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RESUMO

Mello JN. A influéncia de fatores nutricionais, obstétricos, socio-econdmicos e
demogréficos nas concentragdes de vitamina A, ferro, zinco e cobre, no sangue € no leite
maduro de doadoras do Banco de Leite Humano de Marilia, SP. Sdo Paulo, 2005 [Tese de
Doutorado — Faculdade de Saude Publica da USP].

Objetivo. O objetivo deste estudo foi avaliar as influéncias de fatores nutricionais,
obstétricos, sdcio-econdmicos e demogrificos nas concentragdes de vitamina A, ferro,
zinco e cobre no sangue e no leite maduro de doadoras de Banco de leite humano.
Métodos. Foram avaliadas 161 lactantes do Banco de Leite Humano de Marilia, SP. As
concentragdes de ferro, zinco e cobre, foram quantificadas através de espectrofotometria de
emiss3o atdmica e as concentragdes de vitamina A através de cromatografia liquida de alta
eficiéncia. Resultados. A vitamina A no leite teve associagdo negativa com idade
gestacional, tempo de amamentagdo e trabalho materno; vitamina A no sangue teve
associagdo positiva com idade materna e ingestdo de suplemento durante a gestagdo, €
negativa com ingestdo de cobre. O ferro no sangue teve associa¢do positiva com niimero de
filhos, grau formal de instrugdo materna, parto cesareo, proporgdo corporal de gordura e
idade materna, e negativa com trabalho materno, ingestdo de suplemento durante a gestagdo
e ingestdo de zinco. O zinco no leite teve associagdo positiva com ingest@o de vitamina A, €
negativa com nimero de filhos e tempo de amamentago; zinco no sangue teve associagdo
negativa com habito de fumar. O cobre no leite teve associag@o negativa com tempo de
amamenta¢fio, € cobre no sangue teve associagdo positiva com consumo de 4&lcool
Conclusdes. Fatores nutricionais, obstétricos, socio-econdmicos e demograficos tiveram
associagdes significativas com nos niveis sanguineos de vitamina A, ferro, zinco e cobre,
assim como nas concentragdes desses micronutrientes no leite maduro de doadoras do
Banco de leite humano de Marilia, SP.

Descritores: Banco de leite, micronutrientes, leite humano, vitamina A, ferro, zinco, cobre.



SUMMARY

Mello JN. The influence of nutritional, obstetric, socio-economic and demographic factors
in vitamin A, iron, zinc and copper concentrations in blood and mature breast milk of
donors of the Human Milk Bank of Marilia, Sdo Paulo, 2005. [PhD Thesis-Faculdade de

Saide Publica da Universidade de Séo Paulo Brazil].

Objective. The objectives of this study were to evaluate the influence of nutritional,
obstetric, socio-economic and demographic factors in vitamin A, iron, zinc and copper
concentrations in blood and mature milk of donors of a Human Milk Bank. Methods. One
hundred and sixty one (161) breast milk donors of the Human Milk Bank of Marilia, Sdo
Paulo, were included in this study. The concentrations of iron, zinc and copper were
determined by atomic emission spectrometry, and vitamin A concentrations were assessed
by high performance liquid chromatography. Results. Vitamin A in milk was negatively
associated with gestational age, breastfeeding time and maternal work; blood vitamin A
was positively associated with maternal age and supplement intake during gestation, and
negatively associated with copper intake. Blood iron was positively associated with number
of previous children, mother’s school level, caesarian delivery, maternal body fat and
maternal age, and negatively associated with maternal work, supplement intake during
gestation and zinc intake. Zinc in milk was positively associated with vitamin A intake, and
negatively associated with number of previous children and breastfeeding time; blood zinc
was negatively associated with smoking habit. Copper in milk was negatively associated
with breastfeeding duration and blood copper was positively associated with alcohol intake.
Conclusions. Nutritional, obstetric, socio-economic and demographic factors had
significant association with blood levels of vitamin A, iron, zinc and copper, and with
micronutrient composition of mature breast milk of donors of the Human Milk Bank of
Marilia, SP.

Descriptors: human milk bank, micronutrients, human milk, vitamin A, iron, zinc, copper
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1. INTRODUCAO

O leite humano, além de ser considerado a melhor fonte de nutrientes para criangas,
desempenha um papel muito importante na protegdo imunolégica contra doengas
infecciosas € no desenvolvimento afetivo e psicolégico (American Academy of
Pediatrics 1978; VICTORA e col. 1987; DEWEY e col. 1990; MONTEIRO e col.
1990; GRANZOTO e col. 1992; VICTORA 1992; VICTORA 1996; GIUGLIANI e
VICTORA 1997). Por esse motivo, é tido como padrio-ouro, quanto & composigéo €
concentracio de nutrientes, quando da formulagio de produtos & base de leite e
outros alimentos substitutos (BENEMARIYA e col. 1995). Porém, ao avaliarmos os
muitos trabalhos, em vérias partes do mundo e com metodologias comparéveis, que
se propuscram a analisar a composi¢do do leite humano, especialmente quanto a
micronutrientes, observamos que os resultados mostram uma composigéo varidvel
(BENEMARIYA e col. 1995; CONI e col. 1990; DOREA 2000; GROSS e col.
1998). Esta variabilidade de concentragido de micronutrientes na composigéo do leite
humano torna a avaliagio do consumo alimentar de lactentes, por nutricionistas e
pediatras, uma tarefa extremamente corhplicada (BENEMARIYA e col. 1995).

Dentre os micronutrientes constituintes do leite humano, alguns como o ferro e a
vitamina A, por exemplo, quando em déficit no sangue materno, sdo
reconhecidamente um problema de Satide Publica, com uma maior prevaléncia nos

paises em desenvolvimento (GROSS e c0l.1998).

Outros elementos trago, como o zinco e o cobre, por serem componentes de uma
grande gama de metaloenzimas e metaloproteinas, participam de muitos sistemas
biolégicos (BENEMARIYA e col. 1995). Ainda que as defici€ncias de zinco e cobre
hﬁo recebam maior aten¢do em Saide Piblica, na Clinica podem assumir proporgdes
importantes, o que justifica os esforgos para obten¢éo de métodos mais precisos para
se correlacionar suas concentragdes no sangue e leite de nutrizes, bem como os

fatores que determinam essas concentragdes (IYENGAR 1981).



Sabe-se que a composig¢éo do leite humano varia conforme o estigio da lactagdo,
hora do dia, se no inicio ou final da mamada (PICCIANO e GUTHRIE 1976;
NEVILLE e col,, 1984; YOSHINAGA e col. 1991), localizagéio geografica (PARR e
col, 1991), caracteristicas socio-econdmicas (.BENEMARIYA e col. 1995). No
entanto, as investigacdes das variaveis nutricionais, socio-econ0micas, demogréaficas
e obstétricas que podem influenciar tais alteragSes, ainda que norteiem a maioria das
pesquisas com esse cunho, mostram-se controvertidas. Durante as duas primeiras
semanas apds o parto, no leite denominado colostro, ocorrem as mais dréasticas
alteragdes na composi¢do e no volume, que de proximo a zero passa a SO0mL por dia
ja na primeira semana (ARNAUD e FAVIER 1995). Os mesmos autores, estudando
a concentragdo de alguns elementos trago no colostro, constataram que o elemento
zinco sofre uma alterag@o significativa nesse periodo, pois atinge uma concentragdo
méxima no segundo dia ap6s o parto, entrando em seguida em declinio, com o
decorrer do aleitamento. Para os elementos cobre e ferro, ndo foram observadas
alteragdes significativas no estagio de lactagio estudado, embora as suas
concentragdes também estivessem aumentadas, provavelmente para atender as
necessidades do recém nascido que, neste periodo ingere um volume reduzido de
leite quando comparado aos periodos mais avancados da amamentagfio. As
concentragdes de proteina, vitamina A, B12, K e imunoglobulinas também estéo
sensivelmente aumentadas no colostro, quando comparamos com o leite maduro, ou
seja, o de vinte dias ap6s o parto (Royal Soc Chem e MAFF 1991; MCCLELLAND
e col. 1978).

De qualquer forma, os micronutrientes do leite humano maduro, apesar de
encontrarem-se em baixas concentragdes, sio bem aproveitados pelo lactente, pelo
seu alto grau de biodisponibilidade (LONNERDAL 1985).

Existem varios fatores nutricionais, demograficos, obstétricos e sdcio-econémicos
que, acreditam-se, sejam moduladores da secre¢dio de micronutrientes no leite
humano. Entre eles, o consumo alimentar ou estado nutricional da mae (KARRA e
col. 1988), estatura materna e peso da crianga (YOSHINAGA e col. 1991), idade da



mie e paridade (PICCIANO e GUTHRIE 1976), 4rea onde reside a mie (PARR e
col. 1991) e duragdio da gestagio (ROEKENS e col. 1985).

Para atender as necessidades de uma crianga, o suprimento didrio minimo de
vitamina A deveria ser de 180 equivalentes de retinol-ER (WHO/FAO 1988). Porém,
segundo o National Research Council, EUA, (1989), para que sejé estabelecido o
estoque normal de vitamina A no figado, a crianca deveria receber 373 ER/dia no seu
primeiro ano de vida. Segundo esta recomendagdo, 70% das mées nio alcangam este
limite (GROSS e col. 1998).

A deficiéncia de zinco em criangas pode prejudicar o crescimento €
desenvolvimento, bem como aumentar a mortalidade infantil (GOOD 1989; KEEN e
HURLEY 1989; GIBSON 1990) e perinatal, elevando a incidéncia e severidade de
infecgdes, particularmente em criangas com baixo peso ao nascer e das geradas em
gestacdes de risco (ALLEN 1994; SHANKAR e PRASAD 1998). O zinco apresenta
uma interagdo muito importante com a vitamina A e o beta-caroteno, sendo sua

“deficiéncia um agravante nas patologias resultantes da deficiéncia de vitamina A
(CHRISTIAN e WEST 1998).

As concentragdes de ferro e cobre no leite humano sfio consideradas abaixo do
necessério para o desenvolvimento e crescimento adequados do neonato. Acredita-se
que essa lacuna seja suprida pelas reservas acumuladas pelo recém-nascido durante o
desenvolvimento intra-uterino (WIDDOWSON e col. 1974; DONANGELO e col.
1993). GUTHRIE e PICCIANO, 1995, afirmam que em recém-nascidos, o estoque
de ferro pode durar de trés a seis meses. Mas, se pensarmos na importincia desses
elementos trago, nfo somente na eritropoiese, mas no caso do ferro, nas propriedades
imuno-protetoras (THIBAULT e col. 1993; COOK e col. 1994; DHUR e col. 1989),
ainda que o neonato possua algumas reservas, é importante se investigar os fatores
relacionados com o suprimento desses micronutrientes pelo leite materno como uma
ferramenta fundamental para controle da mortalidade de recém-nascidos.



Néo obstante, ainda que uma vasta referéncia bibliogrifica sobre composi¢io em
micronutrientes do leite humano esteja disponivel, inclusive com trabalhos realizados
no Brasil (TRUGO e col. 1988; DONANGELO e col. 1989; LEHTI 1990), pouco se
sabe sobre o perfil micronutricional dos leites doados aos bancos de leite humano do
pais. GOES e col., 2002 avaliaram a composi¢io de alguns nutrientes do leite.
maduro doado a um banco de leite humano, bem com os efeitos da pasteurizagio e
congelamento nestes nutrientes. No referido trabalho, os autores concluiram que as
médias de concentragio da maioria dos nutrientes avaliados atingiram os valores
normais, mas que ocorreu uma redistribui¢éio do elemento zinco pelas fragSes com as
quais tem afinidade, o que poderia reduzir sua biodisponibilidade para o bebé. Mais
recentemente, BORTOLOZO e col, 2004, com o objetivo de desenvolver um
suplemento para ser adicionado ao leite de bebés nascidos com baixo peso, avaliaram
alguns nutrientes de leite humano maduro, entre outros tipos ja processados em dois
bancos de leite humano, e concluiram que os niveis de nutrientes ndo satisfariam as
necessidades de bebés nascidos com baixo peso.

O Brasil ¢ um pais pioneiro no estabelecimento de bancos de leite humano e vem
desenvolvendo um padriio de exceléncia em qualidade. Esta qualidade nfio se
restringe apenas a aspectos microbiolégicos do leite doado, minimizando e
eliminando de fato os riscos de disseminagdo de doengas. Pode-se também observar
que a operacionalidade das instituigdes € eficiente na triagem de doadoras e na
distribuigdo do leite a neonatos com risco real de comprometimento nutricional ou
imunolégico, seja por incapacidade de amamentag&o da mie, prematuridade ou baixo
peso do recém-nascido.

O conhecimento do perfil micronutricional do leite de bancos de leite humano
constitui por si s6, uma importante informacg3o, levando-se em conta a finalidade
deste leite. Além disso, as possiveis associagdes deste perfil micronutricional com
fatores demogréficos, obstétricos, sécio-econdmicos e outros fatores nutricionais das
doadoras, podem fazer emergir valiosas informagSes sobre o quanto estes fatores
interferem na composig¢#io do leite materno, a exemplo de outros trabalhos.



As nutrizes selecionadas como doadoras pelos bancos de leite constituem um grupo
especial de mulheres, pois a média de duragiio do periodo de amamentagfio deste
grupo ¢ sensivelmente maior que a observada no Brasil em geral, aproximando-se, e
muitas vezes superando o recomendado por especialistas do mundo todo (KRAMER
e KAKUMA 2005), ou seja, amamentagiio materna exclusiva até seis meses de vida.

As criangas nos primeiros anos de vida s&o um grupo de risco para anemia, sendo o
ferro, juntamente com outros micronutrientes, um elemento-chave na eritropoiese
(DEMAEYER e ADIELS-TEGMAN 1885; DEMAEYER e col. 1989). A anemia
interfere nos processos de crescimento e desenvolvimento da crianga, prejudicando o
desenvolvimento mental, motor, ¢ da linguagem, determinando alteragdes
comportamentais e psicolégicas, como falta de atengdio, fadiga, inseguranca e
diminuigfo da atividade fisica (FILER 1990; LOZOF e col. 1991). A deficiéncia de
ferro também € um fator que aumenta a suscetibilidade a infecgdes (COOK 1994).
Em roedores com anemia ferropriva, foi observada a redugio da fung@io das células
“Natural Killer”, bem como a diminuig&o da resposta de células B (DHUR 1989).
Diversas alteragdes metabdlicas podem decorrer da deficiéncia de ferro, com
comprometimento da pele e mucosas, dos sistemas digest6rio e imunolégico, o que
vem a constituir a sindrome “enfermidade ferropriva” (TABOADA 1983).

A deficiéncia de vitamina A também é um problema de Saide Publica,
particularmente em paises em desenvolvimento (GROSS e col. 1998). Esta vitamina
tem fungo muito importante na diferenciagdo celular, anti-tumoral e como
moduladora da imunidade (BATES 1993, 1995). RUMORE, 1993, em trabalho
envolvendo criangas desnutridas, sugere que a vitamina A protege contra infecgdes
virais, mais especificamente contra o sarampo. O retinol é necessério para o
crescimento, diferenciag@o e integridade dos tecidos epiteliais, da visdo, das fun¢des
imunoldgicas, e para a remodelag@o do tecido 6sseo (OLSON 1996). Criangas com
deficiéncia subclinica de vitamina A podem ter epis6dios de diarréia e disttrbios
respiratérios exacerbados, provavelmente pelos danos nos epitélios e depressdo do
sistema imunolégico (BLOEM e col. 1990; SOMMER e WEST 1996).



O zinco ¢ um componente estrutural de muitas enzimas (JACKSON 1989; ZLATKO
e col. 1997), atuando como cofator em importantes metaloenzimas envolvidas na
sintese e reparagdo do DNA, integridade dos glébulos vermelhos, metabolismo do
osso e figado e multiplas rea¢des de desidrogenase e carboxipeptidase. Seu papel na
sintese de DNA faz dele um elemento essencial na divisdo rdpida de tecidos em fase
de crescimento como a medula 6ssea € o timo (LEVY 1998). Em criangas com
deficiéncia de zinco, observou-se um decréscimo na velocidade de crescimento linear
e um déficit do desenvolvimento motor (PRASAD 1996). Estudos envolvendo
animais com defici€ncia em zinco sugerem que este pode regular a proliferagdo de
osteoblastos e osteoclastos (PLEBAN e col. 1985; LEEK e col. 1988), portanto,
importante também para a remodelagdo do osso. AGGETT, 1994, sugere que as
criangas nascidas com baixo peso seriam as mais vulneraveis as defici€ncias de zinco
e cobre, do que as nascidas com peso dentro da faixa de normalidade. A defici€ncia
de zinco pode contribuir para a diarréia, “rash”, infecg@o e deficiéncia de vitamina A
em criangas desnutridas (SIMMER e col. 1990). Em criangas desnutridas submetidas
a reabilitagdo nutricional em Bangladesh, o zinco foi um fator importante para o
7 ganho de peso (SIMMER e col. 1990). Casos de deficiéncia nutricional de zinco em
| lactentes de dois a seis meses de idade manifestaram-se como acrodermatites perioral
e perineal, crescimento retardado e irritabilidade, acompanhado de baixos niveis
deste elemento no sangue, em lactentes (AGGETT e col. 1980; MURPHY e col.
1985; BLOM e col. 1980; KURAMOTO e col. 1986).

O cobre desempenha fungdes essenciais na eritropoiese, sendo um constituinte do
sistema citocromo oxidase (ZLATKO e col. 1997). A deficiéncia de cobre
desequilibra a mobilizagdo das reservas de ferro do figado e o transporte plasmatico
~ de ferro como um componente da ceruloplasmina (OSAKI e col. 1966). Criangas
com defici€ncia de cobre podem desenvolver anemia hipocrdmica microcitica, que
ndo responde a terapia com ferro, e é acompanhada de neutropenia e osteoporose
(JIRAPINYO e col. 1985). |

Os micronutrientes selecionados para esta investigagdo, conforme exposto
anteriormente, desempenham fungdes especificas em sistemas orgénicos diferentes,



individualmente ou interagindo entre si e com outros nutrientes. Suas defici€ncias em
populagdes de lactantes e criancas alimentadas exclusivamente com seus leites,
sobretudo aquelas em risco de desnutrigo, maiores consumidoras dos bancos de
leite, podem apresentar prejuizos em seu desenvolvimento e crescimento, que devido
as rdpidas mudangas nesta fase precoce da vida podem ndo ser sanadas

eficientemente.



2. OBJETIVOS

2.1. Geral:

Investigar as associagGes entre fatores nutricionais, demdgréﬁcos, obstétricos
e socio-econdmicos das doadoras dos bancos de leite humano de Marilia, SP,
e as concentragdes de vitamina A, ferro, zinco e cobre no sangue e no leite
maduro.

2.2. Especificos:

e Avaliar as concentragdes de vitamina A, ferro, zinco e cobre no leite maduro
doado ao banco de leite humano de Marilia, SP.

e Avaliar as concentragdes de vitamina A, ferro, zinco e cobre no sangue de

doadoras de leite do banco de leite humano de Marilia, SP.

e Investigar as associagdes entre as concentragdes de vitamina A, ferro, zinco e
cobre do leite maduro, e fatores nutricionais, demograficos, obstétricos e

sécio-econdmicos de doadoras do banco de leite humano de Marilia, SP.

o Investigar as associagdes entre as concentragdes de vitamina A, ferro, zinco e
cobre do sangue, e fatores nutricionais, demograficos, obstétricos e sbcio-

econdmicos de doadoras do banco de leite humano de Marilia, SP.

e Investigar as associagOes entre o consumo alimentar de vitamina A, ferro,
zinco e cobre e suas concentragdes no leite maduro de doadoras do banco de
leite humano de Marilia, SP. '



e Investigar as associagdes entre 0 consumo alimentar de vitamina A, ferro,
zinco e cobre e suas concentragdes no sangue de doadoras do banco de leite
humano de Marilia, SP.
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3. CASUISTICA E METODOS

3.1. Populagiio em estudo

O banco de leite humano de Marilia, conta, em média com 70 doadoras, com um
ingresso e egresso mensal de aproximadamente 20 nutrizes. Todas as doadoras
passam a integrar este quadro por livre e espontinea vontade, sendo convidadas pelos
profissionais do banco de leite, ap6s confirmagdio de que ndo possuem nenhum
potencial de transmissibilidade de doengas infecto-contagiosas, confirmado por
exame de sangue e entrevista. As futuras doadoras sdo entdo instruidas sobre como
proceder a colheita € 0 armazenamento de leite. O leite pode ser colhido em vérios
horérios ao longo do dia e pode ser estocado em um mesmo recipiente de vidro,
fornecido pelo banco de leite, até que seja utilizada toda sua capacidade, que pode

variar de 350 a 500mL, e mantido no congelador ou freezer doméstico.

- Participaram deste estudo 161 doadoras do banco de leite humano de Marilia, SP,
que estavam produzindo leite maduro (no caso, entre 20 ¢ 62 dias apés o parto) e
seus bebés, entre outubro de 2003 e agosto de 2004, apds assinatura de Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido (em anexo).

3.2. Informagdes de interesse

Foram obtidas as seguintes informagdes através de questionério em anexo:

a) Fatores nutricionais
1) antropometria materna (peso, estatura e pregas cutdneas)
2) consumo alimentar

b) Fatores obstétricos
1) idade gestacional do recém-nascido
2) uso de contraceptivo oral, antes e ap0s o parto
3) consumo de suplemento vitaminico na gravidez e puerpério

4) consumo de suplemento mineral na gravidez e puerpério
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5) ocorréncia de algum processo infeccioso nos ultimos 30 dias
6) niamero de filhos
c) Fatores ligados & amamentagéo
1) tempo de amamentagéo
2) tipo de amamentagdo (exclusiva ou mista)
d) Fatores de exposigdo a toxicos V
1) hébito de fumar
2) consumo de bebida alcodlica
e) Fatores demograficos
1) grau formal de instrugéo
2) idade da mie
3) estado civil
f) Fatores s6cio-econ0micos
1) renda per capita
2) trabalho materno

O consumo alimentar das mies foi obtido através de um diério recordatério de 24
horas. O tempo de amamentagdo considerado foi idade do bebé.

Mies que j4 haviam parado de fumar também foram consideradas fumantes.

Para a aferi¢do do peso das mies, foi utilizada uma balanga solar portétil marca
Soehnle® com capacidade de até 150 kg e sensibilidade de 100g, instalada em local
firme, sem declives. Sem calgados e com roupas leves, as mies eram posicionadas no

centro da balanga, eretas, até que a leitura do peso corporal total fosse feita € anotada
(FRISANCHO, 1990).

A estatura das mies foi determinada com antropdmetro da CMS WEIGHING

EQUIPMENT LTD®-, com 2m e sensibilidade de Imm. As mies permaneciam sem
calgados, sem acessérios nos cabelos, em posi¢do ereta e com a cabega erguida, na
linha de Frankfourt, com os bragos pendentes ao lado do corpo, calcanhares e dorso
encostados no plano vertical da fita. A haste movel do antropdmetro era encostada
sobre o couro cabeludo da mie, e a medida registrada (FRISANCHO 1990).

— BIBLIOTECA/CIR
ULDADE DE SAUDE PUBLICA
Fsﬁwensmme DE SAO PAULO
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As pregas cutineas foram aferidas com adip6metro portétil, marca Lange®, com
capacidade de 60mm e sensibilidade de 1mm. As medidas foram determinadas de

acordo com a recomendag@o de Frisancho, 1990, como segue:

a) Triciptal (DCT) - a disténcia entre a projegdio lateral do processo acromial € a
margém inferior do processo olecraniano era medida no aspecto lateral do brago nfio
dominante, com o cubito flexionado a 90°. Utilizando uma fita métrica, o ponto
médio era marcado na lateral do brago, a dobra era tomada um centimetro acima da
linha marcada no aspecto posterior do brago e o adipdmetro aplicado ao nivel
marcado;

b) Biciptal (DCBi) - a dobra era destacada sobre o ventre do biceps braquial, no
ponto médio do brago direito, em linha com a borda anterior do processo acromial e
fossa cubital anterior. O adipdmetro era aplicado um centimetro abaixo dos dedos;

¢) Subescapular (DCSE) - ao longo da linha natural da pele, logo abaixo do &ngulo
inferior da escépula, do lado direito, o adipdmetro era aplicado na dobra, um
centimetro abaixo dos dedos;

d) Supra-iliaca (DCSI) - a dobra era destacada posteriormente 4 linha média axilar e
sobre a crista iliaca, do lado direito, a0 longo da linha natural da pele com o

adipémetro aplicado um centimetro abaixo dos dedos.

3.3. Determinacgiio do estado nutricional

Para a determinag@o do estado nutricional das doadoras, foram calculados o indice de
massa corporal (IMC), padrdo da OMS (1995 e 1997), conforme tabela 1, e
porcentagem de gordura corporal.
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TABELA 1. CLASSIFICACAO DO ESTADO NUTRICIONAL ATUAL DE
ACORDO COM O INDICE DE MASSA CORPORAL -IMC

Classificagdo Valor do IMC (kg/m?)
Desnutrigéo grau ITI | <16
Desnutrig¢éo grau II 16-16,9
Desnutri¢éio grau I 17-18,4

Normal 18.5-24,9
Pré-obeso 25-29,9
Obesidade grau I 30-34,9
Obesidade grau II 35-39,9
Obesidade grau III >40

Fonte: Organizagio Mundial da Saide (1995 e 1997)

Para a determinagdo da porcentagem de gordura corporal foi utilizada a somatoria
das 4 pregas cuténeas e a tabela de DURNIN ¢ WOMERSLEY, 1974, e classificado
de acordo com LOHMAN, 1992, utilizando o intervalo d€ 8% como risco para
doengas e desordens associadas a desnutrigdo, entre 9 € 22% como abaixo da média,
23% como ideal, de 24 a 31% como acima da méda32% como risco para
doengas associadas a obesidade.

Para o célculo das necessidades dos micronutrientes em estudo, tanto das lactantes
como dos lactentes, foram utilizadas as recomendagées do FOOD NUTRITION
BOARD, 2002, segundo as faixas etarias.

3.4. Consumo alimentar

Para o célculo do recordatério de 24 hs foi utilizado o Software Diet Pro versdo 4. As
lactantes foram classificadas segundo a faixa etaria (14 a 18, 19 a 30 ¢ 31 a 50 anos
de idade) e suas necessidades de ingestdo di4ria dos micronutrientes, comparadas ao
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recomendado pelo Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National
Academies , (2002).

3.5. Amostragem

Para o célculo de amostragem foi utilizado o programa EPI INFO (Centers for
Disease Control, CDC and World Health Organization 2001) baseando-se na menor
prevaléncia de deficiéncia de um dos micronutrientes em estudo, no sangue de
lactantes. Sendo assim, o valor considerado foi de 11,1%, a menor prevaléncia
encontrada para a deficiéncia de zinco sérico, em estudo realizado por
DONANGELO e col, 1989, em lactantes, 30 dias ap6és o parto, segundo
levantamento bibliografico através da base de dados Medline para o periodo de 1974
até abril de 2003. Conforme o célculo, a amostra requerida para este estudo com um
nivel de confianga (o) de 95%, um poder (B) de 80%, seria de 143 participantes,
considerando-se a propor¢io de nio-expostas (nivel do micronutriente no sangue
~ normal) e de expostas (nivel de micronutriente no sangue abaixo do normal) de 10:1,
uma freqii€ncia esperada de nivel baixo de zinco no leite de ndo-expostas de 20% e

um risco relativo de 3,00.

No quadro 1, estio relacionadas algumas prevaléncias de deficiéncias dos
micronutrientes que foram estudados neste projeto.

Em toda a revisdo da literatura sobre o assunto ndo foi obtida a prevaléncia da

deficiéncia de cobre.
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QUADRO 1. PREVALENCIAS DE DEFICIENCIAS DOS
MICRONUTRIENTES EM ESTUDOS, RELATADAS POR OUTROS
AUTORES

Micronutriente Prevaléncia da Populagio Autor Referéncia:
Deficiéncia Estudada
Zinco 57% Gestantes HUNT e col. Am J Clin Nutr
mexicanas 1987;46:563-69
Zinco 25% Lactantes DUKHUIZEN e|Am J Clin Nutr
indonésias col. 2001;73:786-91
Zinco 11,1% Gestantes DONANGELO e|Eur J Cli Nutr
brasileiras col. 1989;43:253-66
Zinco 17,7% Gestantes ORTEGA e col. Eur J Clin Nutr
espanholas 1997;51:253-58
Ferro 29,1 Lactantes GROSS e col. Eur J Clin Nutr
indonésias 1998;52:884-90
Ferro 35,1% Gestantes SZARFARC TeseLivre Docéncia
brasileiras FSP-USP- 1983.
Ferro 38,4% Parturientes ARRUDA Tese de Mestrado —
brasileiras CCS -UFP - 1990
Ferro 50% Lactantes DIUKHUIZEN e|Am J Clin Nutr
indonésias col. 2001;73:786-91
Vitamina A 18% Lactantes DUKHUIZEN e|Am J Clin Nutr
indonésias col. 2001;73:786-91
Vitamina A 23,6% Parturientes RAMALHO e col. | Arch Latnoam Nutr
brasileiras 1999;49(4): 318-
321.
Vitamina A 29,7% Gestantes VINUTHA e col. Indian Pediatr
Indianas 2000;37(11):1188-
1193.
Vitamina A 23,7% Lactantes GROSS e col. Eur J Clin Nutr
indonésias 1998;52:884-90
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3.6. Colheita e preparo das amostras

As participantes receberam um recipiente de plastico branco (leitoso, ndo
transparente) para colheita da amostra de leite, com capacidade para 200mL (isento
de tragos de metal) e foram instruidas a colherem em torno de 20 mL através de
expressdo manual ou bomba manual, de vérias tomadas, no inicio € no final da
mamada, até a meia noite do dia em que as medidas antropométricas, a colheita de
sangue venoso € a entrevista foram realizadas. Com isto procurou-se orientar a
cobertura de leite de comego e fim de mamada e de diferentes horas do dia, apesar
destas informag¢des ndo poderem ser conferidas, pelas limitagdes tipicas deste tipo de
estudo. As amostras de leite eram armazenadas em congelador ou freezer domésticos
e recolhidas no dia seguinte. Ap6s separagdo em duas aliquotas, as amostras eram
congeladas e encaminhadas ao Instituto de Tecnologia de Alimentos de Campinas e
ao Laboratério de Micronutrientes do Departamento de Nutrigdo da Faculdade de
Saide Publica da Universidade de Sdo Paulo, onde eram armazenadas & -70 graus
centigrados até o momento das analises.

As amostras de sangue foram colhidas através de pungdo venosa periférica com
seringas e agulhas descartaveis e armazenadas em tubos com anticoagulantes (analise
de hemoglobina), e em tubos secos (sem anticoagulante, para as outras anélises).
Todos os tubos utilizados eram isentos de tragos de metais. Apds centrifugagdo, o
soro sanguineo era separado em duas aliquotas, congeladas e encaminhadas para o
Laboratorio de Anélises Clinicas Labclin, em Indaiatuba, Sdo Paulo, onde foram
realizadas as anilises de ferro, ferritina, transferrina, zinco, cobre, e ceruloplasmina,
e para o Laboratério de Micronutrientes do Depto. de Nutrigdo da Faculdade de
Satude Publica da Universidade de Sdo Paulo, onde eram armazenadas a —70 graus
centigrados at¢é o momento das andlises de vitamina A. Para a anilise da
concentrag@o de hemoglobina, o sangue era enviado no mesmo dia ao Laboratdrio

Sdo Francisco de Analises Clinicas S/C Ltda, em Marilia, Sdo Paulo.
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3.7. Determinaciio de ferro, zinco e cobre no leite

A preparagio da amostra foi adaptada de DONANGELO e col., 1989. Pipetou-se
3,00 mL de cada amostra com trés repetigdes analiticas em cépsula de porcelana, em
seguida, a amostra foi seca em chapa de aquecimento e posteriormente incinerada em
forno mufla a 450°C por 4 horas até a formag8o de cinzas brancas. As cinzas foram
dissolvidas em 2,5 mL de 4cido nitrico concentrado e transferidas quantitativamente
para baldo volumétrico de 50 mL avolumando-se com 4gua bidestilada.

A curva analitica de calibragdo foi preparada pela diluigio de solugio 1.000 mg L™
em solugdo de 4cido nitrico (Merck) 5% (v/v) para concentragéo final de 0,01 a 2,5
mg L de Cobre, ferro e zinco.

Para a quantificagio dos minerais, ferro, cobre e zinco foi utilizado um
espectrometro de emissdo Otica com plasma de argbnio induzido (ICP OES). O
equipamento utilizado foi um ICP OES simultdneo, com visdo axial VISTA MPX,
VARIAN (Mulgrave, Australia). Para a nebulizagdo das solugdes foi empregado um
nebulizador concéntrico (sea spray) acoplado a uma cimara ciclonica. As condigdes
Otimas para determinacio multielementar foram estabelecidas para o elemento
manganés, conforme recomendagdo do fabricante. Os pardmetros instrumentais
utilizados estdo descritos na tabela 2.

Os comprimentos de onda (nm) usados foram: célcio 317,933; cobre 324.754;
magnésio 279,553; fésforo 178,28; ferro 259,94; manganés 293,931; potaissio
766,491; zinco 206,20; s6dio 589,592; fosforo 213,618.
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TABELA 2. CONDICOES DE OPERACOES DO ESPECTROMETRO COM
CONFIGURACAO AXIAL PARA AS DETERMINACOES DOS
MINERAIS DAS AMOSTRAS DE LEITE MATERNO

Poténcia do plasma (Kw ) 1,0
Gas refrigerante (Ar) (L min™ ) 15
Gés auxiliar (Ar) (L min™ ) - 1,5
Pressio do nebulizador’ (kPa ) 200
Gerador de rddio freqiiéncia (MHz) 40
Tempo de estabilizacéo (s) 10
Tempo de leitura (s) 10

3.8. Determinaciio de vitamina A no sangue e no leite

Para as determinagdes da vitamina A, foi utilizado um cromatégrafo liquido de alta
eficiéncia (HPLC), da marca Shimadzu, conforme metodologia descrita por Erhardt e
col. (2002). O aparelho conta de bomba LC-IOAD, controlador SCL-IOA, detector
UV visivel SPD-IOA com lampada de deutério (D2) programado para ler em 325nm,
software CLASS VP, coluna HPLC - Phenomenex Synergi: 4u fusion RP 150 x
4.60mm - C 18, pré coluna Security Guard cartridges Kit - KJO 4287 Phenomenex,
looping de 20pl e injetor manual, do Laboratério de Micronutrientes do
Departamento de Nutrigdo da Faculdade de Saiide Publica da Universidade de Sdo
Paulo. O padrdo utilizado foi all trans retinol, 95% de pureza, Sigma Pharma. A
curva de calibragdo foi construida a partir da solugo de estoque, feita com retinol,
com as seguintes concentragdes confirmadas através de espectrofotometria: 4,54;
2,27; 1,13; 0,56; 0,28; 0,14; 0,07; 0,03 pmol/L.

Para o soro sangiiineo, a extra¢#o da vitamina A foi realizada com a adigdo de 200pl
de acetonitrila a 100 pl de soro. Apds agitagdo em agitador elétrico (Biomixer mult-
mixer MVS 1), durante 5 segundos e centrifugagdo (Eppendorf Centrifugue 5415 C)
durante 8 minutos a 12.000 rotagSes/minuto, no minimo 50 pl do sobrenadante foi
injetado no HPLC eluido com fase mével de acetonitrila/dioxano/metanol. Em
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quarenta e quatro por cento das amostras a vitamina A foi determinada em duplicata
para testar a reprodutibilidade do método.

Para o leite, foi utilizado método simplificado adotado por CASSETARI e col., 2001.
No referido método, uma aliquota de 500ul de leite materno € incubada por uma
noite com 500u1 de solug@io de etanol e hidréxido de potéssio (4 Mol/L). Acrescenta-
se entdio, 2 mL de acetonitrila com 5% de 4cido acético por volume e agita-se
vigorosamente. Apds separagfio das suas fases, toma-se 50ul do sobrenadante e
injeta-se no HPLC. Neste caso a eluigdo foi feita em fase moével de
acetonitrila/dioxano/metanol (82%,15%,3%) no lugar de metanol/igua (95:5,
vol:vol), do método original. Ao metanol foi acrescentado 100 Mm de acetato de
amonio € 0.1% de trietilamina para melhor defini¢do dos picos. Em trinta e dois por
cento das amostras a vitamina A foi determinada em duplicata para conferéncia de
reprodutibilidade do método.

~ 3.9. Anilises bioquimicas no sangue

3.9.1. Ceruloplasmina
material:soro
método nefelometria, valor de referéncia, de 25,0 a 63,0 mg/dl.

3.9.2. Zinco

material: soro

método, espectrofotometria com absor¢dio atdmica, com forno de grafite e corregéo
de fundo pelo sistema Zeeman background, valor de referéncia, 70,0 a 120,0 pg%.

3.9.3. Transferrina
material: soro
método nefelometria, valor de referéncia, de 212,0 a 360,0 mg/dL
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3.9.4. Ferro

material: soro
método colorimétrico com ferrozine/4dcido ascorbico, valor de referéncia, 49,0 a
151,0 pg/dL

3.9.5. Cobre

material: soro

método, espectrofotometria com absorgdo atdmica, com forno de grafite e corregéo
de fundo pelo sistema Zeeman background, valor de referéncia de 85 a 155 pg/dL

3.9.6. Ferritina
material: soro
método, quimioluminescéncia, valor de referéncia, 10 a 291 ng/ml.

3.10. Anailises hematolégicas

A concentragdo de hemoglobina foi avaliada através de contagem eletronica em
contador automético CELL-DYN 1400.

3.11. Analises estatisticas

Os dados obtidos neste estudo foram analisados através de estatistica descritiva e a
associagdo existente entre as varidveis de interesse foi avaliada através de andlise de
correlagdo e de regressdo linear multivariada, fixando-se a concentragdo de cada
elemento como varidvel dependente, € cada um dos fatores demogrificos,
nutricionais, obstétricos e sécio-econdmicos como independentes. A correlagdo de
Pearson foi utilizada para avaliagdio da associagdo entre as concentragdes de

micronutrientes no sangue, leite materno e consumo alimentar da mée, e cada um dos
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fatores demogréficos, nutricionais, obstétricos e s6cio-econdmicos. O Teste de
Goodman € um estudo de contrastes de proporgdes multinomiais. Esta técnica fixou a
classe de resposta e realizou contraste entre propor¢des dos grupos comparados
possibilitando fixar grupo e realizar comparagdes dentro do mesmo.

O nivel de significincia utilizado neste estudo foi de 5%. O programa BioEstat foi
utilizado para estatistica descritiva e para a anilise de regressiio multivariada.

3.12. Questdes éticas

Este projeto obteve parecer favorével do Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade
de Saide Publica da Universidade de S3o Paulo em 19/02/2002, bascado na
Resolugio 196/96 do Conselho Nacional de Satide/Ministério da Satide do Brasil.
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4. RESULTADOS

4.1. Caracteristicas gerais

Neste estudo foram avaliadas 161 mées. Por motivo de hemélise do sangue, ndo foi
possivel realizar algumas andlises das mies. Do mesmo modo, algumas mées ndo
forneceram a amostra de leite. Obviamente essas anélises ficaram incompletas, mas
nenhuma participante foi excluida da pesquisa por este motivo. Todas as mies
alegaram plena saide fisica, assim como a de seus bebés, nenhum dos quais
apresentando sinais aparentes de infec¢fo. Todos os célculos estatisticos foram
realizados com dados de 150 mies em média.

A tabela 3 mostra as principais caracteristicas antropométricas das mées avaliadas.
Através da classificagdo do IMC observa-se uma importante propor¢éio de mées pré-
obesas (31%), e obesas em algum grau (11,8%). Pela avaliagéio da porcentagem de
gordura corporal dessas mies verificou-se que 72,2%, uma proporgdo consideravel
desta populagio estaria em risco de apresentar doencas associadas a obesidade.
" Importante destacar que o acimulo de gordura na gestagdo para o processo de
amamentagfo, fendmeno natural e esperado, torna as classificagSes acima

inapropriadas.
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TABELA 3. CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS E DE
COMPOSICAO CORPORAL DAS LACTANTES

IMC Niimero de miies %
Desnutrida II 1 0,62
Desnutrida I 4 2,5
Normal , 87 54,1
Pré-obesa 50 31
Obesa I 14 8,7
Obesa Il 4 2,5
Obesa III 1 0,62

% de gordura
corporal das miies

Abaixo da média 4 2,6
Ideal 3 1,9
Acima da média 37 23,9
Associado a obesidade 111 72,2

As caracteristicas obstétricas apresentadas na tabela 4, mostram que a maioria das
mées tomou algum suplemento vitaminico ou mineral durante a gestagdio, 88,2%, e
que 87% tomaram contraceptivo oral até decidirem engravidar. O parto cesario
ocorreu em maior freqiiéncia (71,4%) do que o parto normal, € uma proporgdo
importante de 13% de nascimentos prematuros foi registrada nesta populagdo. Maes
~ primiparas constitufram 56,5% na amostra estudada. Ainda na tabela 4 observa-se
que 81,9% das mies praticavam a amamentagfo exclusiva ou predominante (sem

substitui¢do de mamada)
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TABELA 4. CARACTERISTICAS OBSTETRICAS

Consumo de suplemento Gestagido lactagdo
n (%) n (%)
Sim 142 (88,2%) 35 (21,7%)
Nio 19 (11,8%) 126 (78,2%)
Total 161 161
Uso de contraceptivo oral nimero de mies %o
Sim 140 87,0
Nio 21 13,0
Total 161 100
Tipo de parto nimero de partos %
Normal 46 28,6
Cesariana 115 71,4
Total 161 100
Tempo de gestaciio niimero de bebés %
Prematuros 21 13
A termo 140 87
Total 161 100
Quantidade de filhos nimero de mies %
1 91 56,5
2 53 32,9
3 9 5,6
4 5 3,1
7 2 1,2
Sem resposta 1 0,6
Média 1,61 0,96 (DP)
Tipo de amamentacgio
Exclusiva 132 81,9
Mista 29 18
Total 161 100

DP = desvio padrio

O consumo de bebida alcodlica foi referido como socialmente por 27,3% das mées, e

13,7% referiram fumar cigarros (tabela 5).

TABELA 5. HABITO DE FUMAR E CONSUMO DE ALCOOL

Consumo de dlcool numero de mies %
Sim 44 27,3
Nio 117 72,7
Habito de fumar

Sim 22 13,7
Nio 139 86,3
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Na tabela 6 est@o apresentadas informag¢des demograficas e socio-econdmicas. Maes
casadas ou vivendo em unido estavel constituiram 83,8% da amostra. Quanto ao grau

formal de ensino, 66,3% tinham o ensino médio ou mais.

TABELA 6. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS E SOCIO-
CONOMICAS DAS LACTANTES

Estado civil Numero de mies (n=161) %
Casada 97 60,2
Unido estavel 38 23,6
Solteira 24 14,9
Divorciada ou separada 2 1,2
Ocupagio Niumero de mies %
Trabalhadora ativa 75 46,6
Desempregada ou dona de 86
casa 53,4
Renda per capita em Niuimero de mies %
salario minimo (sm) —
aproximado
Sem renda 2 s
Até meio sm 25 13,9
Acima de meio e até 1 sm 28 17,4
Acima de 1 e até %2 sm 38 23,6
Acima de %2 e até 2 sm 24 14,9
2,5 sm 7 43
De3a4sm 17 10,5
De5al0sm 9 5,6
Nio informado 11 6,8
Escolaridade Niumero de mies %
Fundamental incompleto 18 11,1
Fundamental completo 31 19,2
Médio incompleto 5 3,1
Meédio completo 80 49,6
Superior incompleto 2 1,2
Superior completo 25 13,5

Idade das mies

Média e desvio padrio

Moda e mediana

Minima = 15 anos
Mixima = 41 anos
Coeficiente de variagdo =
21,9%

27,1 £5,9 anos

27 anos

As médias dos indicadores dos micronutrientes no sangue estdo apresentadas na

tabela 7. Através de teste estatistico foi constatado que a média de concentragio de



26

vitamina A difere significativamente conforme as faixas etérias consideradas (abaixo
de 19, de 19 a 30 e acima de 30 anos).

TABELA 7. CONCENTRACOES SANGUINEAS DOS MICRONUTRIENTES
EM ESTUDO NAS LACTANTES

Indicadores Faixa etdria (anos)
sanguineos Abaixode 19 anos De19a30anos Acima de 30 anos
(n=14) (n =109) (n =38)
Zinco (pg %) 90,53 = 13,86 92,97 % 11,50 90,43 16,46
A A A
Transferrina (mg/dl) 230,22 + 18,42 248,27 + 34,28 245,31 £20,23
A A A
Ferro sérico (ug/dl) 100,78 + 36,10 86,92 + 40,43 98,00 + 33,19
A A A
Ferritina (ng/mL) 30,71 = 9,64 48,89+ 31,11 76,26 +49.32
A A A
Ceruloplasmina 31,16 +£4,33 34,43 + 5,60 33,79+ 4,79
(mg/dl) A A A
Vitamina A (umol/1) 0,61 +0,19 0,76 £ 0,19 0,88 + 0,22
A B C .
Cobre (ng/d]) 104,20 £ 14,69 109,42 £ 18,30 108,85 + 19,98
A A A
Hemoglobina (g/dl) 1329+ 1,47 12,93 + 1,59 12,72+ 1,17
A A A

Obs. - Médias seguidas de pelo menos uma mesma letra n3o diferem entre si.

As médias de concentragdo dos micronutrientes encontradas no leite maduro estdo
apresentadas na tabela 8.
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TABELA 8. MEDIAS E DESVIOS PADRAO DAS CONCENTRACOES DOS
MICRONUTRIENTES EM ESTUDO NO LEITE MADURO

Micronutrientes Média Desvio padrio
Vitamina A (umol/L) . L19 E 0,69
Ferro (mg/L) 0,35 0,33
Zinco (mg/L) 2,65 1,10
Cobre (mg/L) 0,30 0,12
4.2. Proporgdes

No teste de proporgdes de Goodman feito entre fumantes e ndo-fumantes em relagéo
a concentragdo dos micronutrientes ficou constatado que a proporgio de mies com

concentragdo de vitamina A sérica inferior ao recomendado era maior entre as que
| fumavam, com um nivel de confianga de p<0,01. Da mesma forma, a proporgdo de
concentragio de hemoglobina abaixo do recomendado foi maior nas fumantes, com
nivel de confianga de p<0,05. A propor¢iio de mies com a concentragio de ferro no
leite abaixo do recomendado também foi maior entre as que fumavam (p<0,05).

As mies que viviam com seus companheiros, casadas ou em unifio estivel,
apresentavam maiores concentragdes no sangue de transferrina, ferro, ferritina,
hemoglobina e vitamina A em relagdo as mies que nio viviam com seus
companheiros (p< 0,05). Do mesmo modo, mées vivendo com seus companheiros
apresentavam maiores concentragdes de zinco no leite (p< 0,05).
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4.3. Correlagdes

4.3.1. Correlagdes dos fatores em estudo e indicadores da vitamina A

As correlagdes estatisticamente significativas entre os fatores investigados e
indicadores da vitamina A estfio apresentados na tabela 9. A vitamina A sérica teve
correlagdo positiva com suplemento ingerido durante a gestagfo atribuindo-se 1 para
mées que ingeriam suplementos na gestagao e 2 para as que nfo ingeriram.

Foi observada correlagéio positiva entre trabalho materno e vitamina A no leite,
atribuindo-se 2 para mées que trabalham e 1 para as que nfo trabalham.

TABELA 9. CORRELACOES ESTATISTICAMENTE SIGNIFICANTES
ENTRE VITAMINA A NO LEITE E NO SANGUE E VARIAVEIS
INVESTIGADAS

Fatores Vit. A no leite Vit. A sérica

r P r P

Tempo de -0,2783 0,0010 - -

‘amamentacio : _
_ Suplemento na - - 0,1691 0,0482

_gestaciio

Trabalho materno 0,2095 0,0133 - -
Idade materna - - 0,1838 0,0321
_Ingestiio de cobre - - -0,1675 0,0482

4.3.2. Correlagdes dos fatores em estudo e indicadores do ferro

A hemoglobina teve correlag@o positiva com o tipo de parto, atribuindo-se 1 para
parto normal e 2 para cesério. E a ferritina teve correlagdo negativa com suplemento
durante a gestagdo atribuindo-se 1 para mies que ingeriam suplementos na gestagio
e 2 para as que nfo ingeriram. Estas informagses estéio apresentadas na tabela 10.
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TABELA 10. CORRELACOES ESTATISTICAMENTE SIGNIFICANTES
ENTRE A FERRITINA E HEMOGLOBINA E VARIAVEIS INVESTIGADAS

Fatores Ferritina Hemoglobina
r p r P

Gordura corporal da 0,2131 0,0130 - -

mie

Suplemento na 0,1680 0,0496 - -
_gestacio

Tipo de parto - - 0,2139 0,0123

(cesdrio)

Trabalho materno 0,1934 0,0225 - -

Idade da mie 0,3041 0,0003 - -

Grau formal de 0,1675 0,0439 - -

instrucio

Niimero de filhos - - 0,1681 0,0495
_Ingestdo de zinco -0,1905 0,0257 -0,1695 0,0476

4.3.3. Correlagdes dos fatores em estudo e indicadores do zinco

A tabela 11 mostra as correlagdes significativas entre os indicadores de zinco no leite

€ no sangue e os fatores em estudo. Zinco sérico teve correlagio negativa com habito
de fumar, atribuindo-se 1 para ndo-fumantes e 2 para fumantes.

TABELA 11. CORRELACOES ESTATISTICAMENTE SIGNIFICANTES
ENTRE ZINCO NO LEITE E ZINCO SERICO E VARIAVEIS

INVESTIGADAS
Fatores Zinco no leite Zinco sérico

‘ r p r P
Tempo de -0,2370 0,0053 - -
amamentacio
Ha4bito de fumar - - -0,1728 0,0433
Nuamero de filhos -0,1765 0,0391 - -
Ingestiio de vit. A 0,1947 0,0379 - -
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4.3.4. Correlagdes dos fatores em estudo e indicadores do cobre

A ceruloplasmina teve correlag@o positiva com consumo de 4lcool, atribuindo-se 2
para mdes que consomem dalcool e 1 para mies que ndo consomem. A tabela 12
mostra as correlagSes significativas observadas entre indicadores do cobre e os
fatores estudados.

TABELA 12. CORRELACOES ESTATISTICAMENTE SIGNIFICANTES
ENTRE O COBRE NO LEITE E CERULOPLASMINA E VARIAVEIS
INVESTIGADAS

Farores Cobre no leite Ceruloplasmina
r p r P
Tempo de -0,2364 0,0054 - -
amamentacio
Consumo de dlcool - - 0,0835 0,03302
Ingestiio de cobre - - 0,2038 0,0164

4.3.5. Correlacdes entre os indicadores dos micronutrientes no sangue, no
leite e ingeridos

Ingestdo de zinco e teve correlagfio positiva com ingestdo de vitamina A (r = 0,1955,
p = 0,0220), com ingestdo de ferro (r = 0,5434, p = 0,0000), e com ingestdo de cobre
(r = 0,5585, p = 0,0000). Ingestdo de ferro teve correlagdo positiva com ingestdo de
cobre (r = 0,4907, p = 0,0000). Ingestdo de cobre teve correlagdo positiva com
ingestdo de vitamina A (r = 0,3730, p = 0,0000). A tabela 13 mostra outras
correlacdes estatisticamente significativas encontradas entre os indicadores dos

micronutrientes utilizados neste estudo.
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TABELA 13. CORRELACOES SIGNIFICATIVAS (R) E P VALORES
OBSERVADOS ENTRE OS INDICADORES DE MICRONUTRIENTES NO
SANGUE E NO LEITE

Ferritina  |Ceruloplasmina Hb Cu sérico Vit. A no leite
r p T p | r P r p r P
Zn sérico
0,2260 | 0,0079 |-0,2255]|0,0080 | - - - - - -
Fe sérico
- - |-0,3032] 0,0003 | 0,0427 | 0,0000 |-0,3032] 0,0003 | - -
Cu sérico '
- - 10,6356 | 0,0000 |-0,3753/0,0000| - - - -
Vit. A
sérica
0,197310,0203| - - - - - - - -
Zn leite
- - 10,1825|0,0328| - - - - - -
Fe leite
- - - - - - - - 10,1818 ]0,0327

4.4. Modelos de regressio linear multivariada

Foram realizadas anilises multivariadas (regressio linear), para alguns dos
indicadores dos micronutrientes em estudo. Em alguns casos, certas varidveis foram
deixadas no modelo, mesmo ndo tendo um “p” significativo (tabela 14).



TABELA 14. MODELOS DE REGRESSAO MULTIVARIADA
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Coeficiente parcial de p R2 ajustado
regressio

Vitamina A sérica
- Idade da mie 0,0222 0,0000
- Consumo de 0,8377
élcool 0,0804 0,0028

Vitamina A no

leite
- Hébito de fumar 0,5782 0,0000
- tempo de 0,4693
amamentagéo -0,0021 0,5596
- Cobre ingerido 0,3033 0,0000
Hemoglobina

- Gordura da mde 0,1127 0,0001 0,95
- Idade gestacional 0,2275 0,0000

Ceruloplasmina
- Idade gestacional 0,0150 0,0696
- Ingestdo atual de
suplementos 0,1139 0,3016
- Ingestédo de cobre 0,0442 0,0000 0,6995

.- Ingestdo de ferro -0,0167 0,0313

- Ingestdo de zinco 0,027 0,0011
- Ingestdo de vit. A 0,016 0,0000

Cobre no leite
- Tempo de
amamentacgio -0,0026 0,0009 0,6894
- Ceruloplasmina 0,0055 0,0000
-Hemoglobina 0,0159 0,0000
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5. DISCUSSAO

Os resultados deste trabalho evidenciam que a complexidade do processo da
amamentacio se torna cada vez maior diante de cada nova informagio que emerge

das mais variadas pesquisas concernentes a este tema.

As lactantes selecionadas para este estudo propositadamente nfio pertenciam a uma
populacdo com defici€ncias nutricionais conhecidas, ou em dificuldades outras que
comprometessem o ato de amamentar com vistas ao crescimento € desenvolvimento
adequados de seus bebés e manuten¢dio de sua propria saide. Ao contrario, essas
mées, conforme exposto anteriormente, pertenciam a um grupo selecionado por
profissionais da Saide absolutamente envolvidos com a manutengio da prética
saudavel do aleitamento materno, os do Banco de Leite Humano, portanto sendo
mulheres que supostamente gozavam de plena saiide para esta pritica, e eram
assistidas muito proximamente por estes profissionais. Neste aspecto, este trabalho
diferiu da maioria, onde o enfoque era justamente em grupos de lactantes com
deficiéncias nutricionais conhecidas, ou pré-investigadas, ou pertencentes a regides
ou populag¢des de risco para deficiéncias em micronutrientes, muitas vezes visando

uma intervengdo com estudo de coorte.

O critério “doadoras de banco de leite” para a escolha do grupo para o estudo visou &
investigagdo de fatores que influenciam a concentra¢do de vitamina A, ferro, zinco e
cobre no leite humano em condi¢gdes normais, uma vez que, entre pessoas saudaveis
e aquelas com alguma deficiéncia nutricional, especialmente nos casos mais graves,
o comportamento bioquimico destes micronutrientes no organismo pode ser bastante

diferente.

Mas, a despeito do critério de selegdo para o estudo, lactantes constituem grupo de
risco para deficiéncias nutricionais (ETTYANG e col. 2003) especialmente em
paises em desenvolvimento, ainda que a qualidade de vida sinalize um organismo
saudével. Por isto, nfo surpreende de todo os resultados de deficiéncias encontrados
neste estudo.

ICIR
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5.1. Vitamina A

A média sérica encontrada para a vitamina A foi de 0,78 pmol/L, comparavel, mas
abaixo da, média encontrada por NCUBE e col., 2001, investigando lactantes do
Zimbabwe (0,873 pmoVl/L). Naquele trabalho 40% das lactantes estavam deficientes
ao considerar o ponto de corte de 0,7umol/L para deficiéncia. Com o mesmo ponto
de corte, 25% das mies no presente estudo foram consideradas em risco, estando
duas participantes com deficiéncia grave (abaixo de 0,35 pmoVl/L). Mas considerando
1,05 pmol/L como ponto de corte, 90% das lactantes foram classificadas como em
risco de deficiéncia de vitamina A, sendo que 65,5% estavam em risco moderado de
deficiéncia, tendo suas concentra¢Ses entre 0,7 ¢ 1,05 pmoVL, e 25% abaixo de
0,7umol/L, em risco grave de deficiéncia, de acordo com os pontos de corte
definidos para adultos (NEWMAN 1993).

No leite, a média de concentrag@io encontrada foi 1,19 pumoVL, bastante préximo a
"média encotrada por GOES e col., 2002, que também avaliaram leite maduro de
~ bancos de leite humano, antes e apds a pasteurizag@o e congelamento das amostras
avaliadas. As médias também sfio compardveis com as referidas para o Canad4
(1,188 pmoVL +0,066), Chile (1,242umoVL +0,085) e Japdo (1,230pmol/L, +£0,063)
em estudo de CANFIELD e col., 2003, que avaliou a concentragio de carotendides
no leite de lactantes de nove paises. A propor¢do de mies com concentragdes de
vitamina A abaixo do recomendado (1,05 pumoVL) no leite avaliado foi de 49,6%.
Tomando este pardmetro para classificar esta populagio quanto a prevaléncia de
deficiéncia de vitamina A, conforme recomendagbes do IVACG (International
Vitamin A Consultative Group), estamos diante de um quadro de gravidade, ou seja
mqis de 25% desta populagdo encontra-se com deficiéncia.

Seb adotado critério recomendado pelo National Research Council, EUA, (1989), ou
seja, 373 ER/dia, correspondendo a 1,30 umol/dia no seu primeiro ano de vida, a
proporgdo de mies produzindo leite deficiente em vitamina A neste trabalho sobe
para 66,9%, e cohﬁrma os achados de GROSS e col., 1998, que apontaram para um
total de 70% de lactantes abaixo deste limite.
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Sabendo que a primeira causa de deficiéncia em vitamina A em criangas € a
deficiéncia materna, este resultado torna-se alarmante (MILLER e col. 2002).
STOLTZFUS e col. 1993, mostram uma associagéio importante entre concentragdes
de vitamina A no leite abaixo de 1,05 pmol/L e prevaléncia de deficiéncia de

vitamina A em criangas com seis meses de idade.

5.1.1. Influéncia de fatores nutricionais na vitamina A

Neste trabalho, nfio foi encontrada correlagfio significativa entre a vitamina A no leite
e no sangue, conforme muitos trabalhos referem (STOLTZFUS e UNDERWOOD
1995; GROSS e col. 1998; HASKELL & BROWN 1999; DIJKHUIZEN e col.
2001), mesmo 16,2% das mies constando como deficientes em ambos indicadores.
No entanto, algumas publicagdes referem-se a propriedade de manutengdo da
qualidade do leite humano, pelo menos em condiges de deficiéncia moderada
(GEBRE-MEDHIN e col 1976; HASKELL ¢ BROWN 1999), o que explicaria, em
parte, uma associagdo pouco significante neste estudo.

A quantidade de vitamina A ingerida ndo apresentou associagdo com a vitamina A
sérica ou do leite. Alguns autores afirmam existir uma nitida elevagdo nos niveis
séricos de vitamina A apés ingestdo de altas doses do micronutriente, mas que a
duragdo desta elevagdo é dependente da interag@io da dose ingerida com o nivel de
resposta hepética, e que, em individuos com niveis hepéaticos normais de retinol, a
reducdo ou privagdo completa de vitamina A na dieta nio altera sua concentragio
sérica (UNDERWOOD 1994; GONCALVES-CARVALHO e col. 1997; DINIZ e
SANTOS 2000). Estas informagdes sugerem cautela na interpretagdo de dados de
dieta alimentar obtidos de apenas um recordatério de 24 horas, como neste caso,
mesmo sendo o nivel sérico ou plasmitico de vitamina A o indicador mais
comumente utilizado na avaliagdio do estado nutricional deste micronutriente em
populagdes.
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A avaliag@o da ingestdo de micronutrientes neste trabalho foi baseada em um dirio
recordatério de 24 horas apenas, pois didrios mais dias, dependeriam de um
envolvimento maior de mfes que se encontravam em rotina doméstica bastante

sobrecarregada com os cuidados com o novo bebé.

CHAPPELL e col., 1985, também nfio encontraram associagdes entre a quantidade
de vitamina A e caroteno ingeridos, referido pelas mies, e suas respectivas
concentragdes no leite, em um trabalho com nutrizes sauddveis e bem acompanhadas
por profissionais da saide. Alguns autores (VAHLQUIST e NILSSON 1979;
DAVILA e col. 1985), trabalhando experimentalmente com modelos animais
apontaram para uma associagfo positiva entre a quantidade de vitamina A ingerida e
sua concentragdo no leite, que poderia ser explicada pela transferéncia direta para as
glindulas mamirias, da vitamina A absorvida no intestino delgado e ligada aos
quilomicrons. Portanto, a vitamina A n#o estaria sendo liberada de depdsitos do
figado ligada a proteina de ligag@io, necessariamente. Nestes experimentos, porém,
esta relagdo foi evidente naqueles animais que ingeriram uma quantidade muito

acima da usual na dieta.

5.1.2. Influéncia de fatores obstétricos na vitamina A

A ingestdo de polivitaminicos e/ou poliminerais durante a gestagfo teve um efeito
positivo na concentragdo sérica de vitamina A, mas nfo teve nenhum efeito
significativo sobre a concentragdo da vitamina A no leite. O consumo de
polivitaminicos e/ou poliminerais durante a amamentagfo nfo teve efeito na vitamina
A do leite nem do sangue. Estes resultados nio podem ser confundidos com os
obtidos apdés suplementagio com uma dose pré-estabelecida ou de alimentos
fortificados com vitamina A, uma vez que esta informagdo foi apenas referida pelas
mdes, e sem distingfio entre a composi¢éo do suplemento.

De qualquer forma, muitos trabalhos que investigaram os efeitos da suplementagéo

com vitamina A nos niveis séricos e no leite, apontam para um efeito positivo.
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VINUTHA e col., 2000, obtiveram resultados positivos em manter niveis adequados
de vitamina A sérica e no leite de mies que receberam dose tnica de vitamina A nas
48 horas apés o parto. Recentemente, BASU e col, 2003, em um estudo de
suplementagdo com uma tnica mega-dose de vitamina A, imediatamente apds o
parto, a lactantes indianas de baixa renda, -obtiveram resultados positivos na
manuteng@o de niveis adequados de vitamina A no leite nos primeiros seis meses de
aleitamento, no registrando nenhum caso de deficiéncia em vitamina A no grupo de
suplementados (mfies e seus bebés). Resultados semelhantes foram descritos por
BAHL e col., 2002, que ministraram doses de vitamina A, a lactantes da India e do
Peru. No referido estudo observou-se que as lactantes suplementadas tiveram maior
concentrag@o de retinol dois meses ap6s o parto. Em oposi¢cio aos resultados acima
citados, VILLARD e BATES, 1987, nio encontraram efeito significativo da
suplementagdo com vitamina A no leite de mies de classes desfavorecidas em
Gambia, Africa.

~ Considerando que a maioria das mdes deste trabalho ingeriu algum tipo de
suplemento na gestagdio (88,2%), e supondo que boa parte destes suplementos
continha vitamina A em sua formula, pode-se inferir que estas mies tiveram seus
estoques de vitamina A reforgados. J4 a proporgdo de mies que estavam ingerindo
algum tipo de suplemento durante a amamentagdo nio foi expressiva (21,7%) e,
somando-se a este fato, o tipo de suplemento n#o foi mencionado, o que impossibilita
afirmar, através destes resultados, a existéncia ou nio de associagio entre vitamina A
ingerida e vitamina A sérica ou no leite.

5.1.3. Influéncia de fatores ligados & amamentac#fio na vitamina A

O tempo de amamentacdio teve significativa associagdo negativa com o nivel de
vitamina A no leite, confirmando, portanto, que com o avangar do tempo de
amamentacg@o existe a tendéncia de diminuig¢do da concentrag@o deste micronutriente
no leite. Este resultado estd de acordo com os estudos de GROSS e col., 1998, que
investigaram este micronutriente em mies da Indonésia. Embora DIJKHUIZEN e
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col, 2001, nfo tenham observado associag@io significativa entre duragdo da
amamentacdo e redugfio da concentragio de vitamina A no leite.

5.1.4. Influéncia de fatores de exposiciio a téxicos na vitamina A

No teste de proporgdes feito entre fumantes e nfio fumantes, em relagdo a
concentragio dos micronutrientes, ficou constatado que a proporgéio de mies com
concentragio de vitamina A sérica inferior ao recomendado era maior nas mées que
fumavam. O consumo de édlcool também contribuiu, mas positivamente, para a
concentragdo de vitamina A sérica, no modelo de regressdo multivariada, ou seja,
mies que consumiam &lcool, neste caso, apenas socialmente, tiveram niveis de
vitamina A sérica mais elevados.

No leite, a concentragdo de vitamina A também foi influenciada pelo habito de
fumar, conforme modelo de regressdo, tendo influéncia positiva, ou seja, mies

fumantes tiveram a concentragé@o de vitamina A no leite mais elevada.

Estes resultados sdio de dificil explicagdo, pois qualquer inferéncia quanto as
influéncias dos constituintes do fumo na tendéncia em aumentar ou reduzir as
concentragdes de vitamina A no sangue e no leite, seria precipitado, se baseadas
apenas nos resultados da metodologia executada neste estudo. Em relagédo ao sangue,
alguns estudos referem uma diminui¢do dos niveis sanguineos de antioxidantes,
como o beta-caroteno em fumantes (STRYKER e col. 1988; NIERENBERG e col.
1991), o que esta de acordo com os resultados deste estudo. Mas quanto a asso_ciaqﬁo
positiva encontrada entre habito de fumar e vitamina A no leite, poderia pensar-se
em um mecanismo compensatério, caso fosse possivel comprovar a existéncia de
determinado componente que concorresse em absorg#o com a vitamina A ou ainda,
que mais de um componente do cigarro estimulasse ou inibisse a mobilizagdo ou
liberagéio de vitamina A dos tecidos de reserva do organismo. Foram levantadas
outras informagSes em torno do hibito de fumar conforme questionirio aplicado, em
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anexo, mas pela propor¢do reduzida de fumantes (incluindo ex-fumantes), as
suposi¢des acima citadas nfio puderam ser investigadas com o rigor necessério.

A influéncia do consumo de dlcool no aumento dos niveis séricos de vitamina A
também est4 em oposi¢&o com outros estudos (STRYKER e col. 1988; ALBANES e
col. 1997). Se uma explicagéio fosse possivel, tendo em mente 0s papéis do figado
como o maior reservatério de vitamina A, através dos hepatdcitos e células
armazenadoras de lipideos, bem como de inativador e desintoxicador de vérias
substéncias, através das células hepéticas, e tendo o reticulo endoplasmiético liso a
papel fundamental na metabolizagsio de compostos téxicos, bem como metabolizador
de lipideos, substrato de armazenamento de vitamina A, poderia-se supor que as
células hepéticas, e o lipideo como veiculo, aumentem também a liberagédo de
vitamina A, ou conversfio de beta-caroteno a retinol, quando envolvidos mais
freqlientemente na metabolizagdo e inativagdio alcool. Novamente, estas hipGteses
ndo poderiam ser confirmadas através da metodologia deste estudo que foi adotada
para uma finalidade mais generalista, ¢ com uma propor¢éo reduzida de lactantes
(27,3%), que referiram consumo de élcool, e apenas socialmente.

5.1.5. Influéncia de fatores demogrificos na vitamina A

A idade materna foi importante para a concentragdo sérica de vitamina A, quando
colocada em um modelo de regressdo. Esta associagéo foi positiva, ou seja, as mées
mais velhas tiveram nivel sérico de vitamina A mais elevado. Esta associagéo foi
confirmada através do coeficiente de correlagio de Pearson que foi
significativamente positivo. Pelo teste estatistico das médias (maes agrupadas em 3
faixas etdrias - até 19 anos, 19 a 30 anos e acima de 30 anos), novamente observou-
se que mies mais velhas tiveram médias superiores de vitamina A sérica. NCUBE e
col, 2001, referem que lactantes menores de 21 anos de idade tinham em média,
vitamina A sérica abaixo das mées com idades acima de 21 anos. Este resultado néo

sofreu interferéncia de multiparidade e amamentagdo de outros filhos, como era
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esperado, sinalizando para um mecanismo eficiente de homeostase da vitamina A
sérica conforme aumenta a idade das mulheres.

Entre mulheres vivendo com seus companheiros e as que eram sozinhas, a proporgéo
de concentragdes séricas de vitamina A abaixo do recomendado foi maior nas mées
que nfo viviam com seus companheiros, conforme teste de propor¢des. A vitamina A
¢ um oligoelemento antioxidante. Admitindo-se que mies vivendo sem seus
companheiros estariam expostas a um estresse emocional maior, em relagdo aquelas
onde o pai do bebé esté presente, poderia inferir-se um consumo maior de todos os
elementos antioxidantes em seus estoques orgéinicos, inclusive da vitamina A.
Obviamente trata-se apenas de uma suposicdo que carece de investigagio mais
especifica.

5.1.6. Influéncia de fatores sécio-econdémicos na vitamina A

Uma correlagdo entre vitamina A no leite e ocupagdo materna foi encontrada,
evidenciando que mies que trabalham ativamente fora de casa tém uma maior
concentragdo de vitamina A no leite. Renda per capita ou grau formal de
escolaridade ndo influenciaram este resultado, fazendo supor que mulheres que
trabalham fora de casa possam ter maiores possibilidades de refei¢des balanceadas,
sob controle de nutricionistas, como ocorre em empresas que fornecem alimentos aos
seus funcionérios.

5.1.7. Interacdes entre vitamina A, ferro, zinco e cobre

Neste trabalho foi encontrada uma correlagéio positiva entre a vitamina A e o ferro no
leite, e entre a vitamina A sérica e ferritina. Resultados semelhantes foram relatados
entre ferritina e hemoglobina com retinol sérico (ETTYANG e col. 2003). A estreita
relagdo entre a vitamina A e o ferro j4 é bem conhecida. DE PEE e col., 1995,

selecionaram um grupo de mulheres anémicas com o propdsito de investigar a
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deficiéncia nutricional da vitamina A. Estes dois micronutrientes, ferro e vitamina A,
em geral, sio encontrados nos mesmos alimentos-fontes, € no organismo humano
também parecem caminhar juntos, pois nos estados de caréncia de ambos, observam-
se quadros patolégicos que afetam os mesmos 6rgéos ou sistemas. DIJKHUIZEN e
col., 2001, mostraram que mies e respectivos bebés com deficiéncia em vitamina A

tiveram de duas a trés vezes mais riscos de estarem deficientes em ferro.

A vitamina A ja era conhecida como a vitamina anti-infecgdo em experimentos
realizados nas décadas de 1920 e 1930 (ROSS 1996). A deficiéncia de ferro também
¢ um fator que aumenta a suscetibilidade a infecgdes (COOK 1994). A deficiéncia de
vitamina A pode inibir a proliferagio e diferenciagdo de linfécitos B no homem
(STEPHENSEN, 2001). Em roedores com anemia ferropriva foi observada a redugéo
da fungdo das células ‘“Natural Killer”, bem como a diminui¢do da resposta de
células B (DHUR 1989). O comprometimento da pele e mucosas, dos sistemas
digestério e imunolégico ou “sindrome enfermidade ferropriva” (TABOADA 1983),
coincide em muito com os estados de deficiéncia subclinica de vitamina A em
criangas, onde s3o relatados episédios de diarréia e distirbios respiratérios
exacerbados, provavelmente pelos danos nos epitélios e depressdo do sistema
imunolégico (BLOEM e col.1990; SOMMER e WEST 1996).

Os resultados deste trabalho reforgam a estreita relagdo entre o ferro e a vitamina A,
pois, 68% das médes que estavam com concentragdes de vitamina A no leite abaixo
do recomendado (<1,05pmol/L), apresentaram ferro no leite também abaixo do
recomendado (<0,27mg/L).

No sangue, mais indicadores concorrem para esta conclusio. Tomando como ponto
de corte para deficiéncia sérica de vitamina A, o valor de 0,7 umoVL, 8%, 5,4%,
10,8% e 29,7% das mies também estavam com ferro, ferritina, transferrina e
hemoglobina abaixo do normal respectivamente. Obviamente que se adotado o ponto
de corte 1,05 pmol/L para deficiéncia de vitamina A sérica, estas proporgdes seriam
maiores. A hemoglobina ja vem sendo utilizada para identificar populagdes em risco
de deficiéncia de vitamina A (SUHARNO e col. 1993). Considerando que a baixa
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concentragéio de ferritina acusa anemia por deficiéncia de ferro, e apenas 5,4% das
lactantes foram assim classificadas, h4 que se considerar as anemias apontadas pelos
outros indicadores (hemoglobina, por exemplo), como sendo em parte, em fungéo da
deficiéncia de vitamina A (SUHARNO e col. 1993; GARCIA-CASAL e col. 1998;
KOLSTEREN e c0l.1999). .

A vitamina A ingerida estava positivamente correlacionada com o zinco ingerido, ou
seja, estes micronutrientes coicidem em muitos alimentos. A quantidade de vitamina
A ingerida influenciou positivamente a concentragdo de zinco no leite. Interessante
observar que a ingestdio de vitamina A no influenciou sua prépria concentrag@o no
leite e a ingestdo de zinco também nfio influenciou sua prépria concentragéo no leite,

pelos testes estatisticos aqui realizados.

Das mées com vitamina A no leite abaixo do recomendado (<1,05pmoVL), 37,5%
também estavam com valores deficientes de zinco no leite (< 2 mg/L). J4 no sangue
esta propor¢do ndo foi tdo expressiva, pois somente 5,4% das mies que estavam com
vitamina A abaixo do recomendado também estavam com o zinco deficiente.
CHRISTIAN e WEST, 1998, afirmam que a deficiéncia de vitamina A pode ser
agravada pela deficiéncia de zinco. Bebés deficientes em vitamina A tiveram riscos
aumentados de estarem deficientes em zinco (DIJKHUIZEN e col. 2001). O zinco,
assim como a vitamina A, também tem papel central nos processos infecciosos,
sendo que sua deficiéncia elevaria a incidéncia e gravidade de infecgGes,
particularmente em criangas com baixo peso ao nascer e as geradas em gestagdes de
risco (ALLEN 1994; SHANKAR e PRASAD 1998).

A vitamina A ingerida estava positivamente correlacionada com o cobre ingerido.
Mas, a quantidade de cobre ingerido influenciou negativamente o nivel de vitamina
A sérica.

Outros autores alertaram para o potencial de interagdo negativa e efeitos adversos
entre os micronutrientes quando de uma suplementagdo miultipla (LADIPO e col
2000). E importante ressaltar que as influéncias exercidas por quantidade de

micronutrientes ¢ de macronutrientes ingeridos, estado nutricional de cada mde,
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estados patologicos, entre outros fatores, impdem muitas limitagSes para o
entendimento da homeostase que o processo de amamentagdo parece buscar

continuamente.

No leite, segundo modelo de regressdo multivariada, a concentragdio de vitamina A
foi influenciada pela quantidade de cobre ingerido positivamente.

Das mies com vitamina A no leite abaixo do recomendado (<1,05pumoVl/L), 22,2%
estavam com valores deficientes de cobre no leite (< 0,2mg/L).

Estes resultados confirmam existir uma interagéo importante entre a vitamina A e o
cobre, adquiridos através da dieta, e seus indicadores no organismo, embora de dificil
interpretacdo. Entre os indicadores do cobre e da vitamina A no sangue, nio foram
observadas associagdes. Se a ingestdo do cobre interfere negativamente nos niveis
séricos de vitamina A, mas positivamente nos niveis de vitamina A no leite, ¢
possivel que a vitamina A absorvida no epitélio intestinal fosse apenas desviada de
seu transporte usual para o figado, sendo captada diretamente pelas glindulas
mamdrias, suposigéo esta, feita 4 luz das inferéncias de outros autores que utilizaram
modelos animais para suas investigagdes, conforme referido anteriormente
(VAHLQUIST e NILSSON 1979; DAVILA e col. 1985). Mas estes experimentos
foram evidentes naqueles animais que ingeriram uma quantidade de vitamina A

muito acima da usual na dieta, e ndo de cobre.



5.2. Ferro

O estagio final da caréncia de ferro est4 associado com um decréscimo significativo
de hemoglobina, que € o critério adotado pela Organizagdo Mundial de Saide para
diagnosticar anemia, sendo, portanto o pardmetro universalmente utilizado.l Segundo
este critério, das 159 mées avaliadas para a concentragdo de hemoglobina, 12,5%
estavam com concentragdes abaixo do recomendado. Dessas, 15% estavam com a
concentragdo de ferritina abaixo do recomendado e 30% com ferro sérico abaixo do
recomendado. Mas pelo coeficiente de correlagio de Pearson, apenas tiveram
associag#o significativa os indicadores ferro sérico e hemoglobina.

Adotando hemoglobina e ferritina ou transferrina para este diagnéstico, teremos,
apenas, 1,8% de mies com deficiéncia de ferro. Cerca de 3,7% das mies estdo
deficientes quando a hemoglobina e o ferro séricos sio os indicadores.

A média das concentragdes de ferro no leite encontrada foi 0,35 mg/L, muito abaixo
da média relatada por GOES e col, 2002, que também avaliaram amostras de leite
maduro de bancos de leite humano, e de outros estudos realizados com lactantes
saudéveis no Brasil (TRUGO e col. 1987; DONANGELO e col. 1989). Ainda que se
considere 0 maior nimero de amostras avaliadas no presente estudo (150) em
comparagdo com os outros citados, a diferenga entre as médias ¢ bastante
significativa. Quarenta e quatro por cento (44%) das mies avaliadas (150), estavam
com a concentragdo de ferro no leite abaixo do recomendado, menos que 0,27 mg/L
(Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National Academies 2002), ou
seja, uma proporg@o expressiva considerando a proporgdio de mdes classificadas
como anémicas, pois mies com concentragdes tanto de hemoglobina no sangue,

como de ferro no leite abaixo do recomendado, eram apenas 5,6%.

Estes resultados demonstram que a escolha de pardmetros para detectar, com
precisdio, o estado nutricional de ferro em uma determinada populagio nio ¢ uma
etapa facil e imprime dificuldades na interpretagdo dos dados. Segundo PAIVA e
col., 2000, nfio existe um pardmetro ou combinag¢do ideais para diagnosticar o estado
nutricional de ferro. Mas, segundo BORCH-IOHNSEN, 1995, a ferritina ¢ tida como
o melhor indicador para avaliar o estado nutricional de ferro, na impossibilidade de
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utilizar a combinagéo com outros, pois estd bem relacionada com os estoques de
ferro em individuos saudaveis.

5.2.1. Influéncia de fatores nutricionais no ferro

Néo foram encontradas correlagdes significativas entre o ferro no leite e qualquer dos
indicadores séricos de ferro utilizados nesta investigagdo, a semelhanga de outros
trabalhos (DONANGELO e col. 1989; DOMELLOF e col. 2004). Também niio
houve correlagéo significativa entre quantidade de ferro ingerida e o nivel de ferro no
leite, ou seus indicadores séricos.

A proporgdo de gordura corporal da mie teve correlagio positiva com a ferritina,
como também relatado por ETTYANG e col., 2003.

Em modelo de regressdo multivariada, a concentragio de hemoglobina estava
associada a proporg@o de gordura corporal da mie e idade gestacional. A proporgdo
de gordura corporal da mie, que neste trabalho teve uma associagfio positiva e
significativa com a concentragdo da hemoglobina, também estava associada a
hemoglobina no trabalho realizado por ETTYANG e col, 2003, entre outros
indicadores. Estes resultados sugerem uma explicagdo para o actiimulo de gordura
corporal da mie durante a gestagdo, prevenindo ou preparando seu organismo para a

amamentacgao.

Ferro sérico € um indicador pouco adotado, pois sofre variagdes conforme o periodo
do dia (BORCH-IOHNSEN 1995), embora neste trabalho, todas as coletas de sangue
tenham sido realizadas no periodo da manha.

Considerando a RDI para ferro de 10 ou 9 mg por dia, conforme a idade das lactantes
(Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National Academies 2002), 30,8%
(49 de 159) ingeriram ferro abaixo do recomendado. Dessas, 40,8% (20 de 49)
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estavam com ferro no leite abaixo do recomendado, embora nio tenha sido
encontrada correlagdo significativa entre esses dois indicadores.

Suplementagdo ou ingestdo de ferro ndo tiveram efeitos significativos diretos sobre a
concentragéio de ferro no leite, o que ja foi relatado por muitos autores, conforme
artigo de revisdo de DOREA, 2000. O mecanismo de captura de ferro pelas glandulas
mamirias ainda ndo foi totalmente elucidado, pois alguns trabalhos demonstraram
que o estado nutricional da mée em ferro nfio influencia efetivamente a concentragéo
de ferro no leite (ATINO e OMOLOLU 1982; TRUGO e col. 1988), de qualquer
forma € dos estoques da mée, certamente, que este ferro é mobilizado.

5.2.2. Influéncia de fatores obstétricos no ferro

A ingestio de suplementos durante a gestagdo influenciou positivamente a
_concentragdo de ferritina.

Neste estudo, a ingestdo de suplementos ndo teve qualquer efeito sobre a
concentragdo de micronutrientes no leite. DONANGELO e col., 1989, estudando
maes brasileiras de classes sociais desfavorecidas, n3o relataram diferengas
significativas entre as concentragdes de ferro no leite entre mies suplementadas e
ndo-suplementadas durante a gestag#o.

Tipo de parto, normal ou cesédrio, também teve significativa correlagdio com a
hemoglobina, mostrando que mies que fizeram operagido cesariana tinham a
concentragdo de hemoglobina mais elevada. Neste caso, é provavel que outros
fatores que n3o foram controlados neste estudo devam ter influenciado neste

resultado, impossibilitando uma inferéncia plausivel.

A hemoglobina teve significativa correlagdo positiva com nimero de filhos, ou seja,
mies com nimero maior de filhos apresentaram concentragdes mais elevadas de
hemoglobina. Era esperado que mies multiparas tivessem uma correlagdo negativa
com alguns indicadores neste trabalho, pois sucessivas gestagdes e lactagdes
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deveriam ter efeitos na deplegfio dos estoques dos micronutrientes (ETTYANG e col.
2003), mas esta premissa nio pode ser confirmada através destes resultados.

A concentragdio de ferro no leite nfo teve associagdo com paridade, em concordéncia
com o relatado no trabalho de AL-OTHMAN, 1995.

A idade gestacional teve associagio com a concentragdo de hemoglobina pelo
modelo de regressdo multivariada. Esta associagdo foi positiva, ou seja, quanto maior
a idade gestacional, mais elevada a concentragio de hemoglobina. A explicag@o neste
caso, poderia ser que mies em bom estado nutricional, neste caso tendo a
hemoglobina como indicativo, teria maiores possibilidades de alcangarem o periodo
completo de gestacdo.

MENDELSON e col., 1982, comparando leite de mies com bebés a termo com o de
mées com bebés prematuros, relataram uma concentragdo aumentada de ferro, assim
‘como de cobre e de zinco, no leite das mdes com bebés prematuros, que
provavelmente necessitam de uma quantidade aumentada destes micronutrientes ja

que seus estoques ndo puderam se completar intra-itero.

Conforme DOREA, 2000, em seu artigo de revisdio sobre ferro e cobre no leite, nio
existe uma sistemética entre as necessidades dos prematuros e a constituigdo do leite
nestes minerais, j& que os artigos revisados mostram tanto concentragdes
significativamente mais elevadas de ferro no leite de bebés prematuros, como iguais
ao de bebés a termo.

O artigo de revisdo ja citado de DOREA, 2000, relata sobre alteragdes no
metabolismo do ferro no organismo em conseqiiéncia do uso de contraceptivo oral,
embora sua influéncia sobre o ferro no leite ainda nfio tenha sido comprovada. No
presente estudo nfo foram observadas associagdes entre contraceptivos hormonais e

concentragdes de ferro no sangue ou no leite.
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Consumo de suplementos durante a lactagdo nio teve nenhuma influéncia sobre os
indicadores de ferro neste trabalho, € mesmo considerando as limitaces j4 relatadas
concernentes a este aspecto da pesquisa, outros autores trabalhando efetivamente
com suplementag@io de ferro na lactagfo, nfio encontraram alteragdes significativas
no nivel de ferro do leite, embora tenham observado aumento das reservas de ferro
das mies estudadas, bem como de alguns indicadores indiretos do ferro no leite
(ZAPATA e col. 1994).

5.2.3. Influéncia de fatores ligados 2 amamenta¢io no ferro

Néo foram observadas associagdes entre o tempo de amamentagio e concentragiio de

ferro no sangue, assim como no leite, em oposi¢do a outros estudos (SIMES e col.
1979; ATINMO e col. 1982).

5.2.4. Influéncia de fatores de exposigiio a téxicos no ferro

Mies fumantes tiveram menores concentragdes de hemoglobina do que mies
classificadas como nfio fumantes. Do mesmo modo, mies fumantes apresentaram
menores concentragdes de ferro no leite do que mies ndo-fumantes. Estas
associagdes mostram uma clara influéncia negativa do cigarro nos indicadores de
ferro, ou através de perdas maiores pelos processos metabdlicos ou dificultando sua

absorgdo.

52.5. Influéncia de fatores demogriéficos no ferro

A idade da méde teve significativa associag@io positiva com a ferritina, ou seja, as
mies mais velhas apresentaram uma concentragio aumentada deste indicador,
colocando o fator maior idade, novamente, como uma vantagem para as reservas de

ferro. O nivel de escolaridade também teve uma significativa associagéio positiva
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com a concentrago sérica de ferritina, indicando que as méies mais instruidas tinham
suas reservas de ferro aumentadas. Considerando que a educag@o € um instrumento
imprescindivel para a transformagfio de habitos, principalmente os alimentares,
algum resultado neste sentido era esperado.

Entre mulheres vivendo com seus companheiros e as que eram sozinhas, a proporgdo
de concentragdes no sangue de transferrina, ferro, ferritina ¢ hemoglobina foi maior
nas mies que viviam com seus companheiros. Estes resultados, nfio sendo dados
espurios, poderiam ser explicados pelo maior gasto de antioxidantes, ocasionado por

um maior grau de estresse emocional pelo afastamento do companheiro, pai do bebé.

No leite nfo foram encontradas associagdes significativas com idade materna em
relagdio & concentragd@o de ferro, em concordincia com outro estudo (AL-OTHMAN
e col. 1995).

5.2.6. Influéncia de fatores sécio-econémicos no ferro

O trabalho materno teve correlagdo positiva com a ferritina, indicando que as mdes
com trabalho fora de casa tiveram concentragio de ferritina aumentada. Novamente a
explicagdo plausivel seria o acesso a refeicdes mais balanceadas, fornecidas por
empresas com restaurantes coordenados por Nutricionistas.

No leite, ndo foram observadas associagdes de fatores considerados socio-

econdmicos na concentragdo de ferro.

5.2.7. Interagdes entre ferro, zinco e cobre

A quantidade de zinco ingerida teve associagdo positiva com a quantidade de ferro
ingerida, mas influenciou negativamente a concentragdo de ferritina e de
hemoglobina, sugerindo existir uma competicfo entre esses metais nos mesmos sitios
de absorgdo no epitélio intestinal, embora tendo como fonte os mesmos alimentos.
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No sangue também foi encontrada uma associagdo negativa entre zinco sérico e
ferritina.

A relagfio antagénica existente entre o zinco e o ferro ja foi relatada por outros
autores que observaram que doses mais elevadas de ferro reduzem a absorgéo de
zinco (SANDSTROM e LONNERDAL 1989; WHITTAKER 1998). Mas, em outro
estudo, a adigio de zinco e vitamina A em terapia com ferro foi mais eficaz para a
anemia do que com o ferro isoladamente (KOLSTEREN e col. 1999), mas neste
caso, a condi¢éo patolégica pode determinar uma interag8o entre os micronutrientes,
diferente daquela ocorrida em condigdes normais.

Segundo ZAPATA e col, 1994, a ingestdo de suplementos de ferro por lactantes,
pode afetar a concentragdo de zinco no leite, especialmente naquelas mées com dieta

deficiente em zinco.

A quantidade de cobre ingerido teve associagfo positiva com a quantidade de ferro
ingerida. No sangue, a ceruloplasmina teve correlagdo negativa com o ferro sérico.
O cobre sérico teve significativas correlagdes negativas com a hemoglobina e o ferro
sérico. Mas, a quantidade de ferro ingerido influenciou positivamente a concentragﬁd
de ceruloplasmina sérica no modelo de regressdo multivariada.
Estes resultados sugerem uma relagio intrinseca colaborativa entre o cobre e o ferro,
no processo de aleitamento. FEELEY e col., 1983, relataram uma significativa
correlagdo positiva entre o ferro e o cobre no leite, o que ndo foi evidenciado no
presente estudo.
Ainda que alguns resultados apontem para uma aparente competiciio entre esses
micronutrientes no que diz respeito ao estado nutricional da mie, na formulagio do

leite, parece ocorrer uma interag@o preservando sua qualidade.
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5.3. Zinco

A média da concentrag@o de zinco no leite foi de 2,65 mg/L, semelhante as relatadas
por outros pesquisadores (VUORI e KUITUNEN 1979; PARR e col. 1991; BIEGO e
col. 1998) e bem acima da média encontrada por GOES e col, 2002, que avaliou

amostras de leite maduro de um banco de leite humano no Brasil.

Das amostras de leite avaliadas, 33,3% (50 de 150) estavam com zinco abaixo do
recomendado, conforme Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National
Academies 2002, ou seja, < 2mg/L. GROSS e col., 1998, também referem que 33%

das mies de um estudo na Indonésia apresentaram concentragdo de zinco no leite
abaixo do recomendado.

A ingestio de zinco em 73,7% (121 de 164) das mies estava abaixo do
recomendado, ou seja, menor que 14 mg/L, (Food and Nutrition Board, Institute of
Medicine, National Academies, 2002).

Outros autores observaram uma super-estimagéo do recomendado para a ingestdo de
zinco em relagdo ao verdadeiramente consumido (FERGUSON e col 1995;
ORTEGA e col. 1996, 1997).

De 150 mées avaliadas tanto para ingestéo de zinco como para concentragéo de zinco
no leite, 23,3% (35 de 150) estavam com ambos indicadores abaixo do recomendado.
Porém apenas 3,3% das mies apresentaram concentra¢des séricas de zinco abaixo do
normal (5 de 152), ou seja 70,0 pg%. Novamente, deparamos com resultados que
dificultam a avaliagdo do estado nutricional, neste caso, de zinco em populagdes.
Zinco sérico € um dos indicadores mais utilizados para este tipo de estudo, mas, a
proporgdo de mies com zinco sérico abaixo do recomendado foi insignificante, ao -
compararmos com a proporgdo de mées com ingestdo deficiente deste mineral, ainda
que o instrumento utilizado para esta avaliagio tenha tido limitagdes (um tnico
recordatério de 24 horas).

Neste trabalho, o indicador zinco no leite talvez seja mais adequado para classificar o
estado nutricional das lactantes do que o zinco sérico, jé que os dados referentes a

ingestdo de zinco, conforme ja comentado, apontam para uma significativa ingestdo
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deficiente deste micronutriente. Muito embora uma associag@o direta entre ingestéio
de zinco e zinco no leite, assim como entre zinco ingerido e zinco sérico, nfio tenham
sido observadas neste trabalho.

53.1. Inﬂuéneia de fatores nutricionais no zinco

Conforme j4 mencionado, nfo foram encontradas associagdes significativas entre a
ingest@io de zinco e zinco sérico, em conformidade com outros estudos (KREBS e
col. 1985; TRUGO e col. 1988), embora outros autores relataram existir relagfio
observével entre esses indicadores (GOLDEBERG e col. 1995; KREBS e col. 1995;
ORTEGA e col. 1997). Também n3o foi observada correlagdo entre zinco sérico e
zinco no leite, confirmando resultados de outros autores (DONANGELO e col. 1989;
DIJKHUIZEN e col. 2001). DOMELLOF e col., 2004, relataram concentragdo de
zinco no leite de lactantes de Honduras 50% acima do de lactantes suicas, mesmo
sendo a concentragdo plasmatica de zinco das mies de Honduras significativamente
‘mais baixa, sugerindo um mecanismo compensatério para manter niveis adequédos
de zinco no leite.

Zinco ingerido e no leite também no tiveram correlagdo significativa, & semelhanga
de outros trabalhos (VUORI e col. 1980; FEELEY e col. 1983).

5.3.2. Influéncia de fatores obstétricos no zinco

Significativa correlagio negativa foi encontrada entre nimero de filhos e
concentragdo de zinco no leite. Este resultado confirma os estudos de FRKOVIC e
dol., 1996. ORTEGA e col, 1997, relataram que mies multiparas tiveram
concentragdes de zinco sérico menores quando comparadas com mées primiparas,
atribuindo este resultado a perdas de estoques de zinco nas sucessivas gestagdes.
GIBSON e HUDDLE, 1998, também afirmam que repetidos ciclos reprodutivos
podem reduzir os estoques de zinco da mie, baseando-se em indicadores
bioquimicos deste micronutriente. Nossos resultados apontam para semelhante
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dedugdo, embora nio tenha sido encontrada correlagdo significativa entre niimero de
filhos e concentragdo sérica de zinco. AL-OTHMAN e col., 1995, ndo observaram

correlagéio entre paridade e concentragdo de zinco no leite maduro de mées Sauditas.

Ingest@io de suplementos durante a gestagio e durante a amamentagfio nio tiveram
associagdes que concentragdes de zinco no sangue ou no leite, em oposigio a
KREBS e col., 1985, que relataram o efeito positivo da suplementagéo com zinco,
que ocasionou uma diminuig#o do declinio gradual da concentragéo de zinco no leite.
Apesar deste ser um fator tido como obstétrico, a suplementagdio obviamente ird
interferir no estado nutricional da mie, neste caso, aumentando suas concentragdes

séricas de zinco.

5.3.3. Influéncia de fatores ligados 2 amamentagfio no zinco

O tempo de amamentag&o teve significativa correlagdo negativa com a concentragéio
de zinco no leite, ou seja, com o avangar do tempo de amamentagdo, a concentragido
do zinco no leite diminuiu. Este resultado j4 foi relatado por outros autores (VUORI
e KUITUNEN 1979; ATINMO e OMOLOLU 1982; DONANGELO e col. 1989;
SIMMER e col. 1990; ARNAUD e FAVIER 1995; KREBS e col. 1995; GROSS e
col. 1998).

A concentragdio de zinco sérica ndo teve correlagdo direta com o tempo de
amamentacdo, conforme outros autores relataram (OHTAKE e TAMURA 1993;
GROSS e col. 1998).

5.3.4. Influéncia de fatores de exposiciio a téxicos no zinco

O zinco sérico teve significativa correlagdo negativa com hébito de fumar, indicando
que as mies que fumavam tiveram concentragdes médias de zinco sérico menores.
Este resultado vem a confirmar os de outros autores (BERLAGA e col. 2002), que
relataram que o cddmio contido no cigarro pode acumular-se no figado e rins,
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ocasionando um aciimulo de zinco também nestes 6rgdos, desta forma reduzindo sua
disponibilidade no préprio organismo materno. Mas este tema ainda requer mais
pesquisas, pois em oposi¢do ao relatado acima, KOCYIGIT e col, 2001, nfo
observaram alteragdes plasméticas de zinco entre fumantes e nfo fumantes.

No leite, alguns autores observaram que mies que ndo fumavam tinham maior
concentracgéio de zinco (FRKOVIC e col. 1996; MANDIC e col. 1997), o que ndo foi
observado neste estudo.

5.3.5. Influéncia de fatores demogrificos no zinco

Néo foram encontradas associa¢des significativas entre idade materna e concentragéo
de zinco no sangue ou no leite, em concordincia com outro estudo (AL-OTHMAN e
col. 1995), embora PICCIANO e GUTHRIE, 1976, apontem o fator idade materna
_ como tendo uma correlagio com concentragio de zinco no leite. Do mesmo modo,
FRKOVIC e col., 1996, também observaram maior concentrago de zinco no leite de

mées mais jovens (< 25 anos de idade).

A concentragéio de zinco no leite das mies que viviam com seus companheiros estava
maior em relagfio com as que nfio viviam. A possivel explicagdo para este resultado,
seria a mesma dada em relagéo ao ferro e vitamina A para a mesma varidvel.

5.3.6. Influéncia de fatores sécio-econémicos no zinco.

Nﬁo foram observadas associages entre os indicadores de zinco e os fatores

considerados s6cio-econdmicos.
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5.3.7. Interacdes entre zinco e cobre

O zinco e cobre ingeridos tiveram significativa correlagdo positiva, novamente
apontando para a mesma fonte alimentar. No modelo de regressdo linear
multivariada para a concentragdo de ceruloplasmina, a ingestdo de zinco teve
associagéo positiva, ou seja, aumentando esta concentragdo.

Mas a suplementagéio com altas doses de zinco pode interferir na absorgdo de cobre e
de ferro (PORTER e col. 1977; FESTA e col. 1985; SOLOMONS e RUZ 1997).
WIDDOWSON e col, 1974, afirmaram que doses elevadas de zinco na dieta
poderiam resultar em absorg¢#o deficiente de cobre em bebés prematuros.

Apenas no sangue observou-se um efeito competitivo entre o cobre € o zinco uma
vez que o zinco sérico e a ceruloplasmina tiveram uma significativa correlagio
negativa, indicando que quanto mais elevada a concentrag@o de ceruloplasmina, mais
baixa estaria a concentrag8o sérica de zinco.

Mas no leite esta relagdo foi invertida neste estudo, j4 que quanto maior a
concentrag@o de ceruloplasmina sérica, maior era a concentragdo de zinco no leite,
segundo coeficiente de correlag@o de Pearson.

Diante destes resultados podemos inferir que nfio ocorreu uma relag@o antagonica no
tocante & absor¢fio, e que o mais evidente foi a interagfio positiva entre os dois

micronutrientes.
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5.4. Cobre

Neste estudo os resultados quanto ao nivel sérico de cobre e de ceruloplasmina,
coloca o grupo estudado como em bom estado nutricional, pois nenhuma lactante
apresentou concentracio de cobre abaixo do normal e apenas 1,3% estavam com

concentragéo de ceruloplasmina abaixo do recomendado.

Mas quando o indicador foi o nivel de cobre no leite, das 150 amostras de leite
avaliadas, 18% estavam com concentragdes de cobre abaixo do recomendado, ou seja
<0,2 mg/L (Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National Academies
2002).

A concentragdo média de cobre no leite foi de 0,3 mg/L, novamente muito abaixo da
média encontrada em trabalho semelhante realizado com amostras de leite maduro de
banco de leite humano (GOES e col. 2002).

Das mies avaliadas, 68,6% (de 150) haviam ingerido quantidades de cobre abaixo do
recomendado, < 1,3 mg/L (Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National
Academies 2002), sendo que destas, 17,4% também estavam com o cobre no leite

abaixo do recomendado.

5.4.1. Influéncia de fatores nutricionais no cobre

A quantidade de cobre ingerido teve significativa correlagdio positiva com a
concentragdo de ceruloplasmina, sendo esta a vnica associa¢do direta encontfada
eﬁtre dieta e indicador sérico, dentre os micronutrientes em estudo. No modelo de
regress3o linear multivariada para a concentragdo de ceruloplasmina, ingestdo de
cobre, vitamina A, ferro e zinco tiveram associagdes positivas com esta
concentrac¢do, confirmando portanto, a ceruloplasmina como um indicador confidvel
do estado nutricional da mie com vistas a sua dieta.
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No leite, um modelo para a concentragio do cobre, teve a concentragio de
ceruloplasmina positivamente associada. Se a quantidade de cobre ingerido teve
influéncia na concentragdo sérica de ceruloplasmina, € se esta influenciou
positivamente a concentragdo de cobre no leite, conforme modelo de regresséo, é
possivel inferir uma relagéio entre estado nutricional de cobre da mie e concentragdo
de cobre no leite, embora de maneira indireta. ARNAUD e FAVIER, 1995,
observaram influéncia do estado nutricional materno, baseando-se no IMC e na
concentragéo de cobre no leite. No entanto, muitos autores afirmam que a dieta rica
em cobre ndo influencia a concentragiio de cobre no leite (KIRKSEY e col. 1979;
CASEY e col. 1989).

5.4.2. Influéncia de fatores obstétricos no cobre

A idade gestacional influenciou a concentragio da ceruloplasmina positivamente,
mas foi pouco significativa, evidenciando uma tendéncia a uma concentragio mais
elevada de ceruloplasmina conforme maior a idade gestacional. Mas, neste trabalho
a idade gestacional nfo influenciou a concentragdo de cobre no leite como outros
autores afirmaram (VUORI e KUITUNEN 1979; ATINMO e OMOLOLU 1982). De
qualquer forma, segundo DOREA, 2000, em revisdo sobre o tema, este é um aspecto
bastante controvertido, tendo em vista que alguns autores afirmam ser o leite de
bebés prematuros mais concentrado em cobre, e outros afirmam ser menos
concentrado e outros autores afirmam, ainda, nfio haver diferengas significativas.

O uso de suplementos durante o periodo de amamentagiio teve uma associagio
positiva com a concentragdo sérica de ceruloplasmina, mas pouco significativa, uma
vez que esta varidvel foi forgada no modelo de regressdo para ceruloplasmina.
Nenhum efeito de suplementagfio sobre a concentragio de cobre no leite foi
observado, porém a concentragfio de ceruloplasmina contribuiu positivamente para
esta concentragéo, quando colocada no modelo de regresséo linear multivariada. Este
resultado, embora pouco especifico, sugere uma relagio mais estreita do cobre
ingerido com o cobre no leite.
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A paridade nfio teve influéncia sobre nenhum dos indicadores de cobre neste
trabalho, mas este fator ainda é tema de controvérsias. AL-OTHMAN e col.,, 1995,
também nio encontraram correlagdo significativa entre este fator e cobre no leite
‘maduro, porém PICCIANO e GUTHRIE, 1976, afirmam que a paridade associada a
outras lactagGes teria efeito positivo na concentragiio do cobre no leite. ARNAUD e
FAVIER, 1995, encontraram correlagio significativa entre paridade e concentragdo

de cobre no leite.

5.4.3. Influéncia de fatores ligados 4 amamentagiio no cobre

Tempo de amamentagio teve uma significativa associagdo negativa com a
concentragd@o de cobre no leite, evidenciando uma redugé@o no nivel de cobre no leite
com o avangar da amamentagdo, como em outros estudos (VUORI e KUITUNEN
- 1979; ATINMO e OMOLOLU 1982; ROSSIPAL e KRACHLER 1998).

5.4.4. Influéncia de fatores de exposi¢fio a téxicos no cobre

A concentragdo sérica de ceruloplasmina teve significativa associagdo com o
consumo de dlcool, ou seja, as mies que bebiam, tiveram maior concentragio de
ceruloplasmina sérica. A interpretagdo deste resultado na falta de testes bioquimicos
mais acurados ¢ bastante dificil. Poderia se pensar em algum desequilibrio nas
células hepéticas ocasionado pelo 4lcool, ou algum mecanismo compensatdrio pelas
perdas em absorgdo que o consumo de alcool pode acarretar, mas essas sdo apenas
suposigﬁes.

Hébito de fumar nio imprimiu nenhuma alteragio significativa nos indicadores de
cobre utilizados neste estudo, embora alguns autores tenham referido uma maior
concentragdio de cobre no leite de lactantes nio-fumantes em comparagdo com
lactantes que fumavam (MANDIC e col. 1997).
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5.4.5. Influéncia de fatores demogrificos no cobre

A idade materna nio influenciou nenhum dos indicadores de cobre neste trabalho,
confirmando os resultados de outro estudo referente a micronutrientes no leite (AL-
OTHMAN e col. 1995; ARNAUD e FAVIER 1995), embora outros autores relatem
uma' possivel influéncia da idade materna na concentragdo de cobre no leite
(PICCIANO e GUTHRIE 1976).



6. CONCLUSOES

A proporgiio de deficiéncia de vitamina A encontrada nas amostras de leite
avaliadas foi de 49,6%; a proporgio de deficiéncia de ferro encontrada nas
amostras de leite avaliadas foi de 44%; a proporgo de deficiéncia de zinco
encontrada nas amostras de leite avaliadas foi de 33,3%; a proporgdo de
deficiéncia de cobre encontrada nas amostras de leite avaliadas foi de 18%.

A proporgdo de deficiéncia de vitamina A encontrada nas amostras de
sangue das doadoras avaliadas foi de 25%; a proporgdo de deficiéncia de
ferro encontrada nas amostras de sangue das doadoras avaliadas foi de
12,5%; a proporgio de deficiéncia de zinco encontrada nas amostras de
sangue das doadoras avaliadas foi de 3,3%; a proporgéio de deficiéncia de
ceruloplasmina encontrada nas amostras de sangue das doadoras avaliadas foi
de 1,3%.

A concentrag#o de vitamina A no leite teve associa¢do positiva com hibito de
fumar e trabalho materno, e associagio negativa com tempo de amamentacdo
e idade gestacional; a concentra¢fio de ferro no leite nfio teve associagSes
com os fatores investigados; a concentrag@o de zinco no leite teve associagéo
positiva com concentragiio de ceruloplasmina no sangue, e teve associag@o
negativa com niimero de filhos e tempo de amamentagiio; a concentragiio de
cobre no leite teve associag@o positiva com concentragiio de ceruloplasmina e
de hemoglobina no sangue, e teve associagdo negativa com tempo de

amamentag3o.

A concentragfio de vitamina A no sangue teve associa¢do positiva com idade
materna, consumo de 4lcool, ingestdio de suplemento durante a gestag@io e
concentragio de ferritina sérica; A concentragio de ferro no sangue,
representada pela hemoglobina, ferritina e ferro sérico, teve associagéo
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positiva com trabalho materno, grau formal de instrucio materna, idade
materna, idade gestacional, ingestdo de suplemento durante a gestagdo,
proporgio corporal de gordura materna, nimero de filhos, concentragéo de
vitamina A no sangue, € negativa com concentragdo de zinco no sangue e
~concentragio de cobre no sangue; a concentragdo de zinco no sangue teve
associagdo negativa com hibito de fumar, com concentragéio de ferritina e
ceruloplasmina no sangue; A concentra¢éo de cobre no sangue, representada
pelo cobre e ceruloplasmina séricos, teve associagdo positiva com idade
gestacional, consumo de 4lcool, e associag@io negativa com concentragio de
zinco e ferro séricos, e ingestio de suplemento durante a amamentag#o.

A quantidade de vitamina A ingerida teve associagdo positiva com
concentragiio de zinco no leite; a quantidade de ferro ingerido ndo teve
associagdo com nenhum dos micronutrientes no leite; a quantidade de zinco
ingerido nfo teve associagio com nenhum dos micronutrientes no leite; a
quantidade de cobre ingerido teve associag@o positiva com a concentragéio de

vitamina A no leite.

A quantidade de vitamina A ingerida teve associagdo positiva com
concentragdo de ceruloplasmina no sangue; a quantidade de ferro ingerido
teve associagdo negativa com concentragdo de ceruloplasmina no sangue; a
quantidade de zinco ingerido teve associag@o positiva com concentragdo de
ceruloplasmina no sangue, e associagdo negativa com concentragdo de
ferritina e hemoglobina no sangue; a quantidade de cobre ingerido teve
associagdo positiva com concentragio de ceruloplasmina no sangue, e

associagdo negativa com concentrag@o de vitamina A no sangue.
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7. COMENTARIOS

Este trabalho investigou as influéncias de alguns fatores sobre a concentragio da
vitamina A, ferro, zinco e cobre no 'sangue»e no leite humano maduro. Apés as
anilises estatisticas das informacgdes colhidas, pdde-se constatar que alguns fatores
estudados promoveram alteragdes diretamente no leite ou em indicadores séricos
daqueles micronutrientes. Importante destacar que, apesar de se tratar de um estudo
transversal, os resultados deste trabalho, nfo diferiram daqueles com delineamento

longitudinal, ou de interveng3o.

Quanto as associagdes dos fatores estudadoé sobre a concentragdo dos
_ micronutrientes no leite, a despeito de todo critério cientifico implementado nesta
pesquisa, deparamos com resultados que, mesmo sendo estatisticamente
significativos, em sua maior parte, s3o clinicamente inexpressivos, sugerindo que o
poder de influéncia dos fatores aceitos como moduladores do processo de formagéo
do leite, sdo pouco significativos diante do alto poder de conservagdo que, a0 que

tudo indica, a glindula mamaéria detém.

Em tltima anilise, o objetivo dos muitos trabalhos que investigam a composigéio do
leite humano, € obter uma “receita” para um ‘alimento adequado ao pleno
crescimento ¢ desenvolvimento dos bebés. Mas, parece ainda existir uma lacuna
entre necessidades nutricionais, cientificamente estabelecidas para o bebé, e o que o
leite humano realmente atinge, pois, mesmo os estudos com lactantes consideradas

saudiveis e bem nutridas, como neste caso, observamos deficiéncias na composig¢éo
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do leite. Se estamos diante de resultados equivocados, obtidos de abordagens parciais
apenas, ou se estes resultados refletem deficiéncias verdadeiras, certo é que
caracteristicas genéticas que se apuraram ao longo de milhares de anos e destinadas a
perpetuagdio da espécie, incluindo o processo de produgdio de leite, nfio se deixariam

manipular por oscilagdes ambientais t3o ténues.

Os niveis de nutrientes do leite produzido pelas primeiras lactantes da espécie
humana a surgirem na Terra, provavelmente supriam plenamente as necessidades de
seus bebés, cuja esperanga de vida era de duas décadas apenas e que, certamente nio
teriam déficits de crescimento ou aprendizagem detectiveis...ainda que aquelas
lactantes n3o tivessem uma dieta alimentar exatamente balanceada, tivessem ciclos
reprodutivos muito pr6ximos e iniciando na adolescéncia, e que fossem expostas aos
estresses de cacgar, e fugir de predadores, a eficiéncia do leite humano era

inquestionivel.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO

Eu, , declaro para os devidos fins,
que aceito participar livremente, bem como autorizo a participagio de meu (minha) filho (a)
, do estudo “A mﬂuencla dos fatores

nutricionais, psicolégicos, obstétricos, socio-econdmicos e demogréficos nas concentragdes
de ferro, vitamina A, zinco e cobre do leite de doadoras dos bancos de leite de Lins e
Marilia, SP, sob a responsabilidade da equipe coordenada pelos pesquisadores Patricia
Helen de Carvalho Rondé e Jilio de Mello Neto, com o objetivo de investigar quais
fatores da mie influenciam a composigéio em cobre, ferro, zinco e vitamina A no leite
materno.

Declaro ainda que fui esclarecida sobre os seguintes procedimentos dos quais eu e
meu (minha) filho (a) iremos participar:

Eu-
- responder questionirio com informagdes demograficas, nutricionais
(incluindo amamentago), obstétricas, psicolégicas e sécio-econdmicas e
de satide em geral.
- 1 colheita de sangue venoso
1 colheita de meu leite de peito
Meu (mmha) filho (a) —
- tomada de medidas antropométricas
Estou ciente que a colheita de sangue sera realizada seguindo todas as normas de
seguranca ditadas pelo Ministério de Saide, sem qualquer risco para minha integridade
fisica, mental ou moral, e que este material, assim como o leite, serd utilizado para anélise
de cobre, ferro, zinco e vitamina A, gerando informag¢Ses importantes para a comunidade
cientifica bem como para a populagfo.
Tenho liberdade para anular este termo de consentimento a qualquer momento, sem
nenhum constrangimento ou prejuizo para mim ou meu (minha) filho (o), bem como posso
solicitar esclarecimento sobre qualquer divida que surgir em relag#o a este estudo.

Local, data e assinatura.

Responsével Pesquisador

Informacgdes: Jilio de .Mello Neto ou Patricia Rond6, Faculdade de Satide Piblica — USP —
Av. Dr. Amaldo, 715. Séo Paulo/SP. Tel. (14) 3452-5944 ou (11) 3066-7771/7705.



QUESTIONARIO

Dados Pessoais Data: / [/

Nome: Idade:
Enderego:

Cidade/Bairro: CEP:

Contato:
Naturalidade:

Dados Sécio-econdmico-demogrificos e de Estilo de Vida

1. Data de nascimento: /[ /

2. Estado Civil:

3. Escolaridade:

( ) Analfabeto

( ) Ensino Fundamental Incompleto

( ) Ensino Fundamental Completo / Ensino Médio Incompleto
( ) Ensino Médio Completo / Superior Incompleto

( ) Superior Completo

4. Ocupago:

( ) Trabalhador Ativo
( ) Aposentada

( ) Desempregada

( ) Néo Referido



5. Renda

( ) Até 1 salério minimo

( ) De 1 a 2 saldrios minimos

( ) De 2 a 3 saldrios minimos

( ) De 3 a 5 saldrios minimos

( ) De 5 a 10 salarios minimos
( ) De 10 a 20 salarios minimos
( ) > 20 saldrios minimos

( ) Sem rendimentos

( ) Sem declaragéo

H4bito de Fumar

6. Nos tltimos 12 meses fumou alguma tipo de cigarro, charuto ou cachimbo:
( ) Sim
( ) Néo

7. Que tipo de cigarro consome:
( ) Cigarro sem filtro

() Cigarro de palha

( ) Cigarro com filtro branco

( ) Cigarro com filtro amarelo

8. Com que idade comegou a fumar:

9. Quantos cigarros fuma por dia:

Para nfio fumantes atualmente

10. Quantos cigarros fumava por dia:




11. Com que idade comegou a fumar:

12. Com que idade parou de fumar:

13. Quando fuma ou fumava:

( ) Traga ou tragava o fumo profundamente
( ) Traga ou tragava todo o fumo

( ) Traga ou tragava parte do fumo

( ) Néo inala ou inalava o fumo

( ) Néo sabe

Consumo de dicool

14. Nos ultimos 12 meses tem tomado alguma bebida com élcool como: Cerveja, Vinho,
Licores, etc, durante ou entre as refeigdes?

() Sim

( ) Nao

15. Desde que idade consome bebida alcoélica:

16. Quando as toma?

( ) Em ocasibes especiais

( ) Uma ou duas vezes ao més

( ) Uma ou duas vezes por semana
( ) Todos os dias

( ) Duas ou mais vezes ao dia



17. Antropometria

Peso Estatura IMC (Kg/m?) |Pesoideal |Peso desejado. | TMB:
PP CB- PCT CcC CcQ NET:
CB PCSI PCSE PCCX % GC

18. Numero de filhos:
19. Amamentou outros filhos
() Sim
( )Nao
Porque:
Até que mes:
20. Quantos filhos menor de 4 anos de idade?

21. Momento da colheita do leite?

22. Uso de contraceptivo oral antes e apds o parto?

23. Ultimo dia de menstruagdo




24. Recordat6rio 24 horas

HORARIO

QUANTIDADE

ALIMENTO

Café da Manha

Colagdo

Lanche

Jantar




25. Esta utilizando algum tipo de suplemento, ou tomou durante a gravidez?
() Sim
( ) N3o
Quais: _

Por qual motivo:

Desde quando:

26. No 1ltimo ano seguiu alguma dieta
() Sim
( ) Nzo

Quem indicou:

Qual o objetivo da dieta:

Questiondrio referente ao lactente

1. Antopometria
Idade gestacional do recém nascido:

Peso ao nascer:

Comprimento ao nascer:

Circunferéncia craniana:

Comprimento:

Peso:

Idade atual:

Circunferéncia toracica:

Circunferéncia braquial:
2. Habito alimentar
( ) Amamentagfo exclusiva

( ) Amamentagdo mista

Se mista, com quantos meses iniciou-se a amamentagio mista:



3. Hé o uso de algum tipo de suplementag&o pelo o lactente
() Sim
( ) Néo
Qual:

Por qual motivo:

Quem indicou:

4. Intercorréncias ao nascer:

5. Intercorréncias atuais:

6. Pré — natal:

7. Teve algum aborto ou algum filhos falecido:
( ) Sim
( ) Nao

Causa:

8. Condigdes gerais de satde:

9. Parto:

( ) Ceséria
( ) Normal
( ) Forcéps



