, quem mais cresce, pode ter um
maior risco de deficiéncia de Fe e até anemia, se ndo forem supridas suas

necessidades a partir da dieta, no caso o aleitamento materno.
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O melhor indicador antropométrico do conteudo de Hb e ferritina nos
primeiros dois meses de vida do RN talvez seja o peso, pela sua constante
correlacdo, 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 prevaléncia mundial,
sendo estimada em 20% das criancas nos Estados Unidos da América®*. e
60,9% no Brasil''*. E definida como a concentracdo de Hb inferior ao
percentil cinco para a idade®*. ou dois desvios padrdes da média de Hb para
populacdo normal para a mesma idade e género'">.

.> determinaram a deficiéncia de Fe como

Huang, Yang, Cheng et a
niveis de ferritina inferiores a 12ug/l, associados a concentracdes de SatTf
menores que 10%, enquanto que a anemia por deficiéncia de Fe tem estes

valores somados a reducao da Hb.

A anemia é uma complicacdo da deficiéncia de Fe e esta presente
quando os seus estoques ja estao depletados. Até entdo, ocorre um desvio
da utilizacdo 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 dificil a sua avaliacao e tratamento.

Neste estudo, definiu-se anemia quando os niveis de Hb foram
inferiores a 10,5g/dI''®""” | cujos valores foram encontrados aos dois meses
de vida em todos os grupos de RN estudados. A respectiva frequéncia 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 influéncia do CIUR no desenvolvimento da anemia aos dois meses de

vida.
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A avaliacdo da concentracdo de Hb mostrou maiores niveis ao
nascimento e maiores reducdes nos grupos com CIUR, de forma que, com
dois meses, seus niveis eram mais baixos que os demais grupos. Portanto,
a evolucao da Hb nesta fase dependeu, também, de outros fatores.
Provavelmente, o estresse do regime de restricdo intrautero nestes grupos
pudesse causar modificagcbes metabdlicas com maior atividade de seus
mecanismos e consumo de reservas, aumentando o risco de deficiéncia 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 analises de Regressoes Mudltiplas, para se verificar os fatores de
risco em relacdo a Hb aos dois meses (FIGURA 14), mostraram que o RN T
sem CIUR e niveis de Hb ao nascimento constituiram fatores de protecéo,
ou seja, ser RN T sem CIUR e/ou possuir maior concentracao de
hemoglobina de nascimento apresenta niveis de Hb mais elevados aos dois
meses. Por outro lado, ser RN PT T com CIUR constituiu fator de risco em
relagdo a ocorréncia de menores niveis de Hb aos dois meses. Estes
resultados corroboraram o achado da maior reducdo de Hb ao longo do
tempo nos PT T com CIUR e a possivel presenca de metabolismo de suas
reservas diferente da dos demais grupos.

Outras andlises de Regressées Mudltiplas foram realizadas
utilizando, também, o peso como variavel independente (ANEXO |, FIGURAS
23, e 24)), em que se obteve significancia (p<0,0001). No entanto, optou-se
por retird-la da andlise, por sua colinearidade com o CIUR, que empregou o
peso para a sua classificacdo, podendo levar ao erro padrdo e por ter um
OD muito préximo de um, o que propicia prote¢cao muito préxima de um por

cento
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Os calculos 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 Regressao Binaria Logistica 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 constituiram
fatores de protecdo (p=0,0001 e p=0,0038, respectivamente) e, por
consequéncia, os T e PT T com CIUR, seriam fatores de risco. Nesta
analise, a Hb ao nascimento também mostrou ser um fator de protecao
contra o desenvolvimento da anemia aos dois meses (p=0,0044), de forma
gue maiores Hb ao nascimento, ttm 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 nao foi significante (p=0,1300), revelando que a
influéncia do CIUR foi maior que a da prematuridade no desenvolvimento da
anemia e que a auséncia de CIUR e maiores niveis de Hb ao nascimento
representaram fatores de protecdo ao surgimento da anemia, pelo menos
nesta fase mais precoce. Estes achados reforcam os resultados anteriores
encontrados da reducao da Hb e as provaveis alteracbes metabdlicas neste
grupo de RN.

Este provavel aumento da atividade metabdlica, somado a maior
taxa de crescimento e maior queda da Hb, poderia justificar, também, a
tendéncia a reducédo das reservas de Fe neste grupo de RN. Talvez, uma
avaliacdo mais em longo prazo tivesse mostrado esta tendéncia, uma
proporcao maior dos PT T sem CIUR com anemia e a posterior retomada da
elevacéo da Hb.
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CONSIDERAGOES FINAIS

Os resultados obtidos neste estudo mostram que:

01.

02.

03.

As medidas antropométricas (peso, comprimento e PC) e o IMC
aumentaram em todos os grupos de estudo. Foram observadas
diferencas entre os grupos em todos os momentos analisados,
sendo menores nos RN PT T com CIUR, maiores nos RN T sem
CIUR e sem diferengas entre os RN PT T sem CIUR e T com
CIUR. As variacdes relativas entre dois meses e nascimento
foram mais importantes e presentes em relacdo 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.

As concentracdes de Hb e Ht reduziram-se ao longo do tempo.
Diferencas 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
variagdes da Hb entre dois meses e nascimento foram maiores

nos PT T com CIUR e menores nos T sem CIUR.

Os niveis de Ret reduziram-se entre o nascimento e um més de
vida, elevando-se, depois, até o segundo més de vida em todos
os grupos estudados. As diferencas encontradas entre 0os grupos
evidenciaram valores maiores nos PT T sem CIUR ao nascimento
e valores maiores nos PT T que nos T, independente da presenca
ou nao do CIUR com um e dois meses de vida. As variacdes dos
Ret entre dois meses e nascimento foram menores nos RN PT T
com CIUR em relacdo aos PT T sem CIUR para as variacoes
absolutas e menores que nos demais grupos para as variacdes

relativas.
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04.

05.

06.

As concentracdes de VCM e HCM reduziram-se em todos os
grupos e diferencas foram encontradas somente no VCM ao
nascimento, cujas concentracées foram maiores nos RN T sem
CIUR que nos demais grupos, que se comportaram de forma
semelhante. Por outro lado, a reducao 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.

Houve reducdo analoga da concentracdo RDW em todos os
grupos. As concentragbes 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.

A concentracdo de CLFe elevou-se em todos os grupos. As
concentragdes 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
més de vida. As variacoes relativas foram maiores nos PT T sem
CIUR que nos T.

07. O nivel de Fe sérico elevou-se no primeiro més e reduziu-se no

segundo em todos os grupos a excecao do T sem CIUR, que se
reduziu ao longo do tempo. Os niveis foram maiores nos RN T
sem CIUR que nos demais grupos, que se comportaram de forma
semelhante. Com um més de vida, os niveis foram maiores nos
grupos T que nos PT T com CIUR. Ja o estudo da variacdo do Fe
entre dois meses e nascimento detectou maior redugdo no grupo
dos RN T sem CIUR que nos demais. As variagdes relativas
foram menores nos T com CIUR e maiores nos PT T com e sem
CIUR.
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08.

09.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

As concentragdes de ferritina reduziram-se em todos 0s grupos.
Diferencas ndo foram encontradas entre os grupos em nenhum

momento do estudo.

As concentragdes de SatTf elevaram-se no primeiro més e
reduziram-se no segundo més de vida. Diferencas foram
encontradas somente ao nascimento, sendo maiores nos T sem
CIUR que nos demais grupos, que se comportaram de maneira
semelhante. Ja as suas variacoes absolutas foram maiores nos T
sem CIUR que nos demais grupos e as variagdes relativas foram
maiores nos PT T com CIUR em relagdo ao demais, que se

comportaram de forma semelhante.

A Hb e o peso apresentaram correlacdo negativa em todos os

grupos estudados.

Em RN PT T, com ou sem CIUR, observou-se correlacdo negativa
entre a concentracao de ferritina e o peso.

Em RN T sem CIUR, detectou-se correlacdo negativa entre a
variacao da ferritina e a variagdo do peso.

A anemia esteve presente aos dois meses em 90,5% dos PT T
com CIUR e 90% dos T com CIUR.

O risco de anemia foi significante somente nos grupos com CIUR,
T e PT T, enquanto o fator de risco em relacdo a menor Hb aos

dois meses foi somente a prematuridade tardia com CIUR.

Ser T sem CIUR e a Hb de nascimento constituiram fatores
protetores em relacdo a Hb aos dois meses. Ja em relacao a
anemia aos dois meses, além de T sem CIUR e a Hb de
nascimento, o PT T sem CIUR também constituiu fator de
protecéo.
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O Fe tem influéncia em diversos processos metabdlicos, principalmente
do neurodesenvolvimento. A deficiéncia de Fe pode levar a alteracées
destes metabolismos com sequelas permanentes. Apesar desta importancia,
um marcador sensivel e especifico da real reserva de Fe e o metabolismo
perinatal ainda ndao é bem conhecido. Uma de suas principais complicacées
€ a anemia nos primeiros anos de vida, tendo, ainda, grande impacto na

saude publica mundial.

Algumas situagcbes adversas intrauterinas com repercussées sobre o
feto e RN, como a prematuridade e o CIUR, podem levar a 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 reducao dos valores hematolégicos
e modificagbes das reservas de Fe durante os dois meses de vida. Estas
diferentes evolugbes podem ter sido influenciadas pela prematuridade e
CIUR, levando a diferentes utilizacbes do Fe para as compensacbes

metabdlicas vitais.

Também ficou evidente o maior risco de anemia aos dois meses em
RN PT T com CIUR e T com CIUR, tendo as analises de regressao
evidenciada a importancia de ser PT T e com CIUR para maior risco deste
disturbio.

Estas evidéncias sinalizam a necessidade de que sejam revisadas as
recomendacoes relativas a uma possivel suplementacao de Fe em RN PT T
com CIUR em aleitamento materno exclusivo. Talvez o mesmo ocorra nos
RN T com CIUR.

Estudos com associagédo de outros marcadores, como a hemoglobina
reticulocitaria e ReT, dosagem de EPO para determinar a sensibilizagdo dos
sensores a hipoxemia e evolugcdo mais em longo prazo, poderao contribuir
para melhor entendimento das necessidades e utilizacbes das reservas de

Fe em RN de risco, submetidos ao aleitamento materno exclusivo.
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6. CONCLUSOES

Os resultados obtidos sugerem que, em RN sob aleitamento materno

exclusivo:

01.

02.

03.

04.

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 intermediario 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.

Os indicadores hematolégicos, Hb, Ht, VCM, HCM e RDW,
reduziram-se evolutivamente em todos os grupos e as diferencas
presentes entre 0s grupos ao nascimento foram se perdendo ao
longo do tempo, mostrando uma evolucao diferente das reservas

de Fe ou de sua utilizacéo.

Em RN T sem CIUR, os indicadores corporais de Fe
comportaram-se de forma diferente dos demais grupos,
apresentando reducéo do Fe sérico e da saturacao de transferrina
ao longo do tempo, sugerindo diferente utilizacdo de suas
reservas em relacdo aos RN com CIUR e PT T. Nos demais
grupos, o Fe sérico e a saturagao de transferrina elevaram-se no
primeiro més, reduzindo-se no segundo més. Ja a ferritina

apresentou evolucao semelhante entre os grupos.

A prematuridade tardia sem CIUR e a presenca de CIUR nos RN
T podem ter efeitos semelhantes sobre a evolugdo das reservas

de Fe no periodo pds-natal, condicionando um risco intermediario
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1 Introdugéo

05.

06.

07.

de sua deficiéncia em relacdo aos grupos PT T com CIUR e os T
sem CIUR.

A presenca 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 deficiéncia de Fe, que
pode ser mais intensa nos PT T e/ou nos que ganham menos
peso apds o nascimento, quando em aleitamento materno

exclusivo.

E provavel que a adequacdo da oferta de Fe a partir do leite
materno em RN de T sem CIUR dependera das condigdes do
aleitamento, que devera ser suficiente para manter um padrao
desejavel de crescimento, conforme as condicbes de nascimento

e evolutivas de cada recém-nascido.

RN com CIUR, especialmente os PTT, em aleitamento materno
exclusivo, provavelmente constituem um grupo de risco para a
ocorréncia de anemia ferropriva precoce, necessitando de
monitorizagado continua das suas reservas nutritivas e oferta de Fe

especificas.
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ANEXO A. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

HOSPITAL DAS CLINICAS
DA
FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(Instrucdes para preenchimento no verso)

I - DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

1. NOME DO PACIENTE: ... e b s s s
DOCUMENTO DE IDENTIDADE N°: ..o SEXO: MQd FAQ
DATANASCIMENTO: ............. Y S oo
ENDEREGCO: ... N s APTO: ..............
BAIRRO: ... CIDADE: ......coiiiiiec s
CEP: o, TELEFONE: DDD ( ) e e

2. RESPONSAVEL LEGAL: ....ooveereceeeceeeeeeeseeeee e
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, CUrador €1C.): ......ciuiriiiiiiii et
DOCUMENTO DE IDENTIDADE :......coooieiiiiieeiieiee SEXO: MO FAQ
DATA NASCIMENTO: ........... i, oo
ENDEREGO: ...ttt NO: e APTO: .o
BAIRRO: ...t CIDADE: ..ot
CEP: e TELEFONE DDD( U TSRO PP UPPTPPROPIN:

Il - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA “EVOLUCAO HEMATOLOGICAE DO CONTEUDO DE FERRO
EM RECEM-NASCIDOS DE TERMO E PRE-TERMO LIMITROFES, COM E SEM CRESCIMENTO INTRA-
UTERINO RESTRITO, DURANTE OS PRIMEIROS MESES DE VIDA”

PESQUISADOR: Renato Takeshi Yamada: ...........coooouiiiiiieeee e
CARGO/FUNCAO: M&dICO: .....cvvveveeeeeeeeeeeccereeeeeeee INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N° 66486
UNIDADE DO HCFMUSP: Bergario Anexo a Maternidade: .............cooiiieiiiieiiiiiiiiee e

3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

SEM RISCO O RISCO MINIMO RISCO MEDIO O
RISCO BAIXO O RISCO MAIOR O

(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como consequéncia imediata ou tardia do estudo)

4. DURAGAO DA PESQUISA © 2 MESES ....eviiuiieiriieiieeeeeetee e teesteese sttt ses s ese s st s st es s s
\. J
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ANEXO A. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Il - REGISTRO DAS EXPLICAGOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNANDO:

Como ja foi falado, as criangas evoluem com anemia prépria deles, durante os primeiros meses de vida.
Seu filho podera ser acompanhado para ver o crescimento e a detecgao do desenvolvimento da anemia.
As consultas serdo com hora marcada, ndo necessitando esperar na fila. Durante o acompanhamento, a
crianga sera examinada, pesada e medida para ver o crescimento. Sera orientada a alimentagao, a
vacinagao e os cuidados com as criangas. Serdo checados os exames do pezinho ou outros exames
colhidos antes da alta da crianga. Serdo colhidas amostras de sangue para o acompanhamento da
anemia, com seringas e agulhas que usa uma vez sé e joga fora (descartaveis), de uma veia da méo, e
em pequena quantidade. No local da picada da agulha podera sentir um pouco de dor e, as vezes podera
ficar uma pequena mancha roxa que depois de alguns dias desaparece. Se precisar, sera fornecido o
medicamento necessario e o tratamento sera gratuito. Quando precisar de outros exames ou de passar
com um especialista por qualquer outro problema, os exames serdo pedidos e sera feito um
encaminhamento direto para o especialista. Se o(a) senhor(a) ndo quiser que seu filho(a) participe da
pesquisa tem todo o direito de se recusar e ele(a) sera acompanhado normalmente no posto de saude.
Caso comece na pesquisa e depois deseje desistir, ndo terd problemas. A crianga serd encaminhada
para o posto de saude para continuar o acompanhamento.

IV - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO
SUJEITO DA PESQUISA:

1. Acesso, a qualquer tempo, as informagdes sobre procedimentos, riscos e beneficios relacionados a
pesquisa, inclusive para dirimir eventuais duvidas.

2. Liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de participar do estudo, sem
que isto traga prejuizo a continuidade da assisténcia.

3. Salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade.
4. Disponibilidade de assisténcia no HCFMUSP, por eventuais danos a saude, decorrentes da pesquisa.
5. Viabilidade de indenizagao por eventuais danos a saude decorrentes da pesquisa.

V. INFORMAGCOES DE NOMES, ENDEREGOS E TELEFONES DOS RESPONSAVEI§ PELO
ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA CONTATO EM CASO DE INTERCORRENCIAS
CLINICAS E REACOES ADVERSAS.

Renato Takeshi Yamada — 3069 6395 /6069 6081
Bercario Anexo a Maternidade — Instituto Central do Hosptial das Clinicas

V. OBSERVAGOES COMPLEMENTARES:

VIl - CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO

Declaro que, apds convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o que me foi
explicado, consinto em participar do presente Protocolo de Pesquisa

Sao Paulo, .............. [0 [ de 2............
Assinatura do sujeito da pesquisa ou Assinatura do pesquisador
responsavel legal (carimbo ou nome Legivel)
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ANEXO B. Protocolo de Atendimento - Questionario

IDENTIFICAGAO:

DADOS MATERNOS

Protocolo de Atendimento

REG:

Idade: G

P A

TA:

TS:

Patologias maternas:

Tabagismo: () ndo

( )sim

Drogas: (

yndo ( )sim

Pré-natal: (

yndo (

) sim

N° consultas:

Intercorréncias: (

) ndo

( )sim

Intercorréncias gestacionais:

Medicacgdes:

Condi¢des das mamas:

Dificuldades no aleitamento:

DADOS DO RN:

Data nascimento

Hora

Sexo

Cor Apgar

CNS IG definida

()M (

)F

Parto

BR

Indicacdo

(IN ()F |

)C

Antropometria:

PESO (g)

COMPRIMENTO (cm)

PC (cm)

Ao nascimento

1 més de vida

2 meses de vida

Intercorréncias:

RETORNO

Data

Idade

1 més de vida

2 meses de vida

Diagnésticos:
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ANEXO C. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 17c. Caracteristicas Maternas dos Recém-Nascidos Pré-Termo
Tardio (RN PT T), sem Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR) (Grupo 1A).

CAaso Idade Paridades n° Doencgas e/ou Pré-Natal Parto
N° (anos) (G, P, A) Complicagées (sim/ndao) (N, C,F)
01 17 1,0,0 Oligoamnio / TPP S N
02 21 2,1,0 TPP S N
03 29 4,0,3 TPP S C
04 24 1,0,0 Prurido (alergia) / TPP / Liquido amniético meconial S C
05 20 2,1,0 TPP / Ansiedade S N
06 22 1,0,0 TPP S N
07 38 3,2,0 DHEG (metildopa) S C
08 30 4,2,1 1 Neomorto / TPP / Aminiorrexe (2 horas) S N
09 40 2,1,0 Litiase renal / Utero septado S C
10 17 1,0,0 TPP S N
1" 20 1,0,0 TPP S N
12 40 6,4, 1 Gastrite S C
13 40 5,3,1 DHEG S C
14 25 4,3,0 Tabagismo (5 cigarros/semana) / TPP S F
15 25 7,2,4 Cisto de ovario (laparotomia antes gestagdo) / TPP S N
16 22 1,0,0 DHEG S N
17 18 1,0,0 TPP / Aminiorrexe (2 horas) S N
18 16 1,0,0 TPP S N
19 41 4,30 TPP S C
20 24 1,0,0 TPP S N
21 22 1,0,0 TPP S N
22 29 3,2,0 S C
23 20 2,1,0 TPP S N
24 17 1,0,0 TPP / Aminiorrexe (1 dia) / Oligodmnio S C
25 25 1,0,0 TPP / Aminiorrexe (12 horas) S N

G, P, A = Gestacgéo, Paridade, Aborto
N, C, F = Normal, Cesariana, Foérceps
DHEG = Doenca Hipertensiva Especifica da Gestagédo

TPP = Trabalho de Parto Prematuro
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ANEXO C. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 18c. Caracteristicas Maternas dos Recém-Nascidos Pré-Termo
Tardio (RN PT T), com Crescimento Intrauterino Restrito

(CIUR) (Grupo 1B).

CAaso Idade Paridades n° Doencas e/ou Pré-Natal Parto
N° (anos) (G,P,A) Complicagoes (sim/nao) (N, C,F)
01 28 1,0,0 TPP S N
02 39 7,4,2 DHEG S C
03 19 1,0,0 ITU/TPP S N
04 31 4,2,1 DHEG / Oligoamnio / SGB positivo S C
05 17 1,0,0 TPP S N
06 23 3,20 TPP S N
07 27 1,0,0 TPP S F
08 28 3,20 SFA (liquido meconial) S C
09 28 4,21 TPP / Vulvovaginite S N
10 39 4,3,0 DHEG S C
" 33 1,0,0 DHEG S C
12 27 2,1,0 DHEG S C
13 27 54,0 DHEG/ SFA S C
14 14 1,0,0 TPP S F
15 21 2,1,0 Aminiorrexe (20 dias) S C
16 19 51,3 DHEG / Oligoamnio / SFA S C
17 36 52,2 TPP S N
18 18 1,0,0 DHEG S C
19 38 54,0 TPP S N
20 42 2,1,0 Edema Pulmonar S C
21 27 1,0,0 DHEG / Oligo&mnio S C
22 20 2,0,1 DHEG / Oligo&dmnio S C
23 20 3,20 DHEG/ SFA S C
24 16 1,0,0 TPP S N

DHEG = Doenga Hipertensiva Especifica da Gestagao

G, P, A = Gestagéo, Paridade, Aborto

ITU = Infecgdo do Trato Urinario

N, C, F = Normal, Cesariana, Fércep

SFA = Sofrimento Fetal Agudo (centralizagdo da relagédo entre dopplervelocimetria da artéria cerebral média e artéria

umbilical e/ou diastole zero)

SGB = Streptococcus do Grupo B
TPP = Trabalho de Parto Prematuro
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ANEXO C. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 19C. Caracteristicas Maternas dos RN T sem CIUR (Grupo

2A).

Caso Idade Paridades n° Doengas e/ou Pré-Natal Parto
N° (anos) (G,P,A) Complicagoes (sim/ndo) (N, C,F)
01 43 2,1,0 Constipagao Intestinal S N
02 14 1,0,0 ITU S N
03 20 1,0,0 S N
04 31 2,0,1 S C
05 16 1,0,0 S C
06 21 1,0,0 S N
07 34 6,4,1 Perfuragao uterina por curetagem ha 9 anos S N
08 25 1,0,0 S N
09 15 1,0,0 Rinite S C
10 18 1,0,0 S F
" 34 3,2,0 S C
12 19 1,0,0 S F
13 26 3,20 S N
14 24 4,3,0 Lues tratada S C
15 18 1,0,0 S C
16 21 2,1,0 S N
17 26 1,0,0 S N
18 29 4,2,0 Aminiorrexe com 3 meses de gestagéo (SIC) S C
19 17 1,0,0 S C
20 24 3,0,2 S F
21 29 3,2,0 S C

G, P, A = Gestagao, Paridade, Aborto
N, C, F = Normal, Cesariana, Fércep
ITU = Infecgdo do Trato Urinario
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ANEXO C. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 20C. Caracteristicas Maternas dos RN T com CIUR (Grupo

2B).
Caso Idade Paridades n° Doencas e/ou Pré-Natal Parto
N° (anos) (G,P,A) Complicagoes (sim/ndao) (N, C,F)
01 26 4,2,1 - S N
02 39 3,2,0 - S C
03 26 1,0,0 DHEG S N
04 20 2,1,0 ITU S C
05 27 2,1,0 DHEG S N
06 26 1,0,0 - S N
07 33 3,2,0 SGB positivo S F
08 42 3,2,0 - S C
09 32 1,0,0 - S N
10 29 4,2,1 DHEG S C
1 40 3,2,0 - S C
12 36 52,2 - S C
13 20 1,0,0 DHEG / SGB positivo S C
14 19 1,0,0 - S F
15 31 4,2,1 DHEG S C
16 17 2,1,0 - S C
17 22 2,1,0 - S N
18 36 10,3,6 DHEG/ SFA S C
19 20 3,2,0 - S N
20 36 2,1,0 - S C
21 34 4,3,0 ITU S C
22 21 1,0,0 SGB positivo / ITU S C
23 22 1,0,0 - S C
24 17 1,0,0 - S N
25 29 3,2,0 - S N

DHEG = Doenca Hipertensiva Especifica da Gestagao

G, P, A = Gestagao, Paridade, Aborto

ITU = Infecgdo do Trato Urinario
N, C, F = Normal, Cesariana, Forcep
SFA = Sofrimento Fetal Agudo (centralizagéo da relagdo entre dopplervelocimetria da artéria cerebral média e artéria

umbilical e/ou diastole zero)

SGB = Streptococcus do Grupo B
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ANEXO D. Caracteristicas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 21D. Caracteristicas dos Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio
(RN PT T), sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR)

(Grupo 1A).
Caso g Idaqe ) Apgar ) o Reto[no Retorno
o estacional  Ganero (1115 Evolugio / Intercorréncias 1més  2meses
(semanas) (dias) (dias)

01 36,00 Feminino 8/9 Broncopneumonia com 50 dias de vida 31

02 3543 Masculino ~ 9/10 IVAS 30 61
03 36,00 Masculino  8/9 Dermatite atépica 31 63
04 36,71 Masculino  8/9 33 65
05 36,57 Masculino  7/9 SPU (2 dias com suporte de oxigénio 1 dia soro intravenoso) 30 63
06 35,43 Feminino 8/9 IVAS / Insucesso na coleta de sangue 29 57
07 35,14 Feminno  8/9 30 63
08 34,71 Masculino ~ 9/10 Hemangioma plano em fronte 29 64
09 34,86 Masculino  9/9 Ictericia PT 33

10 36,71 Masculino  9/10 Baixo ganho ponderal 30 58
1" 36,71 Masculino  9/10 33 65
12 36,43 Masculino ~ 9/10 Baixo ganho ponderal, Ictericia PT 30 65
13 36,28 Feminino 8/9 Ictericia PT 29 64
14 34,14 Feminino 9/9 CIV minimas sem repercusséo hemodindmica, Ictericia PT 30 65
15 36,28 Feminino 9/9 Moniliase oral 29 57
16 35,71 Feminino  9/10 Ictericia PT 30 65
17 34,14 Masculino  8/9 30 58
18 35,86 Masculino ~ 9/10 28 56
19 36,57 Masculino ~ 9/10 IVAS 29 64
20 36,43 Masculino ~ 9/10 29 63
21 36,57 Masculino ~ 7/9 Tremores / Hérnia umibilical 30 59
22 34,14 Feminno  6/8 33 61
23 36,14 Feminino ~ 9/9 SPU / Ictericia do PT 35

24 34,28 Masculino  8/9 DRA 31 59
25 34,57 Masculino 8/8 DRA 29

CIV = Comunicagdes Interventriculares

DRA = Desconforto Respiratério Adaptativo
IVAS = Infecgdo das Vias Aéreas Superiores
PT =Pré-Termo ’
SPU = Sindrome do Pulm&o Umido
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ANEXO D. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 22D. Caracteristicas dos Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio
(RN PT T), com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR)

(Grupo 1B).
Caso g Idadg ) Apgar ) o Reton:no Retorno
N° estacional  Género (1'15) Evolugdo / Intercorréncias 1 mes 2 meses
(semanas) (dias) (dias)
01 34,14 Masculino 8/9 Recebeu transfusdo com 2 meses 30 58
02 34,00 Masculino 8/9 31 65
03 36,00 Masculino 5/9 Moniliase perineal 35 59
04 34,71 Feminino 9/9 DRA/ Ictericia PT 31 59
05 34,28 Masculino 8/9 36 64
06 34,43 Feminino 6/8 DRA 35 63
07 36,86 Masculino 8/9 36 64
08 36,00 Feminino 5/8 - 62
09 34,00 Feminino 8/9 33 62
10 35,28 Masculino 8/9 30 58
1" 35,43 Masculino 5/8 29 68
12 36,43 Feminino 9/10 29 64
13 36,00 Feminino 6/8 Moniliase perineal 31 59
14 34,28 Feminino 7/8 34 -
15 36,43 Masculino 7/9 36 64
16 35,14 Masculino 8/9 32 -
17 36,14 Masculino ~ 9/10 35 63
18 36,71 Feminino 8/9 29 64
19 36,57 Feminino 8/9 PCA minimo sem repercusséo 31 58
20 34,57 Masculino 517 29 61
21 35,00 Feminino 8/9 32 67
22 35,86 Feminino 9/10 Hemangioma cavernoso em tdrax 34 62
23 34,28 Feminino 9/9 32 -
24 36,00 Feminino 9/9 31 59

DRA = Desconforto Respiratério Adaptativo
PT =Pré-Termo
PCA = Persisténcia do Canal Arterial
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ANEXO D. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 23D. Caracteristicas dos Recém-Nascidos de Termo (RN T),
sem Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).

Caso g Idaqe ) Apgar ) o Reto[no Retorno
N° estacional  Género (1'15) Evolugdo / Intercorréncias 1 mes 2 meses
(semanas) (dias) (dias)
01 39,14 Feminino 8/9 30 62
02 40,14 Feminino 9/9 30 62
03 40,14 Feminino 9/10 30 62
04 39,86 Feminino 9/9 Hemangioma plano em couro cabeludo 32 61
05 38,57 Masculino 9/9 32 61
06 41,14 Feminino 8/9 Moniliase perineal 30 61
07 39,14 Masculino 8/9 IVAS com 25 dias 35 62
08 41,71 Feminino 9/10 33 60
09 40,28 Masculino 9/10 Granuloma umbilical 31 62
10 38,43 Masculino 517 Cefalohematoma / Trago falciforme 30 62
11 38,71 Masculino 6/9 Protuberancia occipitoparietal a direita 33 58
12 40,71 Masculino 7/8 28 60
13 40,57 Masculino ~ 9/10 29 62
14 38,00 Feminino 8/9 Hérnia umibilical 29 62
15 41,00 Masculino 8/9 30 63
16 39,28 Masculino  9/10 Macrocrania 30 63
17 38,17 Feminino 8/9 31 59
18 39,86 Masculino ~ 9/10 28 63
19 39,86 Feminino 8/9 27 62
20 40,14 Feminino 6/8 35 61
21 40,00 Masculino  9/10 28 60
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ANEXO D. Caracteristicas Maternas nos Diferentes Grupos

TABELA 24D. Caracteristicas dos Recém-Nascidos de Termo (RN T),
com Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

Caso g Idac!e ) Apgar ) o Reton:no Retorno
Ne estacional  Género (1'15) Evolugdo / Intercorréncias 1 mes 2 meses
(semanas) (dias) (dias)

01 34,14 Masculino 8/9 30 58
02 34,00 Masculino 8/9 IVAS 31 65
03 36,00 Masculino 5/9 35 59
04 34,71 Feminino 9/9 3 59
05 34,28 Masculino 8/9 36 64
06 34,43 Feminino 6/8 35 63
07 36,86 Masculino 8/9 Hérnia umbilical 36 64
08 36,00 Feminino 5/8 Dermatite seborreica - 62
09 34,00 Feminino 8/9 33 62
10 35,28 Masculino 8/9 30 58
11 3543 Masculino 5/8 29 68
12 36,43 Feminino 9/10 Pés tortos posturais / IF 29 64
13 36,00 Feminino 6/8 IF / Hipoglicemia 31 59
14 34,28 Feminino 718 34 -
15 36,43 Masculino 719 36 64
16 35,14 Masculino 8/9 32 -
17 36,14 Masculino ~ 9/10 Conjuntivite ocular (com 1 semana) 35 63
18 36,71 Feminino 8/9 29 64
19 36,57 Feminino 8/9 31 58
20 34,57 Masculino 5/8 29 61
21 35,00 Feminino 8/9 IVAS 32 67
22 35,86 Feminino  9/10 34 62
23 34,28 Feminino 9/9 32 -
24 36,00 Feminino 9/9 31 59
25 34,14 Masculino 8/9 30 58

IVAS = Infecgao das Vias Aéreas Superiores

IF

= Ictericia Fisiolégica
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 25e. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos

Pré-Termo Tardio

(RN PT T),

sem Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A) ao nascimento.

CASO Peso Comprimento Perimetro
N° (9) (cm) Cefalico(cm) IMC
01 2790,00 47,00 31,00 12,63
02 2505,00 44,00 33,00 12,94
03 2430,00 46,00 33,00 11,48
04 2340,00 41,50 33,00 13,59
05 2990,00 49,00 34,00 12,45
06 2280,00 43,00 31,50 12,33
07 2370,00 44,50 33,00 11,97
08 2890,00 46,00 33,00 13,66
09 2330,00 44,50 32,50 11,77
10 3060,00 48,00 33,00 13,28
11 2580,00 46,00 32,00 12,19
12 2680,00 45,00 33,00 13,23
13 2520,00 45,50 33,50 12,17
14 2085,00 43,50 31,00 11,02
15 2470,00 45,00 33,00 12,20
16 2680,00 48,00 33,00 11,63
17 2230,00 43,00 32,00 12,06
18 3000,00 48,00 34,00 13,02
19 3340,00 47,00 35,00 15,12
20 3190,00 47,00 34,00 14,44
21 2510,00 45,50 33,00 12,12
22 2010,00 43,00 30,50 10,87
23 3115,00 47,00 34,00 14,10
24 2340,00 43,00 33,00 12,66
25 2340,00 47,00 32,00 10,59
Média 2603,00 45,48 32,80 12,54
DP 357,56 1,97 1,06 1,10
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 26E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos

Pré-Termo Tardio

(RN PT T),

com Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B) ao nascimento.

CAsO Peso Comprimento Pe’ri_metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 1695,00 42,00 31,00 9,61
02 1740,00 41,00 30,00 10,35
03 1970,00 44,00 32,00 10,18
04 1880,00 43,00 31,00 10,17
05 1805,00 41,00 29,50 10,74
06 1740,00 40,00 31,00 10,88
07 2320,00 43,00 32,00 12,55
08 1695,00 43,00 32,00 9,17
09 1450,00 38,00 28,00 10,04
10 1940,00 41,00 31,00 11,54
11 1820,00 44,00 32,50 9,40
12 2200,00 44,00 32,00 11,36
13 1410,00 40,50 29,00 8,60
14 1870,00 42,00 30,00 10,60
15 2230,00 44,50 32,00 11,26
16 1330,00 37,50 28,00 9,46
17 1910,00 42,00 31,00 10,83
18 1715,00 39,00 31,00 11,28
19 1980,00 41,00 31,00 11,78
20 1710,00 45,00 30,50 8,44
21 1630,00 40,00 30,00 10,19
22 1650,00 41,00 29,00 9,82
23 1540,00 40,00 28,00 9,63
24 2080,00 46,50 30,00 9,62

Média 1804,58 41,79 30,48 10,31
DP 251,69 2,23 1,36 1,01
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 27E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR) (Grupo 2A) ao nascimento.

CASO Peso Comprimento Pe’ri.metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 3090,00 48,00 34,50 13,41
02 3400,00 49,50 35,50 13,88
03 3240,00 49,00 35,00 13,49
04 3090,00 48,00 34,00 13,41
05 3420,00 48,00 35,00 14,84
06 3450,00 49,00 35,00 14,37
07 3850,00 49,00 35,00 16,03
08 3930,00 49,50 35,00 16,04
09 3115,00 48,50 35,00 13,24
10 3790,00 49,50 34,00 15,47
1" 3165,00 48,00 33,50 13,74
12 3900,00 50,50 35,00 15,29
13 3100,00 49,00 33,00 12,91
14 3435,00 46,00 34,00 16,23
15 3120,00 50,00 34,00 12,48
16 2980,00 49,00 34,00 12,41
17 2735,00 47,00 33,00 12,38
18 3430,00 48,00 34,50 14,89
19 3755,00 49,50 35,00 15,32
20 3660,00 49,00 35,00 15,24
21 3840,00 49,00 37,00 15,99

Média 3404,52 48,71 34,57 14,34

DP 347,75 1,02 0,90 1,30
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 28E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito

(CIUR) (Grupo 2B) ao nascimento.

CASO Peso Comprimento Perimetro
N° (9) (cm) Cefalico(cm) IMC
01 2470,00 45,00 32,00 12,20
02 2650,00 46,00 33,00 12,52
03 2510,00 46,00 33,00 11,86
04 2500,00 47,00 33,00 11,32
05 2720,00 46,50 33,00 12,58
06 2585,00 46,00 32,00 12,22
07 2570,00 47,00 33,00 11,63
08 2770,00 48,50 33,00 11,78
09 2365,00 44,50 31,00 11,94
10 2410,00 45,00 33,00 11,90
11 2690,00 48,00 34,00 11,68
12 2010,00 45,00 32,00 9,93
13 2140,00 45,00 32,00 10,57
14 2760,00 46,00 33,00 13,04
15 2340,00 445 32,00 11,82
16 2310,00 43,00 32,00 12,49
17 2600,00 46,00 32,00 12,29
18 2300,00 45,00 32,00 11,36
19 2590,00 48,00 33,00 11,24
20 2150,00 43,00 31,00 11,63
21 2695,00 44,50 35,00 13,61
22 2640,00 48,50 33,00 11,22
23 2710,00 46,00 33,50 12,81
24 2580,00 45,00 31,00 12,74
25 2680,00 47,00 37,00 12,13
Média 2509,80 45,84 32,74 11,94
DP 207,87 1,50 1,28 0,78
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 29e. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos
Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A) um més de vida.

CASO Peso Comprimento Perimetro
N° (9) (cm) Cefalico(cm) IMC
01 3470,00 50,50 33,50 13,606510
02 3145,00 49,50 36,00 12,835420
03 3820,00 53,00 36,00 13,599150
04 2980,00 48,00 35,00 12,934030
05 3145,00 52,00 36,00 11,630920
06 3075,00 49,00 35,00 12,807160
07 3370,00 50,00 37,00 13,480000
08 3650,00 50,00 36,00 14,600000
09 3310,00 51,00 36,00 12,725870
10 - - - -
11 3615,00 50,00 35,00 14,460000
12 2595,00 51,00 35,00 9,976932
13 3220,00 50,00 35,00 12,880000
14 2515,00 46,50 34,50 11,631400
15 3295,00 51,00 35,50 12,668200
16 2445,00 50,00 35,00 9,780000
17 2915,00 49,00 36,00 12,140770
18 3585,00 52,00 37,00 13,258140
19 4165,00 51,00 38,00 16,013070
20 3685,00 50,00 37,00 14,740000
21 3280,00 50,00 36,00 13,120000
22 2560,00 47,00 35,00 11,588950
23 4310,00 55,00 36,00 14,247930
24 2470,00 48,00 35,00 10,720490
25 2800,00 49,00 34,00 11,661810

Média 3225,83 50,10 35,60 12,800000

DP 514,09 1,85 1,02 1,500000
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 30E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos

Pré-Termo Tardio

(RN PT T),

com Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B) um més de vida.

CAsO Peso Comprimento Pe’ri_metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 1900,00 44,00 33,00 9,814050
02 2040,00 46,00 34,00 9,640832
03 3225,00 50,00 35,00 12,900000
04 2470,00 48,00 35,00 10,720490
05 2740,00 46,00 35,00 12,948960
06 2190,00 45,00 35,00 10,814810
07 2725,00 49,00 35,00 11,349440
08 - - - -
09 1660,00 41,00 31,50 9,875074
10 2340,00 44,00 34,00 12,086780
11 2295,00 46,00 36,00 10,845940
12 3300,00 50,00 36,00 13,200000
13 1810,00 42,00 32,50 10,260770
14 2510,00 47,00 35,00 11,362610
15 3100,00 51,00 35,50 11,918490
16 1760,00 43,50 32,00 9,301097
17 3215,00 50,00 35,00 12,860000
18 2115,00 43,00 34,00 11,438620
19 2120,00 46,00 33,00 10,018900
20 1880,00 45,00 33,00 9,283951
21 2020,00 43,00 33,50 10,924820
22 1850,00 44,00 33,00 9,555785
23 1980,00 45,00 33,00 9,777778
24 2460,00 46,00 33,00 11,625710

Média 2335,00 45,85 34,00 10,980000
DP 503,91 2,75 1,28 1,250000
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 31E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR) (Grupo 2A) com um més de vida.

CASO Peso Comprimento Pe’ri.metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 4260,00 53,00 38,50 15,16554
02 4465,00 54,00 37,00 15,31207
03 3830,00 53,00 37,00 13,63475
04 4085,00 54,00 38,00 14,00892
05 4785,00 55,00 37,00 15,81818
06 4085,00 55,00 38,00 13,50413
07 5655,00 58,00 38,00 16,81034
08 4815,00 56,00 38,00 15,35395
09 3995,00 53,00 38,00 14,22214
10 3765,00 52,50 38,00 13,65986
1" 4395,00 53,50 37,00 15,35505
12 4525,00 55,00 39,00 14,95868
13 4045,00 54,50 36,00 13,61838
14 4100,00 53,00 38,00 14,59594
15 3770,00 54,00 37,00 12,92867
16 4400,00 54,00 39,00 15,08916
17 3680,00 49,50 36,00 15,01888
18 4410,00 53,00 36,50 15,69954
19 4775,00 54,00 38,00 16,37517
20 4110,00 54,00 36,00 14,09465
21 4470,00 54,00 39,00 15,32922

Média 4305,71 53,90 37,57 14,79000
DP 458,25 1,59 0,97 1,01000
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 32E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR) (Grupo 2B) com um més de vida.

CASO Peso Comprimento Perimetro
N° (9) (cm) Cefalico(cm) IMC
01 3380,00 49,50 36,00 13,79451
02 4750,00 52,00 38,00 17,56657
03 3470,00 50,00 36,00 13,88000
04 3265,00 51,00 37,00 12,55286
05 3710,00 51,00 36,00 14,26374
06 3095,00 49,00 34,00 12,89046
07 4005,00 52,00 36,00 14,81139
08 3735,00 55,00 37,50 12,3471
09 3430,00 50,00 36,00 13,72000
10 3345,00 51,00 36,00 12,86044
11 3615,00 53,00 38,00 12,86935
12 2820,00 50,00 35,00 11,28000
13 3290,00 49,00 36,00 13,70262
14 3170,00 50,00 35,00 12,68000
15 3445,00 50,00 35,00 13,78000
16 2610,00 47,00 35,00 11,81530
17 3070,00 50,00 35,00 12,28000
18 2740,00 48,00 35,00 11,89236
19 3390,00 53,00 37,00 12,06835
20 2825,00 49,00 35,00 11,76593
21 3895,00 52,00 37,50 14,40459
22 3365,00 54,00 36,00 11,53978
23 2900,00 49,00 35,00 12,07830
24 3320,00 49,00 36,00 13,82757
25 4580,00 53,00 40,00 16,30473

Média 3408,80 50,66 36,12 13,24000
DP 514,76 1,94 1,33 1,49000
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 33E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos

Pré-Termo Tardio

(RN PT T),

sem Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A) com dois meses

de vida.

CASO Peso Comprimento Pe,ri_metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 - - - -
02 4430,00 54,0 38,50 15,19204
03 5580,00 56,50 39,00 17,47983
04 4125,00 51,00 38,00 15,85928
05 4340,00 55,00 39,00 14,34711
06 3865,00 53,00 37,00 13,75934
07 4835,00 56,00 40,00 15,41773
08 5150,00 54,00 39,00 17,66118
09 - - - -
10 4500,00 58,00 38,00 13,37693
11 5210,00 54,00 38,50 17,86694
12 3985,00 54,00 37,00 13,66598
13 5150,00 54,50 38,00 17,33861
14 4115,00 52,00 38,50 15,21820
15 3830,00 54,00 37,00 13,13443
16 4140,00 55,00 38,00 13,68595
17 4340,00 53,00 39,00 15,45034
18 4395,00 55,00 38,50 14,52893
19 4860,00 56,00 40,00 15,49745
20 4865,00 54,00 39,00 16,68381
21 4955,00 54,00 38,00 16,99246
22 3510,00 51,00 38,00 13,49481
23 - - - -
24 3510,00 53,00 38,00 12,49555
25 - - - -

Média 4461,43 54,14 38,38 15,20
DP 575,74 1,70 0,84 1,65
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ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 34E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos
Pré-Termo Tardio (RN PT T), com Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B) com dois meses

de vida.

CASO Peso Comprimento Pe’ri_metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 2655,00 48,00 37,00 11,52344
02 3565,00 51,00 38,00 13,70627
03 4290,00 54,00 39,00 14,71193
04 3705,00 54,00 37,00 12,70576
05 3595,00 49,00 37,00 14,97293
06 2750,00 48,00 37,00 11,93576
07 3655,00 53,00 37,00 13,01175
08 3400,00 49,00 38,00 14,16077
09 2570,00 45,00 35,50 12,69136
10 3745,00 50,00 37,00 14,98000
11 3810,00 52,00 40,00 14,09024
12 4925,00 55,00 38,50 16,28099
13 2975,00 48,00 36,00 12,91233
14 - - - -
15 4380,00 55,00 38,00 14,47934
16 - - - -
17 4070,00 52,00 37,00 15,05178
18 3285,00 49,00 38,00 13,68180
19 2930,00 51,00 35,00 11,26490
20 2900,00 47,00 37,00 13,12811
21 3150,00 50,00 34,00 12,60000
22 2670,00 47,00 35,00 12,08692
23 - - - -
24 3750,00 51,00 36,00 14,41753

Média 3465,48 50,38 37,00 13,54000

DP 632,32 2,80 1,42 1,32000




139

ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 35e. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR) (Grupo 2A) com dois meses de vida.

CASO Peso Comprimento Pe’ri.metro IMC
N° (9) (cm) Cefalico(cm)
01 5315,00 55,00 40,00 17,57025
02 5675,00 58,00 39,00 16,86980
03 4555,00 58,00 39,00 13,54043
04 5090,00 57,00 39,00 15,66636
05 5725,00 59,00 38,00 16,44642
06 5045,00 58,00 39,00 14,99703
07 7150,00 60,00 40,50 19,86111
08 5570,00 58,00 39,50 16,55767
09 5140,00 59,50 40,00 14,51875
10 4805,00 57,50 40,00 14,53308
1" 5520,00 57,00 39,00 16,98984
12 5995,00 60,50 41,00 16,37866
13 5390,00 58,00 38,00 16,02259
14 4990,00 57,50 40,00 15,09263
15 4840,00 58,00 40,00 14,38763
16 5990,00 59,00 41,00 17,20770
17 4645,00 54,00 37,00 15,92936
18 5310,00 57,00 39,00 16,34349
19 6700,00 58,00 40,00 19,91677
20 5180,00 58,00 38,00 15,39834
21 5325,00 58,00 41,00 15,82937

Média 5426,43 57,86 39,43 16,19000
DP 638,10 1,46 1,09 1,60000



140

ANEXO E. Caracteristicas Antropométricas dos Recém-Nascidos nos Diferentes Grupos

TABELA 36E. Caracteristicas antropométricas dos Recém-Nascidos de
Termo (RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR) (Grupo 2B) com dois meses de vida.

CASO Peso Comprimento Perimetro
N° (9) (cm) Cefalico(cm) IMC
01 4300,00 52,50 38,00 15,60091
02 5715,00 58,00 40,00 16,98870
03 4345,00 54,00 39,00 14,90055
04 4630,00 56,00 40,00 14,76403
05 4455,00 56,00 38,00 14,20599
06 4145,00 53,00 37,00 14,75614
07 5700,00 56,00 39,00 18,17602
08 4820,00 58,00 40,00 14,32818
09 4945,00 54,00 39,00 16,95816
10 4540,00 56,00 38,00 14,47704
11 - - - -
12 3920,00 54,00 37,00 13,44307
13 4430,00 53,00 38,00 15,77074
14 4200,00 55,00 37,00 13,88430
15 4730,00 55,00 38,00 15,63636
16 3325,00 50,00 37,00 13,30000
17 - - - -
18 3870,00 53,00 37,00 13,77714
19 4050,00 57,00 38,50 12,46537
20 3450,00 52,00 36,00 12,75888
21 4980,00 56,00 40,00 15,88010
22 3755,00 57,00 38,00 11,55740
23 3710,00 52,00 38,00 13,72041
24 - - - -
25 - - - -

Média 4381,67 54,64 38,21 14,64000
DP 636,77 2,15 1,17 1,61000
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

ANEXO F1. EVOLUGCAO DOS EXAMES DO CONTEUDO DE FERRO (FE)

AO NASCIMENTO NOS DIFERENTES GRUPOS

TABELA 37F;. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A).
Cas0  [lgaciodoFs  fore  Femtina  SEUSERSE

(ng/dl) (%)

01 145,00 131,00 98,00 90,34
02 188,00 33,00 136,00 17,55
03 326,00 115,00 139,00 35,28
04 277,00 40,00 240,00 14,44
05 150,00 39,00 556,00 26,00
06 218,00 37,00 240,00 16,97
07 256,00 41,00 111,00 16,02
08 229,00 58,00 158,00 25,33
09 290,00 48,00 132,00 16,55
10 224,00 42,00 76,00 18,75
1 165,00 38,00 401,00 23,03
12 205,00 70,00 124,00 34,15
13 224,00 22,00 36,00 9,82
14 - - - -
15 167,00 57,00 199,00 34,13
16 172,00 58,00 235,00 33,72
17 157,00 36,00 285,00 22,93
18 190,00 55,00 148,00 28,95
19 215,00 46,00 218,00 21,40
20 252,00 44,00 253,00 17,46
21 196,00 37,00 361,00 18,88
22 252,00 15,00 84,00 5,95
23 188,00 56,00 173,00 29,79
24 163,00 40,00 262,00 24,54
25 169,00 22,00 518,00 13,02
Média 209,08 49,17 215,96 24,79
DP 47,66 26,12 132,56 16,06
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 38Fy. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B).
Cas0  [lgaciodoFs  fore  Femtina  SEUSERTE

(ng/dl) (%)

01 222,00 59,00 271,00 26,58
02 347,00 36,00 43,00 10,37
03 305,00 51,00 88,00 16,72
04 231,00 60,00 199,00 25,97
05 148,00 6,00 164,00 4,05
06 255,00 80,00 277,00 31,37
07 161,00 32,00 209,00 19,88
08 123,00 18,00 285,00 14,63
09 285,00 145,00 409,00 50,88
10 208,00 26,00 441,00 12,50
1 304,00 72,00 99,00 23,68
12 321,00 20,00 108,00 6,23
13 213,00 18,00 180,00 8,45
14 232,00 115,00 446,00 49,57
15 168,00 14,00 74,00 8,33
16 186,00 12,00 134,00 6,45
17 236,00 12,00 232,00 5,08
18 342,00 23,00 25,00 6,73
19 197,00 44,00 197,00 22,34
20 249,00 30,00 23,00 12,05
21 332,00 122,00 65,00 36,75
22 333,00 43,00 52,00 12,91
23 273,00 76,00 92,00 27,84
24 222,00 79,00 214,00 35,59
Média 245,54 49,71 180,29 19,79
DP 65,09 37,82 125,80 13,57
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 39Fy. Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).
Caso  [lgaciodoFs  fere  Femtina  SEUSERSE
(ng/dl) (%)
01 337,00 293,00 282,00 86,94
02 245,00 149,00 414,00 60,82
03 244,00 147,00 96,00 60,25
04 254,00 113,00 242,00 44,49
05 311,00 158,00 166,00 50,80
06 227,00 73,00 138,00 32,16
07 229,00 50,00 138,00 21,83
08 243,00 121,00 107,00 49,79
09 244,00 60,00 199,00 24,59
10 294,00 194,00 255,00 65,99
1 303,00 111,00 37,00 36,63
12 239,00 145,00 444,00 60,67
13 274,00 115,00 108,00 41,97
14 291,00 113,00 32,00 38,83
15 409,00 127,00 39,00 31,05
16 246,00 149,00 82,00 60,57
17 316,00 180,00 121,00 56,96
18 217,00 83,00 86,00 38,25
19 283,00 51,00 247,00 18,02
20 466,00 229,00 157,00 49,14
21 212,00 152,00 135,00 71,70
Média 280,19 133,95 167,86 47,69
DP 63,38 58,90 12,71 17,54
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 40Fy. Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

Capacidade de Saturagao de

CQ‘E'O Ligagéo do Fe (5372?) F(ﬁg;::;f Transferrina

(ng/dl) (%)

01 190,00 62,00 150,00 32,63
02 271,00 44,00 376,00 16,24
03 259,00 239,00 186,00 92,28
04 182,00 68,00 136,00 37,36
05 - 123,00 - -
06 283,00 63,00 262,00 22,26
07 222,00 25,00 311,00 11,26
08 316,00 65,00 31,00 20,57
09 212,00 58,00 109,00 27,36
10 253,00 62,00 247,00 24,51
11 275,00 42,00 268,00 15,27
12 186,00 57,00 224,00 30,65
13 339,00 38,00 39,00 11,21
14 208,00 20,00 320,00 9,62
15 194,00 52,00 282,00 26,80
16 238,00 117,00 209,00 49,16
17 170,00 20,00 318,00 11,76
18 341,00 34,00 26,00 9,97
19 318,00 48,00 178,00 15,09
20 234,00 40,00 102,00 17,09
21 264,00 90,00 416,00 34,09
22 200,00 38,00 553,00 19,00
23 250,00 105,00 67,00 42,00
24 213,00 62,00 692,00 29,11
25 219,00 31,00 471,00 14,16
Média 243,21 64,12 248,88 25,81

DP 50,04 45,63 167,69 17,77
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

ANEXO F2. EVOLUGCAO DOS EXAMES DO CONTEUDO DE FERRO (FE)

TABELA 41F5.

com Um MEs pDE VIDA Nos DIFERENTES GRUPOS.

Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio

(RN PT T), sem

Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A).

Cas0  [lgaciodoFs  fore  Femtina  SEUSERSE
(ng/dl) (%)
01 176,00 60,00 157,00 34,09
02 204,00 70,00 231,00 34,31
03 270,00 81,00 36,00 30,00
04 170,00 74,00 389,00 43,53
05 150,00 53,00 405,00 35,33
06 220,00 125,00 207,00 56,82
07 174,00 89,00 124,00 51,15
08 268,00 85,00 96,00 31,72
09 207,00 95,00 194,00 45,89
10 - - -
1 368,00 90,00 239,00 24,46
12 156,00 58,00 249,00 37,18
13 313,00 105,00 17,00 33,65
14 171,00 108,00 257,00 63,16
15 204,00 86,00 100,00 42,16
16 89,00 88,00 365,00 98,88
17 241,00 89,00 309,00 36,93
18 244,00 98,00 154,00 40,16
19 179,00 115,00 223,00 64,25
20 171,00 126,00 384,00 73,68
21 210,00 83,00 305,00 39,562
22 199,00 81,00 79,00 40,70
23 293,00 76,00 168,00 25,94
24 210,00 53,00 321,00 25,24
25 191,00 96,00 438,00 50,26
Media 211,58 86,83 226,96 44,12
DP 59,48 20,16 119,95 17,27
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 42F>.

Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio

(RN PT T), com

Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B).

Capacidade de

Saturacgao de

C:ifo Ligacéo do Fe (I;Z?;?) F(zg;:mf Transferrina

(ng/dl) (%)

01 166,00 105,00 656,00 63,25
02 178,00 83,00 128,00 46,63
03 262,00 130,00 138,00 49,62
04 177,00 93,00 133,00 52,54
05 135,00 48,00 68,00 35,56
06 180,00 44,00 344,00 24,44
07 237,00 92,00 283,00 38,82
08 - - - -
09 224,00 80,00 247,00 35,71
10 169,00 74,00 395,00 43,79
1" 237,00 61,00 56,00 25,74
12 198,00 107,00 78,00 54,04
13 111,00 89,00 125,00 80,18
14 205,00 80,00 222,00 39,02
15 304,00 70,00 126,00 23,03
16 138,00 54,00 125,00 39,13
17 184,00 84,00 66,00 45,65
18 196,00 59,00 110,00 30,10
19 182,00 50,00 189,00 27,47
20 136,00 62,00 200,00 45,59
21 198,00 80,00 85,00 40,40
22 137,00 108,00 130,00 78,83
23 165,00 58,00 66,00 35,15
24 230,00 75,00 125,00 32,61
Média 189,09 77,65 178,04 42,93
DP 45,51 21,95 137,57 15,29
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 43F,. Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).

Capacidade de Saturacgao de

Cafo Ligacdo do Fe (szl}rdc;) F(f‘g;::‘r;)a Transferrina
(ng/dl) (%)
01 216 98 155 45,37
02 230 86 370 37,39
03 - - -
04 197 108 249 54,82
05 230 73 289 31,74
06 196 111 245 56,63
07 251 37 95 14,74
08 - - -
09 277 96 195 34,66
10 206 109 439 52,91
1" 317 117 72 36,91
12 138 73 530 52,90
13 232 96 360 41,38
14 303 87 51 28,71
15 248 73 93 29,44
16 307 89 100 28,99
17 239 86 149 35,98
18 253 84 153 33,20
19 264 108 253 40,91
20 252 158 405 62,70
21 240 87 207 36,25
Média 241,89 93,47 232,11 39,77

DP 42,78 24,12 136,64 11,93
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 44F,. Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

Capacidade de Saturagao de

CQ‘E'O Ligagéo do Fe (5372?) F(ﬁg;::;f Transferrina

(ng/dl) (%)

01 200,00 86,00 246,00 43,00
02 263,00 85,00 366,00 32,32
03 228,00 112,00 274,00 49,12
04 183,00 108,00 80,00 59,02
05 292,00 92,00 103,00 31,51
06 182,00 123,00 246,00 67,58
07 266,00 99,00 219,00 37,22
08 183,00 115,00 110,00 62,84
09 173,00 120,00 93,00 69,36
10 220,00 74,00 158,00 33,64
11 212,00 120,00 388,00 56,60
12 200,00 58,00 84,00 29,00
13 264,00 150,00 128,00 56,82
14 232,00 122,00 395,00 52,59
15 - - - -
16 281,00 110,00 203,00 39,15
17 154,00 69,00 270,00 44,81
18 220,00 126,00 82,00 57,27
19 213,00 104,00 158,00 48,83
20 223,00 66,00 125,00 29,60
21 211,00 83,00 240,00 39,34
22 149,00 68,00 323,00 45,64
23 194,00 121,00 106,00 62,37
24 161,00 77,00 426,00 47,83
25 268,00 120,00 211,00 4478
Média 215,50 100,33 209,75 47,51

DP 40,53 24,01 109,44 12,14
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

ANEXO F3. EVOLUCAO DOS EXAMES DO CONTEUDO DE FERRO (FE)

TABELA 45Fs;.

com Dois MEs DE VIDA Nos DIFERENTES GRUPOS

Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio

(RN PT T), sem

Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A).

Cas0  [lgaciodoFs  fore  Femtina  SEUSERSE

(ng/dl) (%)

01 - - - -
02 262,00 51,00 102,00 19,47
03 478,00 35,00 5,00 7,32
04 236,00 50,00 356,00 21,19
05 263,00 12,00 312,00 4,56
06 271,00 119,00 365,00 43,91
07 268,00 62,00 76,00 23,13
08 380,00 29,00 43,00 7,63
09 - - - -
10 267,00 97,00 127,00 36,33
1 292,00 54,00 146,00 18,49
12 284,00 57,00 122,00 20,07
13 383,00 50,00 15,00 13,05
14 274,00 58,00 45,00 21,17
15 317,00 51,00 218,00 16,09
16 379,00 57,00 - 15,04
17 305,00 44,00 211,00 14,43
18 178,00 81,00 254,00 45,51
19 274,00 61,00 99,00 22,26
20 261,00 61,00 230,00 23,37
21 308,00 56,00 121,00 18,18
22 309,00 77,00 33,00 24,92
23 - - - -
24 259,00 61,00 162 23,55
25 - - - -
Media 297,52 58,24 152,10 20,94
DP 63,70 22,48 109,66 10,52
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 46F3. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B).

Capacidade de Saturacgao de

C:ifo Ligacéo do Fe (I;Z?;?) F(zg;:mf Transferrina

(ng/dl) (%)

01 237,00 91,00 337,00 38,40
02 - - 76,00 -
03 358,00 73,00 82,00 20,39
04 288,00 56,00 89,00 19,44
05 362,00 61,00 27,00 16,85
06 222,00 49,00 98,00 22,07
07 307,00 72,00 137,00 23,45
08 217,00 25,00 241,00 11,52
09 239,00 73,00 141,00 30,54
10 257,00 61,00 237,00 23,74
1" 403,00 52,00 56,00 12,90
12 294,00 45,00 76,00 15,31
13 282,00 75,00 36,00 26,60
14 - - - -
15 469,00 65,00 22,00 13,86
16 - - - -
17 242,00 29,00 24,00 11,98
18 304,00 66,00 33,00 21,71
19 266,00 74,00 119,00 27,82
20 208,00 99,00 264,00 47,60
21 357,00 24,00 32,00 6,72
22 195,00 97,00 88,00 49,74
23 - - - -
24 296,00 45,00 57,00 15,20
Média 290,15 61,60 108,19 22,79

DP 70,63 21,64 89,34 11,55
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 47F3. Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).

Capacidade de Saturacgao de

Cafo Ligacdo do Fe (szl}rdc;) F(f‘g;::‘r;)a Transferrina

(ng/dl) (%)

01 293,00 72,00 92,00 24,57
02 219,00 53,00 228,00 24,20
03 268,00 96,00 161,00 35,82
04 311,00 97,00 190,00 31,19
05 201,00 96,00 130,00 47,76
06 283,00 123,00 241,00 43,46
07 289,00 47,00 24,00 16,26
08 268,00 85,00 244,00 31,72
09 375,00 55,00 146,00 14,67
10 228,00 118,00 314,00 51,75
1" 390,00 71,00 63,00 18,21
12 216,00 70,00 385,00 32,41
13 - - - -
14 - - - -
15 360,00 17,00 63,00 4,72
16 406,00 76,00 29,00 18,72
17 275,00 82,00 113,00 29,82
18 355,00 52,00 68,00 14,65
19 367,00 69,00 180,00 18,80
20 306,00 90,00 138,00 29,41
21 309,00 73,00 175,00 23,62
Média 301,00 75,89 157,05 26,94

DP 61,48 25,31 95,83 12,09
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ANEXO F. Evolugéo dos Exames do Conteudo de Ferro (Fe) nos Diferentes Grupos

TABELA 48F3. Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

Capacidade de Saturagao de

CQ‘E'O Ligagéo do Fe (I;Z'}L?) F(ﬁg;::;f Transferrina

(ng/dl) (%)

01 245 61 246 24,90
02 315 72 178 22,86
03 - - - -
04 330 65 63 19,70
05 402 43 87 10,70
06 257 84 149 32,68
07 - - 73 -
08 235 101 80 42,98
09 286 109 117 38,11
10 321 31 136 9,66
1 - - - -
12 289 55 96 19,03
13 407 101 57 24,82
14 282 18 78 6,38
15 246 62 292 25,20
16 337 58 85 17,21
17 - - - -
18 207 28 140 13,53
19 271 86 54 31,73
20 309 77 334 24,92
21 272 24 62 8,82
22 188 68 298 36,17
23 252 60 87 23,81
24 - - - -
25 - - - -
Média 286,89 63,32 135,60 22,80

DP 57,44 26,43 88,09 10,39
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ANEXO G. Evolugdo dos Exames Hematoldgicos ao Nascimento nos Diferentes Grupos

ANEX0 G1. EvOLUCAO DOS EXAMES HEMATOLOGICOS

AO NASCIMENTO NOS DIFERENTES GRUPOS

TABELA 49Gi. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A).

CAso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/di) (%) (%) (f) (pg9) (%)
01 16,70 50,20 2,69 106,13 35,31 15,90
02 16,60 48,30 3,23 104,77 36,01 15,80
03 15,50 44,10 4,99 101,10 35,60 16,10
04 19,30 54,70 6,11 106,00 37,40 17,40
05 12,10 35,80 5,53 108,80 36,80 16,20
06 15,60 45,00 5,05 104,00 36,00 16,40
07 19,30 52,00 5,50 106,00 39,00 18,20
08 13,60 38,00 5,89 100,00 36,00 16,20
09 15,90 45,00 4,38 101,00 36,00 19,00
10 18,80 53,00 6,61 112,00 40,00 16,20
1" 14,10 40,00 5,78 103,00 36,00 16,50
12 16,50 47,00 3,86 99,00 35,00 16,10
13 16,10 47,00 5,20 109,00 37,00 18,00
14 - - - - - -
15 14,90 42,00 5,04 93,00 33,00 18,70
16 16,20 45,00 4,94 96,00 35,00 18,80
17 15,30 41,00 4,96 97,00 36,00 16,70
18 16,30 43,00 5,19 95,00 36,00 16,90
19 15,90 46,00 6,94 94,00 32,00 18,00
20 16,00 44,00 5,30 97,00 35,00 15,70
21 14,20 40,00 5,14 - - -
22 16,70 47,00 8,16 100,00 36,00 17,30
23 14,30 40,00 - 96,00 35,00 15,80
24 13,40 37,00 5,66 97,00 35,00 14,20
25 13,60 36,00 6,69 100,00 38,00 17,70

Média 15,70 44,21 5,34 101,12 35,96 16,86
DP 1,80 5,22 1,18 5,24 1,69 1,20
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ANEXO G. Evolugdo dos Exames Hematoldgicos ao Nascimento nos Diferentes Grupos

TABELA 50G1. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), com
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B).

Caso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/dl) (%) (%) (f) (pg) (%)
01 15,30 43,00 5,12 100,00 36,00 16,70
02 17,50 48,00 4,75 108,00 39,00 17,60
03 21,20 59,00 2,72 98,00 35,00 17,00
04 16,50 46,00 2,01 103,00 37,00 15,00
05 13,70 39,00 7,00 106,00 37,00 16,30
06 19,10 51,00 4,42 105,00 39,00 18,10
07 14,50 41,00 3,38 103,00 37,00 16,80
08 18,50 49,00 3,14 98,00 37,00 24,10
09 15,90 43,00 3,69 97,00 36,00 18,10
10 18,10 47,00 6,05 100,00 39,00 18,10
1" 16,70 44,00 1,75 94,00 35,00 16,00
12 19,80 55,00 4,50 87,00 31,00 18,30
13 16,90 47,00 3,00 103,00 37,00 21,50
14 160,00 42,00 2,55 100,00 38,00 16,60
15 170,00 46,00 - 99,00 36,00 17,40
16 19,60 51,00 3,40 94,00 36,00 20,90
17 19,10 51,00 3,16 89,00 33,00 15,30
18 18,70 52,00 4,81 108,00 39,00 19,00
19 17,20 47,00 4,31 93,00 34,00 17,80
20 16,70 46,00 0,83 88,00 32,00 19,20
21 16,10 46,00 2,08 95,00 34,00 20,30
22 19,40 54,00 3,93 98,00 35,00 20,30
23 17,50 48,00 2,47 97,00 35,00 17,60
24 14,70 41,00 4,65 93,00 34,00 17,70

Média 17,32 47,33 3,64 98,17 35,88 18,15
DP 1,87 4,84 1,44 5,88 2,19 2,09
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ANEXO G. Evolugdo dos Exames Hematoldgicos ao Nascimento nos Diferentes Grupos

TABELA 51G1. Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).

CAso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/dI) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01 18,50 56,60 3,05 120,43 39,36 15,50
02 16,40 49,20 2,31 104,68 34,89 14,90
03 16,00 49,20 3,15 102,50 33,33 15,00
04 15,40 48,80 2,81 99,59 31,43 16,70
05 15,60 46,90 2,63 109,07 36,28 14,90
06 15,30 47,10 2,99 114,04 37,05 15,40
07 17,60 49,60 2,58 101,22 35,92 15,90
08 16,10 49,10 3,74 111,59 36,59 15,40
09 14,40 40,70 2,30 99,27 35,12 15,80
10 16,80 51,80 2,74 110,21 35,74 15,60
1 15,30 45,80 2,98 106,51 35,58 16,70
12 14,00 44,00 3,61 107,32 34,15 14,80
13 15,40 46,50 3,16 103,33 34,22 17,20
14 14,20 41,90 2,62 104,75 35,50 15,60
15 16,10 55,80 1,93 111,60 32,20 17,80
16 14,90 49,60 2,69 110,22 33,11 16,80
17 18,30 57,90 3,59 107,22 33,89 18,20
18 14,70 42,00 6,15 106,00 37,00 17,90
19 14,70 43,00 7,00 103,00 35,00 18,50
20 18,80 57,00 4,90 120,00 10,00 20,60
21 16,70 48,00 3,23 99,00 34,00 18,50

Média 15,96 48,60 3,34 107,22 33,83 16,56
DP 18,50 56,60 3,05 120,43 39,36 1,55
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1 Introdugéo

TABELA 52G,. Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

Caso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/dI) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01 14,50 45,10 3,17 114,47 36,80 17,00
02 16,60 45,90 2,17 104,32 37,73 16,40
03 16,70 51,00 3,27 106,90 35,00 16,80
04 15,90 45,60 7,31 90,30 31,50 18,80
05 16,60 46,20 3,86 99,40 35,70 16,70
06 19,40 54,90 4,77 100,70 35,60 16,60
07 17,30 48,00 2,85 102,00 37,00 13,30
08 21,00 55,80 2,13 101,10 38,00 19,10
09 18,00 52,00 4,74 106,00 36,00 22,60
10 16,90 46,00 3,19 108,00 39,00 15,30
1 19,70 56,00 3,80 103,00 36,00 17,80
12 14,50 40,00 7,59 96,00 35,00 15,80
13 18,50 50,00 3,59 95,00 36,00 20,00
14 13,70 41,00 5,85 111,00 37,00 18,50
15 15,90 48,00 3,55 99,00 33,00 15,20
16 16,40 52,00 3,19 105,00 68,00 15,50
17 17,90 48,00 3,29 99,00 37,00 15,20
18 19,10 54,00 3,43 104,00 37,00 18,70
19 17,00 49,00 3,67 95,00 33,00 15,30
20 17,40 50,00 2,96 104,00 36,00 17,20
21 16,40 50,00 8,99 113,00 37,00 22,20
22 14,40 42,00 3,74 99,00 34,00 15,90
23 14,70 45,00 4,48 108,00 36,00 17,70
24 20,50 60,00 4,04 93,00 32,00 18,50
25 16,80 44,00 3,41 88,00 33,00 14,90

Média 17,03 48,78 4,12 101,81 36,89 17,00
DP 1,93 4,96 1,67 6,70 6,76 16,40
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ANEXO H. Correlagbes Realizadas, Sem Significancia Estatistica

ANEXO G2. EVOLUCAO DOS EXAMES HEMATOLOGICOS

comMm Um MEs DE VIDA NOS DIFERENTES GRUPOS

TABELA 53G,. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A).

CASO Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/dl) (%) (%) (f1) (pg) (%)
01 9,20 29,10 1,73 97,00 30,67 15,90
02 10,80 32,90 1,29 99,70 32,73 14,70
03 8,90 25,10 1,66 89,64 31,79 15,80
04 12,60 33,60 0,70 93,60 35,10 14,50
05 7,70 23,00 2,01 97,00 33,00 14,10
06 10,90 31,00 1,18 95,00 34,00 13,50
07 13,30 38,00 1,25 98,00 35,00 15,90
08 10,30 29,00 1,32 93,00 33,00 13,90
09 10,30 29,00 1,78 94,00 33,00 15,20
10 - - - - - -
11 9,30 27,00 6,57 94,00 33,00 15,60
12 13,90 39,00 0,85 91,00 32,00 15,10
13 14,20 41,00 1,43 96,00 34,00 16,00
14 12,70 34,00 1,89 89,00 33,00 14,30
15 9,80 27,00 1,52 84,00 30,00 15,50
16 13,30 37,00 1,11 88,00 32,00 17,20
17 9,10 26,00 1,76 93,00 33,00 16,40
18 12,00 32,00 0,56 88,00 33,00 14,70
19 11,60 33,00 0,97 87,00 30,00 15,00
20 10,70 30,00 1,28 90,00 32,00 14,40
21 9,10 25,00 2,92 89,00 33,00 14,20
22 12,30 33,00 1,26 91,00 34,00 16,10
23 9,90 27,00 2,11 88,00 32,00 13,90
24 8,80 25,00 - 90,00 32,00 14,10
25 9,20 24,00 2,07 91,00 35,00 16,40

Média 10,83 30,45 1,71 91,91 32,76 15,10
DP 1,84 5,00 1,18 3,92 1,38 0,97
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1 Introdugéo

TABELA 54G1. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B).

(RN PT T), com

Caso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g9/dl) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01 10,10 30,00 0,48 85,00 29,00 14,60
02 11,60 32,00 1,38 99,00 36,00 17,40
03 12,40 35,00 0,44 91,00 32,00 14,90
04 11,00 32,00 1,48 98,00 34,00 17,10
05 8,90 25,00 3,36 91,00 33,00 14,90
06 10,70 30,00 2,10 92,00 33,00 15,90
07 11,60 33,00 0,91 95,00 34,00 15,90
08 - - - - - -
09 8,90 25,00 3,18 93,00 33,00 14,90
10 14,20 37,00 1,58 92,00 35,00 17,80
11 12,20 34,00 2,11 91,00 33,00 16,10
12 11,50 33,00 0,57 82,00 29,00 15,20
13 13,50 37,00 0,96 92,00 33,00 19,30
14 11,40 30,00 2,10 93,00 35,00 16,00
15 10,50 28,00 1,63 87,00 32,00 15,00
16 11,60 34,00 2,42 91,00 31,00 19,80
17 10,30 30,00 2,31 83,00 29,00 15,30
18 13,50 39,00 1,20 100,00 35,00 18,10
19 13,10 37,00 1,43 88,00 31,00 15,60
20 14,50 42,00 1,11 85,00 30,00 17,50
21 11,40 33,00 2,36 85,00 29,00 22,20
22 13,50 39,00 1,23 91,00 32,00 20,40
23 12,40 35,00 1,30 93,00 33,00 17,50
24 10,60 29,00 1,52 87,00 32,00 16,90

Média 11,71 33,00 1,62 90,61 32,30 16,88
DP 1,53 4,36 0,78 4,84 2,10 2,01
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1 Introdugéo

TABELA 55G,. Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento
Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).

Caso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/dI) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01 10,70 29,70 0,61 98,02 35,31 15,20
02 10,80 29,90 0,65 86,92 31,40 13,60
03 - - - - - -
04 10,30 31,30 0,37 89,43 29,43 14,20
05 9,90 28,80 1,30 96,00 33,00 14,20
06 12,90 38,30 0,80 98,21 33,08 14,70
07 10,20 28,40 1,11 88,75 31,88 14,60
08 - - - - - -
09 10,40 28,30 0,83 86,80 31,90 13,00
10 15,30 40,70 0,35 88,48 33,26 14,20
1 11,10 30,00 0,37 85,71 31,71 14,50
12 10,30 28,50 0,86 86,36 31,21 13,20
13 14,20 40,50 0,36 90,00 31,56 15,70
14 11,90 32,10 0,53 89,17 33,06 14,30
15 13,00 37,30 0,31 83,30 29,00 16,00
16 12,30 35,80 1,01 90,60 31,10 15,30
17 13,70 39,80 1,73 93,60 32,20 15,20
18 9,90 26,70 1,46 94,00 34,90 14,00
19 10,00 29,00 0,83 90,00 31,00 21,40
20 15,90 44,00 0,54 100,00 36,00 16,00
21 14,20 39,00 0,92 90,00 32,00 15,30

Média 11,95 33,58 0,79 90,81 32,26 14,98

DP 1,96 5,46 0,40 4,63 1,79 1,78
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1 Introdugéo

TABELA 56G,. Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

CAso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/dI) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01 9,70 29,50 2,45 95,16 31,29 17,60
02 8,80 24,40 1,31 90,37 32,59 15,00
03 11,80 32,80 0,79 88,20 31,70 13,20
04 11,60 34,20 0,85 82,40 28,00 16,00
05 10,30 28,60 0,86 91,70 33,00 14,40
06 12,90 36,80 0,88 94,40 33,10 14,90
07 9,20 26,00 2,74 95,00 33,00 13,00
08 14,20 41,00 0,47 96,00 34,00 15,60
09 11,20 33,00 0,91 97,00 33,00 17,80
10 11,10 32,00 0,90 98,00 34,00 14,70
1 13,10 37,00 0,50 96,00 34,00 15,40
12 9,50 28,00 3,27 91,00 31,00 15,10
13 10,70 32,00 0,63 94,00 31,00 20,30
14 10,10 28,00 0,78 97,00 35,00 14,50
15 11,10 32,00 1,08 88,00 31,00 13,60
16 13,40 39,00 0,61 93,00 32,00 14,40
17 12,60 37,00 0,89 96,00 33,00 16,20
18 13,40 40,00 0,48 97,00 33,00 17,70
19 13,00 38,00 0,43 89,00 31,00 13,80
20 11,20 26,00 0,89 95,00 41,00 14,10
21 11,40 33,00 1,73 96,00 33,00 14,70
22 9,60 28,00 1,17 90,00 31,00 13,40
23 13,10 36,00 0,69 90,00 32,00 15,30
24 13,00 38,00 0,65 86,00 30,00 14,30
25 9,80 28,00 1,50 85,00 30,00 15,10

Média 11,43 32,73 1,10 92,45 32,47 15,20
DP 1,56 4,83 0,73 4,27 2,36 1,68
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1 Introdugéo

ANEXO G3. EVOLUCAO DOS EXAMES HEMATOLOGICOS
comM Dois MESES DE VIDA NOS DIFERENTES GRUPOS

TABELA 57G3;. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio (RN PT T), sem
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1A).

Caso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g9/dl) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01
02 8,50 25,60 2,97 88,28 29,31 14,70
03 9,10 25,60 1,18 80,00 28,44 14,90
04 10,40 29,60 1,58 86,30 30,30 13,70
05 8,30 26,00 1,00 91,00 29,00 14,80
06 10,40 30,00 1,50 90,00 31,00 12,80
07 10,80 31,00 1,52 89,00 31,00 14,20
08 5,90 17,00 3,00 87,00 29,00 12,60
09 - - - - - -
10 10,80 31,00 2,1 94,00 33,00 13,60
11 9,20 26,00 2,56 79,00 28,00 18,10
12 10,80 29,00 3,03 83,00 31,00 13,80
13 12,30 33,00 1,68 83,00 31,00 15,80
14 8,50 25,00 4,33 83,00 28,00 14,70
15 10,00 28,00 3,54 81,00 29,00 14,60
16 10,80 29,00 3,00 83,00 31,00 13,80
17 8,20 23,00 3,75 82,00 30,00 14,90
18 11,30 31,00 1,65 83,00 30,00 13,50
19 11,10 31,00 2,85 78,00 28,00 13,90
20 9,30 26,00 1,82 85,00 31,00 12,80
21 8,70 24,00 2,92 83,00 30,00 13,70
22 9,50 26,00 2,12 85,00 32,00 14,90
23 - - - - - -
24 7,50 21,00 2,23 84,00 30,00 13,10
25 - - - - - -

Média 9,59 27,04 2,40 84,65 30,00 14,23

DP 1,50 3,86 0,90 4,07 1,36 1,22
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TABELA 58G3;. Recém-Nascidos Pré-Termo Tardio
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 1B).

(RN PT T), com

Caso Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g9/dl) (%) (%) (fl) (p9) (%)
01 7,80 24,00 88,00 29,00 15,70
02 8,30 24,00 3,30 92,00 32,00 16,00
03 9,70 28,00 2,16 89,00 30,00 13,80
04 8,30 25,00 1,99 89,00 30,00 15,30
05 10,00 28,00 3,41 78,00 29,00 17,40
06 10,30 28,00 4,47 78,00 29,00 17,10
07 9,90 28,00 1,74 89,00 31,00 14,90
08 8,30 24,00 4,35 94,00 32,00 18,10
09 7,90 23,00 6,13 86,00 29,00 14,80
10 10,50 29,00 3,24 88,00 32,00 17,50
1 10,40 31,00 - 84,00 28,00 15,20
12 9,40 28,00 1,81 78,00 27,00 14,70
13 9,30 27,00 3,34 87,00 30,00 18,70
14 - - - - - -
15 10,10 29,00 2,49 81,00 29,00 14,80
16 - - - - - -
17 8,80 26,00 1,57 78,00 26,00 14,60
18 9,00 28,00 2,78 94,00 30,00 16,30
19 11,30 33,00 1,72 84,00 29,00 14,50
20 9,10 28,00 1,66 81,00 27,00 16,20
21 9,40 28,00 1,11 73,00 25,00 19,10
22 8,90 26,00 2,22 83,00 28,00 18,70
23 - - - - -
24 8,40 25,00 1,46 82,00 28,00 15,70

Média 9,29 27,14 2,68 84,57 29,05 16,15
DP 0,95 2,46 1,28 5,77 1,88 1,58
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TABELA 59G3;. Recém-Nascidos de Termo (RN T), sem Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2A).

CASO Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (g/d1) (%) (%) (f1) (pg) (%)
01 11,20 31,70 0,99 88,06 31,11 13,80
02 10,60 29,40 1,38 79,46 28,65 12,60
03 12,30 34,80 0,92 75,65 26,74 13,50
04 9,60 27,70 0,86 79,14 27,43 13,80
05 10,10 30,70 0,90 87,71 28,86 13,90
06 11,70 35,40 0,80 93,16 30,79 13,70
07 10,50 30,90 1,11 83,51 28,38 14,50
08 10,50 30,20 1,39 91,52 31,82 13,40
09 9,80 26,80 1,45 76,57 28,00 12,40
10 10,70 30,80 1,65 88,00 30,57 14,10
11 9,90 28,30 1,28 85,76 30,00 13,60
12 9,20 27,60 1,46 86,25 28,75 12,20
13 - - - - - -
14 - - - - - -
15 10,60 31,20 0,35 78,60 26,7 15,00
16 10,70 31,00 0,86 81,60 28,2 14,60
17 10,00 31,00 0,30 86,00 27,00 15,00
18 10,30 29,00 2,25 82,00 29,00 15,00
19 9,10 27,00 2,10 74,00 25,00 20,70
20 12,00 34,00 2,57 95,00 34,00 14,90
21 11,60 33,00 3,90 85,00 30,00 14,90

Média 10,55 30,55 1,40 84,05 29,00 14,29
DP 11,2 31,70 0,99 88,06 31,11 13,80
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TABELA 60G3;. Recém-Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento

Intrauterino Restrito (CIUR) (Grupo 2B).

CASO Hb Ht Ret VCM HCM RDW
N° (9/dl) (%) (%) (f1) (p9) (%)
01 9,90 27,90 1,13 82,06 29,12 15,90
02 10,30 30,50 1,13 84,72 28,61 15,00
03 - - - - - -
04 9,90 30,80 0,98 80,00 25,70 15,10
05 10,20 30,80 0,92 86,30 28,60 13,80
06 9,90 28,80 1,45 90,00 30,90 14,30
07 9,40 28,00 3,14 83,00 28,00 14,50
08 10,60 31,00 0,81 90,00 31,00 13,90
09 10,00 29,00 2,38 89,00 31,00 16,30
10 9,60 28,00 1,35 87,00 30,00 13,30
11 - - - - - -
12 7,80 24,00 2,25 83,00 28,00 15,50
13 8,40 26,00 2,04 87,00 29,00 16,80
14 10,40 30,00 1,29 89,00 31,00 12,80
15 10,50 32,00 1,35 82,00 27,00 12,90
16 9,80 30,00 1,77 92,00 30,00 13,90
17 - - - - - -
18 9,30 28,00 0,66 84,00 28,00 13,90
19 9,80 30,00 2,06 91,00 30,00 14,90
20 10,40 29,00 2,13 84,00 30,00 13,70
21 10,30 30,00 2,48 86,00 30,00 14,80
22 9,40 27,00 1,72 83,00 29,00 12,70
23 10,20 29,00 1,26 84,00 30,00 14,00
24 - - - - - -
25 - - - - - -

Média 9,77 28,80 1,63 85,58 29,23 14,39
DP 0,70 2,04 0,64 3,56 1,39 1,11




ANEXO H. CORRELACOES REALIZADAS,
SEM SIGNIFICANCIA ESTATISTICA
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ANEXO H. Correlagbes Realizadas, Sem Significancia Estatistica
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FIGURA 18. Ferritina e peso nos Recém-Nascidos de Termo
(RN T), sem Crescimento Intrauterino Restrito
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FIGURA 19. Ferritina e peso nos Recém-Nascidos de Termo
(RN T), com Crescimento Intrauterino Restrito
(CIUR).
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ANEXO H. Correlagbes Realizadas, Sem Significancia Estatistica
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FIGURA 20. Variacdes da ferritina e do peso nos Recém-
Nascidos de Termo (RN T), com Crescimento
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FIGURA 21. Variagdes da ferritina e do peso nos Recém-

Nascidos Pré-Termo Tardio (PT T),

Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).
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ANEXO H. Correlagbes Realizadas, Sem Significancia Estatistica
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FIGURA 22. Variagdes da ferritina e do peso nos Recém-
Nascidos de Pré-Termo Tardio (PT T), com
Crescimento Intrauterino Restrito (CIUR).



ANEXO l.
REGRESSOES MULTIPLAS STEPWISE BACKWARD
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ANEXO I. Regressées Multiplas Stepwise Backward

Variaveis Coeficiente

Overall Modell Fit: p<0,0001

FIGURA 23I. Fatores de protecdo e risco para
Hemoglobina (Hb) aos dois meses.
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ANEXO I. Regressées Multiplas Stepwise Backward

Variaveis Coeficiente

FIGURA 24I. Fatores de protecdo e risco para
Hemoglobina (Hb) aos dois meses.
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