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RESUMO

VASCONCELOS, A. M. A. Prevaléncia de hipovitaminose A em criancas de 0 a 59
meses da regido semi-arida de Alagoas [dissertacdo]. Maceio: Faculdade de Nutrigdo,
Universidade Federal de Alagoas; 2009. 83p.

A deficiéncia de vitamina A (DVA) é uma caréncia nutricional que pode ser causada
pela ingestdo insuficiente de alimentos fontes de vitamina A, ou devido a problemas em
sua absorcdo, transporte ou utilizagdo. Trata-se de um problema de grande importancia
devido as conseqiiéncias deletérias que impde ao organismo humano, tais como o
comprometendo do sistema imune, aumentando a susceptibilidade as infec¢des, 0s
prejuizos causados no processo de crescimento e desenvolvimento, além de afetar a
visdo, podendo causar desde a cegueira noturna até a cegueira nutricional irreversivel.
As criancas menores de cinco anos constituem um dos grupos bioldgicos de maior
vulnerabilidade, sobretudo no periodo pds-desmame. Assim, é de fundamental
importancia estabelecer a prevaléncia de hipovitaminose A nesse grupo de modo a
possibilitar informacdes adequadas para o planejamento de medidas de prevencédo e
controle dessa caréncia. O objetivo deste trabalho foi estimar a prevaléncia de
hipovitaminose A nas criancas de 0 a 59 meses da regido semi-arida de Alagoas. Para
isso, determinou-se o retinol sérico por cromatografia liquida de alta resolucdo em
amostra probabilistica formada por 652 criancas. , A prevaléncia de niveis inadequados
de retinol (< 20ug/dL) foi de 44,8%. Nao houve diferenca significativa das médias de
retinol por faixa etaria. Foi observada uma diferenca estatisticamente significante (p=
0,009) em relacdo ao género, com maior taxa de inadequacdo entre as meninas (55,4%).
A Organizacdo Mundial de Salude estabelece que uma prevaléncia de DVA igual ou
superior a 20% caracteriza a situacdo como grave problema de saude publica. Assim, tal
condicao esta mais do que estabelecida para a regido semi-arida de Alagoas, na medida
em que ultrapassou em mais de duas vezes o referido ponto de corte. Considerando a
existéncia de um programa nacional instituido pelo Ministério da Salde direcionado ao
controle da DVA, tais resultados demonstram a necessidade de que o mesmo seja

devidamente avaliado quanto a sua operacionalizacao e eficécia.

Palavras-chaves: deficiéncia de vitamina A, retinol, hipovitaminose A, criangas.



ABSTRACT

VASCONCELOS, A. M. A. Prevalence of hypovitaminosis A in children from the
semiarid region of Alagoas, northeastern Brazil, 2007 [dissertation]. Maceid: Faculdade
de Nutricdo, Universidade Federal de Alagoas; 2009. 83p.

Vitamin A deficiency (VAD) is a nutritional deficiency that can be caused by
insufficient intake of food sources of vitamin A, or due to problems in their absorption,
transport or use. This is a problem of great importance because of the deleterious
consequences that require the body, such as compromising the immune system,
increasing susceptibility to infections, damage caused in the process of growth and
development, and affect vision and may cause from night blindness to irreversible
blindness nutritional. Children under five years are one of the largest groups of
biological vulnerability, particularly in post-weaning. It is therefore of fundamental
importance to establish the prevalence of vitamin A deficiency in this group to enable
appropriate information to the planning of measures to prevent and control this
situation. The objective was to estimate the prevalence of vitamin A deficiency in
children from 0 to 59 months of the semiarid region of Alagoas. For that, it was
determined the serum retinol by high performance liquid chromatography resolution on
a probability sample comprised 652 children. The prevalence of inadequate plasma
retinol levels (<20ug/dL) was 44.8%. There was no significant difference in mean
retinol by age. There was a statistically significant difference (p = 0009) in relation to
gender, with higher rates of inadequacy among girls (55.4%). The World Health
Organization states that a VAD prevalence of less than 20% characterized the situation
as serious public health problem. Thus, this condition is more than set for the semiarid
region of Alagoas, in that more than twice the cutoff point. Considering the existence of
a national program established by the Ministry of Health directed the control of VAD,
these results demonstrate the need for this to be properly assessed as to its operation and

effectiveness.

Keywords: Vitamin A deficiency, retinol, hypovitaminosis A, children.
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1 INTRODUCAO

A vitamina A foi a primeira vitamina lipossolivel a ser reconhecida
(GERMANO, 2004). Por ser imprescindivel a vida e por ndo ser sintetizada no
organismo humano, é considerada um nutriente essencial, ou seja, deve ser obtida
através da alimentacdo (ou por suplementacdo em determinadas circunstancias), ainda
que em pequenas quantidades, de modo a garantir o adequado funcionamento de
importantes processos biolégicos (BION, 1985). Além do ciclo visual, tem papel
fundamental na reproducgdo, desenvolvimento fetal, funcdo imune, na integridade
estrutural e funcional dos epitélios e sobre os dentes, tendo ainda consideravel
relevancia no metabolismo protéico (BION, 1985; WHO/PAHO, 1998).

A hipovitaminose A ou deficiéncia de vitamina A (DVA) constitui um quadro de
caréncia especifica de retinol, caracterizado pela diminuicdo ou esgotamento das
reservas hepaticas e conseqiente reducdo dos niveis de vitamina A sanguinea,
produzindo manifestacGes funcionais e morfologicas especificas (BATISTA FILHO,
1988). Essa caréncia € principalmente causada pela ingestdo insuficiente de vitamina A
por periodo prolongado (OLIVEIRA et al., 1990), como também por interferéncias em
sua absorcdo, utilizacdo, armazenamento ou excrecdo. Os niveis de retinol sérico
também sdo afetados pela ocorréncia de infeccbes, especialmente as respiratorias
(OLIVEIRA, et al., 1990; LUZ et al., 2001).

As principais regides do mundo cujas populacdes sdo mais fortemente
acometidas pela caréncia de vitamina A s&o a Africa, o sul e o sudeste da Asia, 0 oeste
do Pacifico e partes da América Latina e Central. A Organizacdo Pan-Americana de
Saulde relata que a deficiéncia de vitamina A ainda € considerada um problema de satde
publica nos paises em desenvolvimento. Nas Américas, a DVA prevalece como uma

enfermidade subclinica generalizada em muitos paises (RAMALHO et al., 2002). O
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Brasil é apontado como uma regido de risco de DVA marginal ou subclinica e, de
acordo com Paiva et al. (2006), trata-se de um problema de elevada magnitude.

Mesmo nas suas formas mais leves, a DVA aparece como fator importante na
determinagdo da morbidade e da mortalidade na infancia (SOMMER et al., 1983).
Todos os anos, milhares de mortes de criangas poderiam ser evitadas com a prevencgéo e
o0 controle dessa caréncia (HUMPREY et al., 1992). Segundo Underwood (1994), trata-
se de um problema mundial que pode ser resolvido com a tecnologia ja existente.

Estudos de intervengdo com vitamina A (RODRIGUEZ et al., 2004; FAWZI et
al., 1998) tém evidenciado uma relacdo de causa e efeito entre a sua suplementacéo com
esse micronutriente e a reducdo na taxa de mortalidade infantil, influenciando, também,
na reducdo da incidéncia, duracéo e severidade das doencas infecciosas (ASSIS et al.,
2000).

No Brasil, tem sido observada nas Gltimas décadas reducdo importante nos
indices de mortalidade e desnutricdo na infancia. A taxa de mortalidade de menores de 5
anos, caiu quase 50% entre 1990 e 2006 (UNICEF, 2008). As crian¢as menores de
cinco anos destacam-se dentre 0s grupos populacionais mais atingidos pela caréncia de
vitamina A (WHO, 1996). Nos ultimos cinco anos, essa diminui¢do significou a
sobrevivéncia de mais de 20 mil criangas com menos de 5 anos. O Nordeste foi a regido
onde ocorreram as maiores quedas na mortalidade nessa faixa etaria, embora alguns
estados como Alagoas, Maranhdo e Pernambuco ainda apresentem taxas muito
superiores a média nacional. Todavia, apesar desta reducdo nas taxas de mortalidade na
infancia, as condicBes de vida, sadde e nutricdo das criancas nordestinas continuam
precarias e vém se materializando nas altas taxas de deficiéncia de micronutrientes,
particularmente de vitamina A e ferro (UNICEF, 2008). Apesar de ndo haver inquéritos

de caréater nacional, os estudos publicados sdo unanimes em apontar a caréncia marginal
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de vitamina A como um importante problema em pré-escolares do nordeste brasileiro
(MARTINS et al., 2004).

A regido semi-arida do Brasil, por suas caracteristicas geograficas, sociais,
politicas e econdmicas, constitui-se uma area endémica de desnutricdo infantil. Nessa
regido o quadro de miséria e vulnerabilidade social reflete-se no perfil nutricional de sua
populacdo (UNICEF, 2005). A associagdo entre os diversos fatores de risco
prevalecentes permite supor uma alta prevaléncia de hipovitaminose A nessa regido,
embora jamais nenhum estudo tenha sido realizado visando investigar essa
possibilidade.

Alagoas possui cerca de 3 milhdes de habitantes e, sendo o estado mais pobre do
Pais, caracteriza-se por apresentar, dentre os demais, 0s piores indicadores sociais
(URANI, 2005). Assim, € o pior estado nordestino em termos de saneamento basico. Na
educacdo, detém o maior indice de analfabetismo de maiores de 15 anos (29,5%). Com
base em dados da Pesquisa Nacional sobre Salde e Nutricdo (PNSN), estimou-se que
36,8% de suas criangas encontravam-se com déficit de estatura-para-idade, valor
inferior apenas ao encontrado para o estado do Maranh&o (37,4%) e bastante superior ao
observado em Santa Catarina (4,9%), estado situado na regido sul e que, no referida
pesquisa, apresentou as menores taxas de desnutricdo do Pais (MONTEIRO, 1995).

Nenhum estudo sobre a prevaléncia de hipovitaminose A foi realizado no estado
de Alagoas, muito menos em sua regido semi-arida. Embora existam acdes do poder
publico direcionados a prevencdo e controle desse problema, ndo se conhece a sua

magnitude, o que torna impossivel a avaliagdo do impacto e da eficacia dessas acdes.

Diante do exposto e considerando que a desnutricdo energético-protéica

geralmente apresenta-se associada a caréncias especificas (FERREIRA, 2000), é
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plausivel supor que a prevaléncia de hipovitaminose A em criancas menores de cinco

anos da regido semi-arida de Alagoas representa um grave problema de satde publica.



2 REVISAO DA LITERATURA
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Historico

As doencas do organismo humano causadas por deficiéncias vitaminicas sdo tdo
antigas quanto a prépria humanidade. Os sintomas da cegueira noturna, uma das
manifestacdes clinicas da deficiéncia de vitamina A (DVA), eram conhecidos pelos
medicos da Antiguidade e foram descritos em manuscritos do primeiro milénio da Era
Crista (BION, 1985). No Egito ha relatos de cegueira noturna de 1.500 a.C (FRANCO,
1998). Esta manifestacdo clinica foi a primeira doenca carencial a ser claramente
definida (DINIZ, 2000).

SO0 em 1913 foram publicados os primeiros estudos sobre a descoberta da
vitamina A, inicialmente denominada “A lipossolavel”. Estes estudos foram realizados
quase simultaneamente por dois grupos de pesquisadores, E. V. McCollun e M. Davis
e T. B. Osborne e L.V. Mendel, que observaram que um componente extraido da
manteiga, ovos ou 0Oleo de figado de bacalhau eram essenciais ao crescimento de ratos
(SHILS et al., 2005).

Nas décadas seguintes, novos estudos foram sendo realizados e comegaram a
demonstrar a correlacdo entre a deficiéncia de vitamina A e o crescimento, a
xeroftalmia e a diferenciacdo tecidual, além de seu papel em relagdo a resisténcia a
infeccdes (SHILS et al., 2005).

Em termos historicos, os sinais oculares foram estudados primeiro. A
xeroftalmia, atribuida a deficiéncia aguda, foi reconhecida primeiro como grave
problema de saude publica. Foi o reconhecimento de que a xeroftalmia era a causa mais
comum de cegueira em criangas pequenas em todo o mundo que justificou todos os

esforgos realizados para controla-la a partir dos anos sessenta (MCLAREN, 1999).
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Atualmente sabe-se que a vitamina A € uma vitamina lipossolavel, considerada
um micronutriente essencial, requerida em pequenas quantidades em importantes
processos bioldgicos. Entre suas fungdes mais bem esclarecidas destacam-se o papel no
processo visual, na manutencdo do tecido epitelial, na reproducdo, fungdo imune,

crescimento e desenvolvimento 6sseo (ANDERSON et al., 1998).

2.2 Quimica

O termo vitamina A é usado quando nos referimos a todos 0s compostos com
atividade de vitamina A (retinol, retinal e acido retindico) (RAMALHO et al., 2008). O
termo retinoides se refere tanto ao retinol e seus metabolitos naturais como a um grande
namero de anélogos sintéticos (SHILS et al., 2005).

O retinol é um alcool altamente insaturado, que contém em sua estrutura um
anel carboxilico de seis membros e uma cadeia lateral com 11 carbonos (Figura 1).
Sua estrutura permite a formacao de 16 isdmeros, porém apenas dois tém importancia
pratica, o retinol todo-trans, que é a forma biologicamente mais ativa, e 0 isdmero
retinol 11-cis, que tem atividade biolégica no ciclo visual, como um intermediario na

sintese de rodopsina (BION, 1985).

Figura 1. Estrutura quimica do retinol (C,oH300).

A forma ativa da vitamina A varia em diferentes tecidos (MCLAREN, 1999).
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Possuindo uma funcdo alcodlica, esta vitamina pode reagir com acidos graxos,
formando ésteres, e oxidar-se a aldeido e acido retindico (RA) (BION, 1985).

O é&cido retindico atua no desenvolvimento dos membros e na formagdo do
coracdo, olhos e ouvidos (SHILS et al., 2005).

A vitamina A pode derivar-se também dos carotendides, pigmentos organicos
que séo largamente distribuidos no reino vegetal e atuam como precursores alimentares
da vitamina A (pro-vitamina A) (SHILS et al., 2005).

A maioria dos retindides naturais é solivel na gordura corporal, em dleos e em
solventes organicos e insoluvel em agua. Eles sdo sensiveis a isomerizacao, a oxidacéo
e a polimerizacdo, devendo ser, portanto, protegidos da luz, do oxigénio e de altas
temperaturas. Os retindides sdo, entretanto, geralmente bastantes estaveis quando
estocados em forma cristalina, em dleo, ou em alguns solventes organicos, na auséncia
de luz e oxigénio, e em baixa temperatura (OLSON, 1994).

A maior parte dos métodos modernos de analise de retinoides baseia-se na
extracdo das amostras com solventes, seguida de separacdo cromatografica liquida de
alta resolucdo (HPLC), com deteccao por absorcdo de raios UV em um s6 ou multiplos

comprimentos de onda (FURR et al., 1994).

2.3 Fontes Alimentares

Os seres humanos e outros animais convertem os carotendides pro-vitaminicos
A em retinol e seus metabolitos, ou obtém vitamina A pré-formada em alimentos de
origem animal ou em suplementos nutricionais. E possivel alcancar uma ingestdo
adequada deste micronutriente a partir de dietas de diversos tipos, variando de uma dieta

estritamente vegetariana a uma carnivora (SHILS et al., 2005).
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Os carotenoides sdo os mais generalizados de todos os grupos de pigmentos
naturais. S&o vermelhos, alaranjados e amarelos e se encontram em muitas plantas
(OLSON, 1994). Certos carotendides sdo capazes de converter-se em vitamina A, 0s
principais dentre esses sd0 0 a-caroteno, [-caroteno e¢ B-criptoxantina (MCLAREN,
1999; SHILS et al., 2005).

O figado e 6leos de figado de peixes constituem as fontes mais concentradas de
vitamina A pré-formada. Os ovos de galinha, o leite, queijo, e manteiga também sao
considerados boas fontes de vitamina A (SHILS et al., 2005; MCLAREN, 1999).

As verduras de folhas verde-escuras, os frutos amarelos, as raizes de cor
alaranjada - principalmente as cenouras - e 0s azeites de palma s&o as fontes principais
de pré-vitamina A (MCLAREN, 1999).

A atividade da vitamina A nas frutas é geralmente inferior a das verduras
folhosas, no entanto existe uma maior aceitabilidade das frutas, principalmente entre as
criancas (MCLAREN, 1999).

Os carotenoides estdo presentes na maioria dos azeites consumidos, mas
geralmente em concentragdes baixas. O azeite de palma vermelha (Elaeis sp.) contem a
concentracdo mais alta de carotendides do reino vegetal tem sido estudado amplamente
por seu conteldo de &cidos graxos insaturados e pelo alto contetido de B-caroteno. A
“pasta doce” do fruto buriti (Mauritia vinifera) do norte e centro-oeste do Brasil é
também muito rica em carotendides pro-vitaminicos A (MCLAREN, 1999).

Os suplementos nutricionais contém vitamina A na forma de retinol, retinol
esterificado e/ou P-caroteno em doses que geralmente sdo iguais ou algumas vezes
excedem as quantidades dietéticas recomendadas (RDASs) (SHILS et al., 2005).

A vitamina A tem sido adicionada a uma ampla variedade de alimentos para

melhorar seu valor nutritivo (BAUERNFEIND, 1981). A fortificagdo de alimentos com
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vitamina A é uma das medidas disponiveis para o controle dos transtornos por
deficiéncia desta vitamina (MCLAREN, 1999).

Embora se considere que as fontes de origem animal sejam mais eficientes para
0s seres humanos, que 0s precursores encontrados nas plantas, isto ndo inviabiliza a
contribuicdo da fonte vegetal (ANDERSON et al., 1998). A natureza brasileira é rica
em alimentos fontes de carotendides: buriti, manga, goiaba, azeite de dendé e 6leo de
pequi. As fontes de carotendides além de serem precursores da vitamina A, também
contém componentes que exercem fungdes antioxidantes, sdo ricas em fibras e vitamina
C, sendo de facil aquisicdo, preparo e com precos acessiveis, sendo importante sua

introdugdo na alimentacdo, principalmente das criancas (ARAUJO et al., 2001).

2.4 Metabolismo

2.4.1 Digestao e absorcao

O metabolismo de retindides ocorre em muitos orgdos (figado, intestino, rim,
pele, etc.) de uma forma especifica para o tecido ou tipo celular (SHILS et al., 2005).

O intestino é o local onde se inicia 0 processamento da vitamina A. A vitamina
A pré-formada ¢é liberada da proteina no estbmago por protedlise. Logo se agregam aos
lipidios e passam a parte superior do intestino delgado. Os sais biliares estimulam a
lipase pancredtica e outras esterases que hidrolisam os ésteres de retinila no limen e na
borda em escova das células da mucosa intestinal (enterécitos). O produto da hidrélise,
o retinol, é bem absorvido passivamente (70-90%) pelas células da mucosa

(MCLAREN, 1999).
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Similar a vitamina A pré-formada, os carotendides podem ser emulsionados e
solubilizados em micelas depois eles sdo absorvidos na mucosa por difusdo passiva. A
eficiéncia da absorgdo ¢ moderada, para o B-caroteno € de 9 a 22% (SHILS et al., 2005).

Mais de 90% do retinol chegam ao organismo como ésteres de retinila no nucleo
lipidico de quilomicrons (SHILS et al., 2005). Estes por sua vez, passam para a linfa e
em seguida para a circulacdo sistémica onde sdo transportados ao figado (BLOMHOFF,
1994).

No figado, a maior parte da vitamina A é captada pelos hepatdcitos, onde 0s
ésteres sdo hidrolisados e processados nos endossomos, e o retinol transferido para o
reticulo endoplasmatico, onde se une a proteina ligadora de retinol (RBP) e chega ao
complexo de Golgi, de onde € secretado para as celulas de Kupffer, onde sera
armazenado (WAKE, 1994).

O retinol se recicla amplamente entre o plasma, o figado e outros tecidos
(MCLAREN, 1999). Os tecidos-alvo para o retinol e/ou RA incluem praticamente
todos os sistemas do organismo (SHILS et al., 2005).

A captacao do retinol é reduzida por deficiéncia de sais biliares ou por uma dieta
com quantidade reduzida de gordura, sendo significativamente aumentada pela
solubilizacdo micelar. Por ser uma vitamina lipossolivel, é necessaria a ingestdo de
alimentos que contém gordura, para facilitar sua absor¢cdo (ANDERSON et al., 1998).
Acredita-se que, em concentracdes fisiologicas, a absorcdo de retinol € saturavel,
mediada por carregador e passiva, enquanto em altas concentracdes (farmacoldgicas), a
absorcdo de retinol é ndo-saturavel, contribuindo, provavelmente, para a toxicidade da

vitamina A pré-formada (SHILS et al., 2005).
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2.4.2 Transporte

O transporte do retinol é feito principalmente por duas proteinas especificas. A
proteina celular ligadora de retinol (CRBP 1), que transporta o retinol esterificado de
dentro dos enterécitos até os quilomicrons (ONG et al., 1987), e a proteina ligadora de
retinol (RBP), que transporta o retinol do reticulo endoplasmético ao complexo de
Golgi, dentro das células hepéticas, sendo responsavel também pelo transporte do
retinol pelo plasma (WAKE, 1994).

A RBP é sintetizada nos hepatdcitos e, provavelmente, também em outros
tecidos. A sintese de RBP diminui pela maior mobilizacdo de aminoacidos para a
formacdo de proteinas de fase aguda de infeccdes e inflamacdes, em infecgdes agudas e
crénicas, infestacdes parasitarias e ma nutricdo calérica-protéica (MCLAREN, 1999).
Isto explicaria a sua diminuicéo, em casos de infeccGes e também a relagéo entre baixos
niveis da vitamina e estados de morbidade, devido a inadequada mobilizacdo de

vitamina A das reservas hepaticas (VELASQUEZ-MELENDEZ et al., 1994).

2.4.3 Armazenamento

O figado é o orgdo principal no metabolismo do retinol, sendo o érgao de
armazenamento do mesmo. E um sitio importante de oxidacdo e catabolismo de
retindides, regulando, também, a secrecédo de retinol ligado a RBP (SHILS et al., 2005).

A forma usual de armazenamento da vitamina A é o palmitato de retinila, que ¢é
uma forma muito especifica da vitamina A (MCLAREN, 1999).

De 50 a 80% da vitamina A no corpo se encontram no figado. De 90 a 95%
desta se localiza nas células de Kupffer e 98% na forma de ésteres de retinila,
principalmente como o palmitato. Em condicfes favoraveis de ingestdo adequada esta

reserva é normalmente suficiente para varios meses (MCLAREN, 1999).
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2.5 Funcoes
Dentre as inimeras funcBes exercidas pela vitamina A em nosso organismo,
destacam-se aquelas relacionadas a visdo, funcdo imunoldgica, desenvolvimento e

manutengéo do tecido epitelial (EL BEITUNE etal., 2003).

2.5.1 Viséo

A vitamina A é necessaria no olho de duas diferentes formas, para dois
processos, na forma de 11- cis-retinal, para atuar na retina na transdugédo da luz para
sinais neurais necessarios a visdo, e como RA, para manter a diferenciacdo das células
das membranas da conjuntiva, cornea e de outras estruturas oculares, prevenindo a
xeroftalmia. A integridade estrutural da cornea também depende da vitamina A liberada
no fluido lacrimal (SHILS et al., 2005).

A vitamina A faz parte da purpura visual, o retinol combina-se com a proteina
opsina, para formar a rodopsina ou purpura visual nos bastonetes da retina do olho,
que tem por funcdo a visdo em baixa luminosidade (FRANCO, 1998).

No ciclo visual, a DVA ¢ responsavel por alteracdes em tecidos epiteliais
especializados, podendo levar desde a cegueira noturna, uma alteracdo funcional, a
alteracdes morfologicas como a xeroftalmia e até a cegueira nutricional irreversivel

(SANTOS et al., 1996).

2.5.2 Imunidade
A caréncia de vitamina A interfere no sistema imunoldgico, o que leva a um
aumento da morbidade e mortalidade por doencas infecciosas (LUZ et al., 2001;

UNICEF, 2006).
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O interesse na possibilidade de participacdo da vitamina A na funcdo do sistema
imunitario derivou primeiro da associagdo de sua deficiéncia com as enfermidades
infecciosas. Nos Ultimos anos tem-se indicado experimentalmente que os retindides
podem estimular respostas imunitarias (MCLAREN, 1999).

A deficiéncia se associa com uma alteracdo da imunidade humoral e celular e
uma menor atividade do complemento no soro e da lisozima nos leucdcitos. Os efeitos
sobre as membranas mucosas, com queratinizacdo das mesmas, sdo profundos; ha uma
notavel diminuicdo da producdo de IgA secretoras e de muco, por reducdo da sintese de
glicoproteinas. Todos esses mecanismos alteram a integridade das membranas e sua
resisténcia a penetracdo bacteriana (WARTELOW, 1996). Por outro lado, processos
infecciosos, mesmo 0s considerados leves ou moderados podem afetar
momentaneamente 0s valores sangliineos de retinol (PAIVA et al., 2006).

A DVA e doencas do trato respiratorio coexistem como importante problema de
salde publica em muitos paises em desenvolvimento. Cerca de 190 milhdes de pre-
escolares vivem diante do risco de sofrer as consequiéncias da deficiéncia dessa vitamina
(FAWZI et al., 1998).

Baixas concentracdes de retinol tém sido observadas em criangas com diarréia,
sarampo, pneumonia, febre reumaética e outras infec¢des (FILTEAU et al.,, 1993,
VELASQUEZ-MELENDEZ et al., 1994; MITRA et al., 1998; LUZ et al., 2001;

SILVA et al., 2005).

2.5.3 Tecido epitelial
A vitamina A age na diferenciacdo e no crescimento das células epiteliais, sendo
de fundamental importancia para o crescimento e desenvolvimento normais dos tecidos

0sseos e dentérios. Induz e controla a diferenciagdo do muco secretado no trato
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respiratério, ocasionando, em quadros de caréncia de vitamina A, a supressdo das
secre¢Bes normais, levando a irritagdo e a infecgdo (EL BEITUNE et al., 2003).

Muitos dos tecidos epiteliais sdo barreiras importantes nas infeccbes e a
deficiéncia de vitamina A deteriora esta funcdo de uma maneira ndo especifica (ROSS,

1996).

2.6 Danos sociais: agravos relacionados a hipovitaminose A

Os indicadores de saude sdo utilizados pela Saude Publica para avaliar as
condicdes de vida de uma populagdo. A mortalidade infantil € considerada um dos mais
sensiveis desses indicadores. O Nordeste Brasileiro, por se tratar de uma das regides
mais pobres do pais, com indice de Pobreza Humana (IPH) de 46%, onde caréncias
nutricionais como a desnutricdo energético-protéica e a anemia ferropriva atingem uma
grande parcela da populacdo, tem sido alvo de muitos estudos sobre a situacdo da
hipovitaminose A (GOMES et al., 1970; VARELA et al., 1972; SANTOS et al., 1983;
FLORES, 1984; PRADO et al., 1995; SANTOS et al., 1996; MARTINS et al., 2004;
FERNANDES et al., 2005).

A hipovitaminose A, como as demais doengas carenciais, prevalece nas areas de
pobreza do mundo tropical e subtropical (BATISTA FILHO, 1988), afetando, em sua
maior parte, criancas e gestantes. A falta de vitamina A provoca a morte prematura e € a
principal responsavel pela cegueira infantil (GERMANO, 2004). Estima-se que as
manifestacdes clinicas afetem de 5 a 10 milhdes de criancas por ano, em sua maior parte
nos paises em desenvolvimento, e que a deficiéncia subclinica possa afetar cerca de 230
milhdes de criancas, podendo resultar entre 250.000 a 500.000 novos casos de cegueira
irreversivel a cada ano (HUMPREY et al., 1992). Além do aumento da morbidade, os
danos oculares causados pela DVA, sejam eles funcionais ou morfolégicos, constituem

0S agravos mais estudados.
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Sabe-se que condic¢des temporarias ou prolongadas de consumo deficiente de
vitamina A podem conduzir a xeroftalmia, que é a manifestacdo clinica ocular da
deficiéncia de vitamina A (GERMANO, 2004).

A xeroftalmia (olho seco) é o sindbnimo de todos os sinais e sintomas clinicos
que afetam o olho devido a DVA (MCLAREN, 1999). E geralmente acompanhada por
atraso no crescimento (MCLAREN et al., 1965).

Acredita-se que os casos de xeroftalmia sdo apenas a ponta do iceberg, e
diferentes propor¢des da populacdo encontram-se em estagios menos avangados dessa
caréncia (MORA, 1994).

Na regido das Ameéricas, tem-se 8,2 milhGes de criancas acometidas pela
xeroftalmia, merecendo destaque o Brasil, onde € estimado que se concentrem cerca de
30% dos casos da regido (WEST, 2002). Um estudo epidemiolégico realizado por
Santos et al. (1983), sobre a xeroftalmia no estado da Paraiba, demonstrou que a regido
semi-arida é a mais atingida, e que a xeroftalmia ocorre com maior frequéncia nos
periodos de entressafra.

As conseqiiéncias a visdo incluem a cegueira noturna (XN), que é uma
alteracdo funcional, e alteragdes morfoldgicas envolvidas no processo de xeroftalmia,
tais como: xerose da conjuntiva (X1A), mancha de Bitot (X1B), xerose corneal (X2)

e queratomalacia (X3A e X3B) (MCLAREN, 1999).

A cegueira reflete a primeira manifestacdo funcional da DVA (WHO, 1996).
Quando a deplecdo de vitamina A é suficiente para afetar a funcdo visual, a cegueira
noturna ocorre devido a diminuicdo da capacidade organica em regenerar a rodopsina,
que é essencial para a visdo em baixa luminosidade (SOMMER, 1995; SAUNDERS et

al., 2007).
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Na deficiéncia de vitamina A, as células produtoras de queratina substituem as
celulas secretoras de muco em muitos tecidos epiteliais do corpo. Esta é a base do
processo anormal denominado xerose, que resulta em ressecamento da conjuntiva
(xerose da conjuntiva) e da cornea (xerose corneal) que podem ser revertidas pela
vitamina A (MCLAREN, 1999).

As Manchas de Bitot (XB1) sdo a parte final do processo de xerose que afeta a
conjuntiva bulbar (MCLAREN, 1999). S&o decorrentes de xerose intensa na conjuntiva,
resultante do acumulo de células epiteliais descamadas, fosfolipidios das glandulas de
Meibdmio e bacilos sapréfitas (DINIZ, 2000).

O processo final dessa sequiéncia de eventos € a formacdo da ulcera corneal, por
invasdo microbiana e, finalmente, cegueira parcial ou total (queratomalacia) (SOMMER,

1995).

2.7 Prevaléncia (magnitude do problema)

Na identificacdo dos artigos de interesse para a redacao do tépico relacionado a
magnitude do problema foi realizada pesquisa na internet utilizando-se as bases do
Scientific Electronic Library On-line - Scielo

(http://www.scielo.br/scielo.php/script sci home/lng pt/nrm iso0) e do PubMed

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez/), a partir das palavras-chave “hipovitaminose

A” combinada com “pré-escolares” ou ‘“criangas”, nos idiomas portugués ou inglés,
considerando-se apenas os trabalhos publicados nos Gltimos dez anos. Numa segunda
etapa, apos a eliminacdo das redundancias (documentos localizados mais de uma vez
conforme o critério e/ou base de busca), foram considerados inadequados para 0s
objetivos propostos, os artigos de revisdo de literatura, os que ndo adotavam a
classificacdo recomendada pela OMS para definir os niveis criticos retinol sérico, os

que adotaram critérios diagnésticos ndo baseados na quantificacdo do retinol sérico,


http://www.scielo.br/scielo.php/script_sci_home/lng_pt/nrm_iso
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez/
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aqueles cuja amostra era referente a criancas com idade superior a 6 anos, 0s que nao
dispunham de dados de prevaléncia, além daqueles que ndo apresentavam identificagdo
precisa do local de estudo, amostra, faixa etéria e recurso diagndstico.

Para os demais topicos, ndo houve limite de data, bem como se buscou
informacdes em outras fontes tais como livros e materiais institucionais.

O Brasil se encontra entre os paises da regido das Américas onde a caréncia
marginal de vitamina A ¢ considerada um problema “grave”, devido a sua magnitude
(WHO, 1995). A hipovitaminose A é endémica em regides como Norte, Nordeste e
Sudeste, sendo a populacdo infantil do Nordeste considerada a mais vulneravel. Mesmo
ndo havendo inquéritos de carater nacional, os trabalhos feitos nesta regido sdo
unanimes em apontar a caréncia marginal de vitamina A como um importante problema,
principalmente em pré-escolares (DINIZ, 1997; MARIATH et al., 1989).

Segundo os critérios propostos pelo Interdepartmental Committee on Nutrition
for National Defense (Interdepartmental Committe on Nutrition for National Defense —
ICNND, apud Gongalves-Carvalho et al., 1995), sdo quatro as categorias dos niveis de
retinol:

e Normal > 50,0 pg/dl (>1,05 pumol/L)

e Aceitavel de 20,0 a 49,9 pg/dl (0,70 a 1,74 umol/L)

e Baixo de 10,0 a 19,9 pg/dl (0,35 a 0,69 pmol/L)

e Deficiente < 10,0 pg/dl (< 0,35 umol/L).

Desta forma, a deficiéncia é caracterizada como problema de saude publica,quando
mais que 5% da populacdo apresentar niveis séricos de retinol < 10,0 pg/dL (< 0,35
pmol/L) ou mais de 20% com niveis < 20,0 pg/dL (< 0,70 umol/L) (WHO, 1996).

Os inquéritos bioquimicos em nosso pais confirmam que a deficiéncia de

vitamina A é um problema de salde publica nos estados de Sdo Paulo, Minas Gerais,
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Pernambuco, Ceara, Bahia, Amazonas e Rio de Janeiro (RAMALHO et al., 2002;
GERALDO et al., 2003). Levantamentos isolados e dispersos nas diferentes regides do
pais sugerem que 20 a 40% da populacdo apresentam caréncia subclinica ou marginal,
isto &, nivel baixo de vitamina A no sangue (<20ug/dL) sem sintomatologia, sugerindo
supostamente ligados, a aversdo aos alimentos fontes de vitamina A (RAMALHO et
al., 2002).

A magnitude do problema dos transtornos por deficiéncia de vitamina A em todo
0 mundo, dentro de uma nacao e em certas regides de uma nacdo, é claramente de suma
importancia para a aplicagdo de medidas de controle do problema (MCLAREN, 1999).

Em 1994, a estimativa mundial do nimero de criancas entre 0 e 4 anos de idade
clinicamente afetadas foi de 2,8 milhGes e 0 numero de criangas com caréncia subclinica
grave e moderada foi de 251 milhdes. O informe reconhece varias deficiéncias e
limitacBes nos dados, que foram encaminhados a OMS por diversas autoridades dos
paises e constituem uma colecdo muito heterogénea (MCLAREN, 1999).

Nos ultimos dez anos de estudos, os dados levantados comprovam a abrangéncia
e a magnitude da deficiéncia de vitamina A ocupa no Brasil, principalmente na regido
Nordeste.

Foram selecionados 12 trabalhos envolvendo criancas em idade pré-escolar, com
niveis de retinol sérico determinados por métodos espectrofotométricos e por
cromatografia liquida de alta resolucdo (HPLC) e, assim, tiveram seus resultados
sistematizados. Entre esses estudos, trés envolveram amostras obtidas em servicos de
saude, cinco foram classificados como de base populacional, trés procedentes de
creches publicas e um com populacdo amostral em situacdo de iniquidade social. O

Quadro 1 sumariza os resultados obtidos.
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Devido as baixas prevaléncias de niveis séricos de vitamina A considerados
deficientes, optou-se por agregar as classificagdes “baixa e deficiente” na categoria de
niveis séricos de vitamina A “inadequados” (< 20ug/dL).

Trés artigos envolvendo criancas atendidas em creches publicas foram
analisados. As amostras variaram de 74 a 302 criangas.

O primeiro estudo foi realizado em 34 creches publicas da prefeitura de Recife-
PE e encontrou uma prevaléncia de niveis inadequados (<20ug/dL) de 7%. A
determinacdo do retinol foi feita por HPLC. Este estudo também avaliou 0 consumo
alimentar de vitamina A e observou que 77% das criancas estudadas atingiam 100% de
adequacdo para esse nutriente, o que pode justificar a baixa taxa de inadequagéo
encontrada (FERNANDES et al., 2005).

A prevaléncia de hipovitaminose A encontrada no trabalho de Paiva et al.
(2006), com 163 criancas de 36 a 83 meses, que freqlentavam cinco creches
comunitarias de Teresina (P1), foi de 15,4% de niveis inadequados de vitamina A.

Num trabalho realizado na cidade de Vicosa (MG), a prevaléncia de niveis
inadequados encontrados em trés creches municipais foi de 15,0%, em uma amostra de
74 criangas de 36 a 72 meses (MAGALHAES et al., 2001).

Vale salientar que embora estes dois ultimos estudos tenham encontrado
resultados semelhantes, utilizaram diferentes recursos diagnosticos: HPLC e método
espectrofotométrico de Bessey e Lowry modificado por Aradjo e Flores (1978),
respectivamente.

Provavelmente por serem criangas institucionalizadas, apresentam melhores
condicdes de saude e uma regularidade alimentar que poderia repercutir favoravelmente

no estado nutricional em geral.
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Em relacéo a criancas atendidas em unidades de saude, foram selecionados trés
estudos.

Ferraz (2000) avaliou 103 criancas atendidas em uma unidade de saude de
Ribeirdo Preto (SP) e observou uma prevaléncia de 21,4% de hipovitaminose A.

Em trabalho realizado com criangas atendidas numa unidade de saide do Rio de
Janeiro, das 175 criancas do estudo, 4,0% apresentaram valores de retinol sérico
inferiores a 10 pg/dL e 15,4% com valores entre 10 e 20 pg/dL, perfazendo, assim, uma
prevaléncia de 19,4% de DVA (RAMALHO, 2001).

Gongalves (2001) avaliando criangas atendidas em uma unidade de saude de
Botucatu (SP), encontrou uma prevaléncia de 14,8% de niveis considerados baixos e
0,5% de niveis deficientes, perfazendo 15,3% de niveis inadequados. Observou-se,
ainda, que os resultados ndo diferiram significativamente entre as faixas etarias, porem,
a prevaléncia de niveis séricos menores que 20ug/dL predominou nas criangas com
menos de 24 meses.

Pode-se supor que estudos envolvendo amostras obtidas em servigos de salde
tendem a revelar maiores prevaléncias de DVA, em virtude da ocorréncia de outros
agravos associados ou que aumentam o risco de hipovitaminose A, pois diversas
condicdes patologicas como diarréia, febre, parasitoses podem afetar 0s niveis sericos
de retinol.

Muniz-Jungueira (2002) avaliou criancas de uma favela de Brasilia-DF,
utilizando o método colorimétrico Carr-Price, encontrando uma prevaléncia de DVA de
63,0%. Este estudo, dentre os demais aqui selecionados, foi o que revelou a maior
prevaléncia. Uma constelacdo de fatores associados a privacdo social e econdmica,

contribui na determinacéo da caréncia de vitamina A. Parte importante desse problema é
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uma consequiéncia do meio ambiente social em que vivem as criangas (UNDERWOOD,
1994), o que poderia justificar tal resultado.

Quanto aos estudos de base populacional sobre a prevaléncia da deficiéncia de
vitamina A realizados no Brasil, nos ultimos dez anos, foram selecionados cinco
artigos.

Martins et al. (2004), no estado de Sergipe, observaram que 22,5% dos pré-
escolares apresentavam niveis baixos, enquanto que os niveis considerados deficientes
foram detectados em 9,6% dos casos. No total, foi encontrada prevaléncia de
hipovitaminose A em 31,2% das criangas.

Num estudo realizado na regido semi-arida baiana, a avaliacdo do estado de
vitamina A revelou que 40,4% das eram foram portadoras de niveis Sséricos
considerados baixos, enquanto que niveis considerados deficientes foram detectados em
4,3% dos casos, totalizando 44,7% de criangas com niveis inadequados de vitamina A
(ASSIS et al., 1997).

No trabalho de Diniz (1997), com criancas do estado da Paraiba, observou-se
uma prevaléncia de niveis inadequados de retinol de 16,0%, sendo 2,1% niveis
deficientes e 13,9% niveis baixos de retinol sérico.

Marinho (1997) avaliou a prevaléncia de hipovitaminose A em trés capitais da
Amazonia Ocidental brasileira (Boa Vista, Manaus e Porto Velho), onde encontrou uma
prevaléncia de 21,7% de niveis de retinol sérico inadequados, entre as 711 criancas que
participaram do estudo.

Na Il Pesquisa Estadual de Saude e Nutricdo do estado de Pernambuco (1998),
determinou-se o retinol sérico de 669 criancas menores de 5 anos e constatou-se que
19,3% dessas tinham niveis séricos de retinol baixos, enquanto 3,0% tinham niveis

deficientes, perfazendo 22,3% de niveis séricos inadequados de retinol.
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Portanto, todos os estudos de base populacional citados, exceto aquele
desenvolvido por Diniz (1997), apresentaram prevaléncias com magnitude suficiente

para caracterizar a situacdo como de grave problema de satde publica.

2.8 Medidas de prevencao e controle

A hipovitaminose A tem lugar quando as reservas organicas de vitamina A
diminuem tanto que se produzem consequéncias adversas para a saude sem que haja
sinais clinicos observaveis (UNDERWOOD, 1994).

A privagdo socioecondmica e a falta de conhecimentos sobre nutrigdo levam a
uma alimentacdo inadequada no sentido de prover as necessidades de vitamina A (e
outros nutrientes) dos grupos vulneraveis, particularmente as criancas em idade pré-
escolar em etapa, de crescimento, mulheres gravidas e lactentes (UNDERWOOD,
1994).

A educacdo nutricional é, sem duvida, uma estratégia importante para superar a
problematica da deficiéncia de vitamina A (GERMANO, 2004), especialmente o
incentivo ao consumo de frutas e vegetais folhosos, entre outros alimentos fontes dessa

vitamina.
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Quadro 1 - Prevaléncia de niveis inadequados de retinol sérico em criangas brasileiras, segundo estudos realizados nos ultimos 10 anos.

Fonte Populacio estudada Faixa etaria Tamanho Método Niveis
pufag (meses) amostral diagndstico inadequados™
Paiva, 2006 Criancas de creches publicas de Teresina-PI 36 a83 163 HPLC 15,4
Fernandes, 2005 Criancas de creches publicas do Recife-PE 6ab59 302 HPLC 7,0
Martins, 2004 Criancas do estado de Sergipe 6a60 677 HPLC 32,1
Muniz-Junqueira, 2002 Criancas de uma favela de Brasilia-DF 0a72 122 Carr Price 63,0
Magalh&es, 2001 Criancas de creches municipais de Vigosa-MG 36a72 74 Bessey-Lowry 15,0
modificado
Ramalho, 2001 Criancas atendidas em uma unidade de satde do 24 a 59 175 Bessey-Lowry 19,4
Rio de Janeiro-RJ modificado
Gongalves, 2001 Criancas matriculadas em uma unidade de saude de 6a7l 202 Bessey-Lowry 15,3
Botucatu-SP modificado
Ferraz, 2000 Criancas atendidas em unidade de saude de 6a24 103 HPLC 21,4
Ribeirdo Preto-SP
INAN/MS, 1998 Criancas do estado de Pernambuco 0abh9 669 Bessey-Lowry 22,3
modificado
Diniz, 1997 Criancas do estéo da Paraiba 0abh9 1032 Bessey-Lowry 16,0
modificado
. . - - . 36 a 83 711 Bessey-Lowry 21,7
Marinho, 1997 Criancas de capitais da Amaz6nia Ocidental modificado
. - . 6a72 161 Bessey-Lowry 44,7
Prado, 1995 Criancas do semi-arido baiano modificado

o Niveis inadequados = niveis baixos (< 10,0ug/dL) + deficientes (< 20,0ug/dL).
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Uma outra ferramenta eficaz € a prevencdo e o controle de doengas infecciosas e
parasitarias, fatores de risco fortemente associados a deficiéncia de vitamina A
(BATISTA FILHO, 1993). A amamentagdo também constitui uma importante medida
para a prevencéo da deficiéncia.

Em curto prazo, uma estratégia importante para o controle do problema é a
suplementacdo vitaminica, aplicada duas vezes ao ano, podendo-se aproveitar os “dias
nacionais de vacinagdo.” A suplementacdo em massa de vitamina A em regides onde a
deficiéncia é endémica favorece a reducdo da taxa de mortalidade em criancas menores
de cinco anos de idade e representa, também, a possibilidade de reduzir a severidade das
doencas diarréicas. Uma dose macica de vitamina A de 200.000 Ul, reduziria em mais
de 90% o risco de desenvolvimento de caréncia marginal e quadros clinicos causados
por essa deficiéncia (BATISTA FILHO, 1993).

Dentro dessa perspectiva, em maio de 2005, foi criado pelo Ministério da Saude
o Programa Nacional de Suplementagdo de Vitamina A, o “Vitamina A Mais”, que
busca reduzir ou controlar a deficiéncia nutricional de vitamina A em criancas de 6 a 59
meses de idade e mulheres no pos-parto imediato, residentes em regides consideradas de
risco, tais como os estados do Nordeste, a regido do vale do Jequitinhonha, em Minas
Gerais, e vale do Ribeira, em S&o Paulo (MINISTERIO DA SAUDE, 2005).

Diante do exposto, o controle dessa caréncia é de extrema importancia para a
sobrevivéncia e qualidade de vida das criancas das regides afetadas (RAMALHO et al.,
2002), o que certamente teria grande repercussdo no sentido da diminuicdo da morbi-

mortalidade infantil.
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3 OBJETIVO

O objetivo deste trabalho foi estimar a prevaléncia de hipovitaminose A em

criancas de 0 a 59 meses da regido semi-arida de Alagoas.
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4 MATERIAL E METODOS
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Célculo da Amostra

Trata-se de um estudo transversal de base populacional, representativo dos pré-
escolares de ambos 0s sexos da regido semi-arida de Alagoas. Para isso, o tamanho da
amostra foi calculado com base numa prevaléncia critica de 20% para a deficiéncia de
vitamina A, taxa considerada pela WHO como indicativa de grave problema de salde
publica. Para isso, empregando-se o aplicativo StatCalc do Epi-info, admitindo-se um
erro amostral de 3% para um intervalo de confianca de 95%. Para isso, seriam
necessarias 678 criangas.

Na selecdo da amostra foi adotado o processo de estagios maltiplos em trés
etapas. Na primeira, foram sorteados 15 dentre os 38 municipios da regido; na segunda,
2 setores censitarios dentro de cada municipio e, na terceira fase, um ponto inicial
dentro de cada setor a partir do qual 24 domicilios consecutivos, que possuissem

criancas na faixa etaria elegivel, eram visitados.

4.2 Coleta de dados

A coleta de dados aconteceu nos meses de fevereiro e marco de 2007. A equipe
de campo era formada por um supervisor, uma farmacéutica bioquimica, uma técnica de
enfermagem e duas auxiliares.

O treinamento e a padronizacdo dos procedimentos relacionados a coleta de
sangue e ao processamento das amostras, foram realizados previamente por meio de
estudo piloto e a supervisdo e o controle de qualidade do material coletado, avaliando
parametros como quantidade coletada, hemdlise, foram procedidos sistematicamente ao

longo da coleta de dados.
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Para a coleta de sangue da crianga sorteada, a mae (ou responsavel) era visitada
num dia anterior e orientada a leva-la no dia seguinte ao local determinado para a coleta
sanguinea, quando, entdo, eram coletadas aliquotas de cerca de 3mL, através de puncédo
venosa, posteriormente colocadas em tubos de ensaio seco (sem anticoagulante). Todo o
procedimento era realizado em condicGes de baixa luminosidade, em virtude da
fotossensibilidade do retinol. Em seguida, as amostras eram centrifugadas a 3.000 rpm
por 10 minutos para separa¢do do soro, o qual, era acondicionado em tubos tipo
ependorff, armazenados protegidos da luz a -20°C, até a realizacdo das analises.

O retinol sérico foi analisado no Centro de Investigacdo em Micronutrientes da
Universidade Federal da Paraiba (CIMICRON/UFPB), pelo método de cromatografia
liquida de alta resolugdo (HPLC), segundo a técnica estabelecida por FURR et al.,
(1992).

Além da determinacdo do retinol sérico, aliquotas de soro foram submetidas a
andlise de proteina C reativa (PCR) pelo método de aglutinacdo em latex
(NILSSON,1968). Essa etapa foi procedida no Laboratorio de Nutricdo Baésica e
Aplicada da Universidade Federal de Alagoas. Consideraram-se 0s resultados positivos
quando havia a aglutinacdo de particulas visiveis na placa de teste em até dois minutos
de homogeneizacao das amostras de soro e do reagente de PCR.

Para interpretacdo dos resultados de retinol sérico foram utilizados os critérios
propostos pelo Interdepartmental Committee on Nutrition for National Defense
(ICNND, apud Goncalves-Carvalho et al., 1995) que classifica os niveis de retinol em 4
categorias: normal (> 50,0 pg/dL), aceitavel (20,0 a 49,9 pg/dL), baixo (10,0 a 19,9
pg/dL) e deficiente (<10 pg/dL).

Valores de retinol sérico < 20 pg/dL foram utilizados para indicar

hipovitaminose A. Utilizou-se os critérios da WHO (1996) para definicdo da
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prevaléncia de DVA como problema de salde publica. Segundo tais critérios, a
deficiéncia de vitamina A representa um problema de saude publica se a prevaléncia de
DVA em 2% a 10% da populacéo infantil de 6 a 71 meses de idade indica problema
leve, de 10% a 20%, problema moderado e maior que 20%, grave problema de salde

publica.

4.3 Perdas Amostrais

Considerando que uma infeccdo determina uma reducdo dos niveis de retinol
sérico, independentemente da reserva hepatica deste nutriente, houve necessidade de se
controlar na amostra os individuos que apresentassem esse tipo de problema, visando-se
evitar superestimativas de hipovitaminose A. Dessa forma, teve-se 0s resultados
referentes a 32 criangas foram excluidos da analise em virtude de terem obtido
resultados positivos para a PCR, um indicador de processos inflamatorios de natureza

infecciosa.

4.4 Aspectos Eticos

O estudo, integrante de um projeto maior intitulado: “Nutricdo e Saiude da
Populagdo Materno-Infantil da Regido Semi-arida de Alagoas”, foi aprovado pelo
comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Alagoas, em conformidade
com as diretrizes da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa do Ministério da Satde
(processo n.° 011375/2005-69).

Todas as maes ou responsaveis foram devidamente esclarecidas quanto aos
objetivos e procedimentos da pesquisa e, tendo sido convidadas a participar, assinaram

o termo de consentimento livre e esclarecido.
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4.5 Anélise Estatistica

Para comparar as médias dos valores de retinol sérico entre as diferentes faixas
etarias utilizou-se a analise de variancia para um fator (ANOVA). Para isso, constatou-
se previamente que as variancias entre os grupos ndo eram significativamente diferentes
(teste de Levene). Para comparar as frequéncias de hipovitaminose A observadas
segundo as diferentes faixas etarias e géneros usou-se o teste qui-quadrado (x%). Como
medida de associa¢do usou-se a razéo de chances (Odds ratio) e o respectivo intervalo

de confianca a 95%. Diferencas significativas foram assumidas quando p<0,05.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram coletados dados de 684 criancas de 0 a 59 meses. Todavia, apos a
realizacdo do teste da PCR, 32 criancas foram excluidas por apresentarem resultados
positivos. Assim, a amostra final foi constituida de 652 criangas, representando 3,8% de
perdas amostrais em relacdo a amostra planejada (678 criancas).

Apesar da dosagem de retinol sérico apresentar a limitacdo de ndo refletir com
fidedignidade as reservas organicas (hepaticas) de retinol, sua utilizacdo tem sido util
em muitos estudos para a avaliacdo de caréncia bioquimica de vitamina A, de forma
isolada ou associada a outros indicadores (SANTOS et al., 1996).

A Tabela 1 apresenta as médias dos niveis de retinol sérico segundo as diferentes
faixas etarias, ndo tendo sido observadas diferencas estatisticamente significativas

(p=0,67) entre elas. A média de retinol sérico entre as criancas foi de 23,4 pg/dL .

Tabela 1
Niveis de retinol sérico de criancas de 0 a 59 meses da regido semi-arida de

Alagoas, por faixas etarias. 2007

Retinol (pg/dL)

Idade (meses) n Média + DP IC 95%

<12 105 22,7+13,0 20,1-25,2
12-23 126 22,3+15,2 19,6 - 24,9
24-35 132 23,1 14,9 20,5 - 25,7
36-47 137 24,8 +16,9 21,9 -27,7
48-59 152 23,9+14 4 21,6 - 26,2
Total 652 23,4+15,0 22,3-24,6

p = 0,67 (ANOVA)
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Niveis séricos considerados deficientes ou baixos foram detectados em 17,2 e
27,6% das criangas, respectivamente, caracterizando uma prevaléncia de 44,8% de
hipovitaminose A (Tabela 2). Essa prevaléncia supera tanto o limite de 5% de niveis
deficientes como o de 20% de niveis deficientes e baixos, dois critérios que classificam
a hipovitaminose A nessa regido como sendo um grave problema de salde publica

(WHO, 1996).

Tabela 2
Classificacdo das criancgas de 0-59 meses da regido semi-arida de Alagoas, segundo

0s niveis séricos de retinol. 2007.

" Categorias (ug/dL) . Média de

n (%) retinol(pg/dL) 'Cosne
Normal (> 50,0) 42 (6,4) 60,5 57,8 - 63,2
Aceitavel (20,0 a 29,6
19.9) 318 (48,8) 28,8 - 30,5
Baixo (10,0 a 19,9) 180 (27,6) 15,4 14,9 - 15,7
Deficiente (<10) 112 (17,2) 4,5 4,0-50
Total 652 (100,0) i i

1Cos04 = Intervalo de Confianca a 95%
World Health Organization (1996).

A prevaléncia de hipovitaminose A encontrada neste estudo foi similar a
encontrada por Prado et al. (1995), ao avaliar em criancas de areas rurais do semi-arido
baiano (44,7%).

Em outros estudos realizados no Nordeste brasileiro as prevaléncias de DVA
encontradas também atingiram o patamar de grave problema de salde publica. Em

Sergipe, foi observada uma prevaléncia de 31,2% de niveis inadequados de retinol
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(MARTINS et al., 2004). Em Pernambuco, num estudo com criangas menores de 6 anos
da regido Agreste, esse valor foi de 24% (LIRA et al., 1985). Num outro estudo em
Pernambuco, porém de abrangéncia estadual, foi encontrada uma prevaléncia de 22,3%
(11 PESQUISA ESTADUAL DE SAUDE E NUTRICAO, 1998).

Outros dois estudos sobre a hipovitaminose A, também realizados na regido
Nordeste, caracterizaram o problema como de menor magnitude. Um deles, realizado
em Teresina (P1), com pre-escolares com idade entre 36 e 83 meses, matriculadas em
creches comunitarias, encontrou uma prevaléncia de 15,4% (PAIVA et al., 2006). O
outro foi conduzido com criancas em todo o estado da Paraiba e encontrou 16% de
niveis inadequados de retinol (DINIZ, 1997).

A proporcdo de criangas portadoras de hipovitaminose A por faixas etarias esta
apresentada na Tabela 3. As criancas de 12 a 23 meses apresentaram tendéncia a uma
maior proporc¢do de casos de inadequacéo, todavia ndo atingindo significancia estatistica
(p=0,09).

Apesar de ndo ter havido diferenca estatistica entre as medias de retinol por
faixa etaria, observou-se entre as criangas de 12 a 23 meses uma tendéncia a niveis mais
baixos em relacdo as demais idades. Gongalves (2001), analisando os niveis de retinol
sérico em criangas de 6 a 71 meses matriculadas em uma unidade de salde de Botucatu
(SP), encontrou resultado semelhante, indicando uma maior vulnerabilidade nesse grupo
etario. Tal fato tem sido interpretado como uma maior susceptibilidade a DVA em
criancas no periodo pds-amamentacdo, em virtude, principalmente, da inadequacdo no
consumo de alimentos fontes de vitamina A nesse periodo. Portando, deve-se investir
no incentivo da manutencdo do aleitamento materno até os 24 meses e/ou na adequacao

da alimentacdo do desmame.
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Tabela 3
Distribuicdo das criangas de 0 a 59 meses por faixa etaria, segundo a condi¢ao de

hipovitaminose A. Regido semi-arida de Alagoas, 2007.

Hipovitaminose A

Faixa etaria _ — )

N Nao ? Sim RC (1Cg5%) p (%)
(meses)

n (%) n (%)

<12 105 58 (55,2) 47 (44,8) 1,18 (0,69-2,01) 0,61
12-23 126 62 (49,2) 64 (50,8) 1,50 (0,91-2,48) 0,09
24-35 132 73 (55,3) 59 (44,7) 1,17 (0,71-1,93) 0,58
36-47 137 78 (56,9) 59 (43,1) 1,10 (0,67-1,80) 0,78
48-59 152 90 (59,2) 62 (40,8) 1 -
TOTAL 652 361 (55,6) 291 (44,9) - -

a. Niveis séricos de retinol > 20ug/dL; b. Niveis séricos de retinol < 20ug/dL.

RC = Razéo de chances; ICgsq, = Intervalo de Confianca a 95%.

Quanto a distribuicdo da DVA segundo o sexo (Tabela 4), verificou-se que essa
condicao prevalece de forma significativamente maior nas meninas do que nos meninos
(p =0,009).

Tabela 4
Distribuicdo das criancas de 0 a 59 meses, por género, segundo a condi¢do de

hipovitaminose A. Regido semi-arida de Alagoas, 2007.

Hipovitaminose A

Sexo N N 2 SinP RC (1C95%) p (%)
n (%) n (%)

Masculino 328 195 (55,1) 133 (44,6) 1 -

Feminino 324 159 (44,9) 165 (55,4) 1,52 (1,10-2,10)* 0,009

TOTAL 652 354 (100,0) 298 (100,0) - -

a. Niveis séricos de retinol > 20pug/dL; b. Niveis séricos de retinol < 20ug/dL.
RC = Razéo de chances; 1Cgsq, = Intervalo de Confianca a 95%.
Diferenca estatisticamente significativa (p<0,05).
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A literatura revisada apresenta dados controversos quanto a tal achado. A
maioria dos autores ndo tém encontrado diferencas a favor desse ou daquele género
(OOMEN et al., 1964; UNDERWOOD, 1994; GONCALVES-CARVALHO et al.,
1995; FERRAZ et al., 2000; PRADO et al., 2005; PAIVA et al., 2006). Segundo a
WHO (1976), em algumas culturas tém sido encontradas diferencas na prevaléncia de
DVA segundo o sexo, geralmente com freqiiéncia maior em meninos que em meninas.
Suthuvoravoot (1974) e Bloem et al. (1989) encontraram, todavia, prevaléncia maior
entre as meninas, tal qual no presente estudo. Sugere-se a realizacdo de mais estudos a
fim de melhor esclarecer o problema, pois s6 com os dados ora disponiveis ndo é
possivel sugerir nenhum fator de risco fisiologico que possa justificar esse resultado.

Trabalhos realizados em outras regies do pais tém indicado que a DVA néo ¢
um problema exclusivamente nordestino. Os resultados mostram que criangas de
grandes metropoles também sdo vitimas desse agravo: 34,3% de niveis de retinol sérico
inadequados foram encontrados em pré-escolares atendidos em uma unidade de saude
do Rio de Janeiro (RAMALHO et al., 2001); 15,0% em criancas de 3 a 6 anos de idade,
que freqilentavam creches municipais em Minas Gerais (MAGALHAES et al., 2001); e,
em Sdo Paulo, 17,6% em criancas da periferia do municipio de Campinas
(GONCALVES-CARVALHO et al., 1995) e 15,3% em criancas de 6-71 meses de
idade, matriculadas em uma unidade basica de saude da periferia do municipio de
Botucatu (GONCALVES, 2001).

Um estudo realizado em trés capitais da regido amazdnica encontrou uma
prevaléncia média de hipovitaminose A da ordem de 21,7% (MARINHO, 1997).

A prevaléncia de DVA encontrada no presente estudo mostrou-se mais elevada
do que a referida para alguns paises da América Latina, tais como El Salvador (36%),

México (32%), Republica Dominicana (22,7%) e Guatemala (22,6%) (MORA, 1994).
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Uma vez que as infec¢cBes diminuem os niveis séricos de retinol de forma aguda,
independentemente da reserva hepatica (MCLAREN, 1999), a exclusdo das criangas
que apresentaram resultados positivos para a Proteina C Reativa, um marcador de
infecgdo orgénica, eliminou a possibilidade do viés de niveis baixos de retinol devidos a
tal determinante, no presente estudo.

Os dados ora divulgados revelam que a prevaléncia de hipovitaminose A em
criancas menores de cinco anos da regido semi-arida de Alagoas supera em 4,8 pontos
percentuais o dobro da prevaléncia estabelecida pela WHO (1996) para considerar esse
agravo como grave problema de satde puablica.

Alagoas, segundo os dados mais recentes (UNICEF, 2008) ainda lidera as
estatisticas nacionais no que diz respeito a taxa de mortalidade na infancia (50/1000
nascidos vivos). Aumentar a ingestdo de vitamina A por meio da alimentacdo e/ou via
suplementacdo, dentre outras acfes, pode reduzir em torno de 20% a mortalidade em
criancas de 6 meses a 5 anos de idade (UNICEF, 2008), da regido estudada. Portanto, a
prevencdo e o controle da DVA deveriam receber alta prioridade por parte dos gestores

de salde publica.
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6 CONSIDERA(;C)ES FINAIS

No transcorrer deste trabalho evidenciou-se que a hipovitaminose A tem
consequéncias deletérias, ndo apenas para 0 processo visual, mas também para diversas
funcOes organicas, e que esse agravo nutricional responde por uma parcela importante
dos indices de morbidade e mortalidade infantis.

Na regido estudada ndo havia, até entdo, dados que comprovassem a magnitude
da prevaléncia de hipovitaminose A. Este trabalho mostrou que esse agravo nutricional
deve ser considerado de elevada magnitude.

As criangas menores de 5 anos foram escolhidas para o estudo devido a sua
maior vulnerabilidade biolégica, e a regido semi-arida, por causa de suas
caracteristicas epidemioldgicas, destacando-se a aglomeracéo de fatores de risco, ndo sé
para 0 agravo estudado, mas para uma série de outras condi¢bes relacionadas a
precariedade socioeconémica e baixa eficacia da atencdo do poder publico no que diz
respeito a garantia do direito humano a alimentacao adequada e, por extensdo, diversos
outros direitos.

Este trabalho tera ainda mais sentido, se seus resultados conseguirem sensibilizar
0s gestores das politicas publicas do Estado e dos municipios, no sentido de reverter a
situacdo encontrada, a partir da implementacdo de medidas que mudem essa situacédo e
garantam a essa populacdo uma melhor qualidade de vida, contribuindo para a

manutencdo da saude e a sobrevivéncia de milhares de criancas.
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RESUMO

Este trabalho teve como objetivo determinar a prevaléncia de hipovitaminose A
em criancas de 0 a 59 meses da regido semi-arida do Estado de Alagoas, Brasil. Trata-se
de um estudo observacional de delineamento transversal envolvendo amostra
probabilistica de 652 criangas. O nivel sérico de retinol foi determinado por
cromatografia liquida de alta resolucdo. Retinol sérico inferior 20 pg/dL foi o ponto de
corte adotado para discriminar os casos de hipovitaminose A. O nivel médio de retinol
sérico foi de 23,4 £+ 15,0 pg/dL (1C 95%: 22,3 a 24,6). A prevaléncia de hipovitaminose
A foi de 44,8%, com uma maior proporcao de casos no sexo feminino (55,4% vs. 44,6;
p=0,009). N&o houve diferenca entre as médias de retinol nas cinco faixas etarias, mas a
prevaléncia de hipovitaminose A foi marginalmente significativa (p=0,09) no grupo
entre 12 a 23 meses. Conclui-se que a prevaléncia observada superou em 4,8 pontos
percentuais o dobro daquela estabelecida pela Organizacdo Mundial de Saude (20%)
para caracterizar a hipovitaminose A como grave problema de saude publica. Portanto,
sua prevencdo e controle devem receber prioridade méaxima por parte dos gestores de
politicas publicas do Estado e dos municipios da regido, visando reverter a situacao e

garantir um melhor padréo de saude e qualidade de vida a populacao.

Palavras-chave: Deficiéncia de Vitamina A, Pré-escolares, Alagoas.
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ABSTRACT
This study aimed to determine the prevalence of vitamin A deficiency (VAD) in
children aged 0 to 59 months of the semiarid region of Alagoas State, Brazil. This was a
observational cross-sectional study involving a random sample of 652 children. Blood
samples were collected via venous puncture and serum retinol assays were carried out
by means of high performance liquid chromatography. VAD was defined as serum
retinol levels <20 pg/dL (0.70 umol/L). The mean serum retinol was 23.4+15.0 pg/dL
(C1 95%: 22.3 to 24.6). The prevalence of VAD was 44.8%, with a higher proportion of
cases in females (55.4% vs. 44.6; p = 0009). There was no difference between retinol
mean in the five age groups, but the prevalence of VAD was marginally significant (p =
0.09) in the group between 12 to 23 months. We conclude that the observed prevalence
was 4.8 percent points higher than the double that adopted by the World Health
Organization (20%) to characterize the VAD as a severe public health problem. the
prevalence of the VAD in the study population was 44.8%. The proportion of VAD in
girls was higher than that observed in boys (p=0,009). The frequency of vitamin A
deficiency in children from the semiarid region of Alagoas was 4.8 percentual points
higher than twice the prevalence established by the World Health Organization (20%) to
establish this condition as a severe public health problem. Therefore its prevention and
control should receive high priority by the managers of public health in the state and
cities in the region, aiming to reverse this situation, ensuring a better level of health and

quality of life for the population.

Keywords: Vitamin A Deficiency, Preschool Child, Alagoas, Brazil.
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INTRODUCAO

Nos ultimos anos, a deficiéncia de micronutrientes vem ganhando importancia
epidemioldgica em relacdo a deficiéncia de energia e proteinas, o que tem chamado a
atengdo de profissionais e autoridades de saide em todo o mundo (1). A maior parte
dessas deficiéncias se manifesta de forma subclinica, ndo apresentando indicios
evidentes de enfermidade, razéo pela qual vem sendo chamada de "fome oculta” (2).

A hipovitaminose A é considerada um problema de sade publica em 37 paises,
incluindo o Brasil, sobretudo na regido Nordeste, onde a situacdo € agravada durante 0s
periodos de seca (3) em decorréncia das limitacdes impostas pela escassez de &gua a
producéo de alimentos, ao saneamento ambiental e a higiene pessoal (4).

Nesse contexto, as principais vitimas sdo os pré-escolares, devido a sua maior
demanda por nutrientes requeridos para 0 processo de crescimento, bem como em
virtude de uma alimentacao, quase sempre, deficiente em vitamina A (5).

Os seis primeiros anos de vida sdo fundamentais para o desenvolvimento
integral do ser humano (6). Dados da UNICEF apontam que a grande maioria dessas
criancas no Brasil se encontra em situacdo de pobreza, um fator de risco a sua saude, o
que torna esse contingente humano, estimado em aproximadamente 11% da populagéo
brasileira (6), um grupo especialmente vulneravel aos efeitos da deficiéncia de vitamina
A

Em revisdo da literatura realizada por Ramalho et al. (7), argumenta-se que 0s
casos de xeroftalmia representam apenas a ponta do iceberg, sob o qual podem se
encontrar proporc¢des cerca de cinco a 10 vezes maior de criancas em estagios menos
avancados (marginais) de caréncia, condicdo que pode repercutir prejudicialmente na
resisténcia imunoldgica, no crescimento e desenvolvimento da crianca, dentre outros

prejuizos, aumentando o risco de morbi-mortalidade (8). E necessério, portanto, que 0s
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casos marginais dessa deficiéncia sejam diagnosticados, especialmente em populagdes
de maior risco, para que medidas de prevencao e controle possam ser implantadas (8).

A regi&o semi-érida brasileira possui 1.142.000 km? de extensdo e retne cerca
de 1.500 municipios distribuidos em 11 estados (Alagoas, Bahia, Ceard, Espirito Santo,
Maranhdo, Minas Gerais, Paraiba, Pernambuco, Piaui, Rio Grande do Norte e Sergipe).
Sua populacdo é de 26,4 milhdes de habitantes, o que corresponde a 15,5% do
contingente populacional brasileiro (9). Em Alagoas, a regido semi-arida comporta 38
municipios e uma populacdo estimada em 884.668 habitantes (10), cerca de um terco da
populacdo estadual (3.037.103), para a qual ndo existe nenhuma informacéo sobre a
importéncia epidemioldgica da hipovitaminose A.

Diante do exposto, realizou-se o presente estudo com o objetivo de estimar a
prevaléncia da hipovitaminose A em criancas menores de cinco anos da regido semi-
arida de Alagoas, na expectativa de que tais dados subsidiem profissionais e gestores de
salde puablica no planejamento, implantacdo e avaliagdo de medidas de prevencédo e

controle.

MATERIAL E METODOS

Planejamento Amostral

Trata-se de um estudo transversal de base populacional, representativo das
criangcas menores de cinco anos da regido semi-arida de Alagoas. O tamanho da amostra
foi calculado com base numa prevaléncia critica de 20% para a deficiéncia de vitamina
A, taxa considerada pela OMS (3) como indicativa de grave problema de satde publica,
e um erro amostral de 3% para um intervalo de confianca de 95%. Para isso, seriam

necessarias 678 criangas.
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Na selecdo da amostra foi adotado o processo de estdgios maltiplos em trés
etapas. Na primeira, foram sorteados 15 dentre os 38 municipios da regido; na segunda
dois setores censitarios dentro de cada municipio e, na terceira fase, um ponto inicial
dentro de cada setor a partir do qual 24 domicilios consecutivos eram visitados. Eram
elegiveis para o estudo todas as criangas menores de cinco anos residentes nessas

residéncias.

Coleta de dados

A coleta de dados aconteceu nos meses de fevereiro e margo de 2007. A equipe
de campo era formada por um supervisor, uma farmacéutica bioquimica, uma técnica de
laboratorio e duas auxiliares.

O treinamento e padronizacdo dos procedimentos foram realizados previamente
por meio de estudo piloto e a supervisdo e controle de qualidade do material coletado
foram procedidos sistematicamente ao longo da coleta de dados.

Para a coleta de sangue da crianca, a mée (ou responsavel) era visitada num dia
anterior e orientada a manté-la em jejum noturno de doze horas e a leva-la no dia
seguinte a um servico de satde ou escola da comunidade. Foram coletadas aliquotas de
cerca de 3 mL de sangue através de puncdo venosa. Em seguida, as amostras eram
centrifugadas a 1.500 rpm por 10 minutos para separacdo do soro, o qual, uma vez
obtido, era acondicionado em tubos tipo eppendorfe armazenados a -20°C até a
realizacdo das andlises. Todos os procedimentos foram realizados em condicdes de
baixa luminosidade em virtude da fotosensibilidade do retinol, o qual foi analisado no
Centro de Investigacdo em Micronutrientes da Universidade Federal da Paraiba, pelo
método HPLC (cromatografia liquida de alta resolucdo), segundo a técnica estabelecida
por Furr et al. (11). Para identificagdo das criangas portadoras de processos infecciosos,

utilizou-se como indicador a proteina C reativa (PCR). Para isso, aliquotas de soro
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foram submetidas a analise pelo método de aglutinacdo em latex (12) no Laboratorio de
Nutricdo Basica e Aplicada da Universidade Federal de Alagoas. Consideraram-se
resultados positivos quando havia a aglutinacdo de particulas visiveis na placa de teste
em até dois minutos de homogeneizagdo das amostras de soro e do reagente de PCR.

Os individuos foram classificados em quatro categorias quanto ao nivel de
retinol sérico, conforme os critérios propostos pela OMS (3); normal (> 30,0 pg/dL),
aceitavel (20,0 a 29,9 ug/dL), baixo (10,0 a 19,9 pg/dL) e deficiente (<10 pg/dL).
Valores de retinol sérico inferiores a 20 pg/dL (nivel baixo + nivel deficiente) foram
utilizados para diagnosticar a hipovitaminose A. Para discriminar sua importancia como
problema de saude publica, usou-se o critério sugerido pela OMS (3): prevaléncia entre
2% a 10% em criancas de 6 a 71 meses indica problema leve, de 10% a 20%, problema
moderado e, maior que 20%, grave problema de satde publica.

Como estimativa de condicdo socioeconbmica, utilizou-se o Critério de
Classificacdo Econémica do Brasil proposto pela Associa¢do Brasileira de Empresas de
Pesquisa (13). Essa classificacdo € baseada numa pontuacdo obtida em funcdo do grau
de instrucdo do chefe de familia e pela posse e quantidade de determinados itens
(televisdo, radio, banheiro, automovel, empregada mensalista, aspirador de pd, maquina
de lavar, videocassete e/ou DVD, geladeira e freezer). As classes econbmicas sdo,
entdo, estabelecidas em cinco niveis: A (25 a 34 pontos), B (17 a 24 pontos), C (11 a 16

pontos), D (6 a 10 pontos) e E (0 a 5 pontos).

Critérios de excluséo

Considerando que uma infeccdo determina uma reducdo dos niveis de retinol
sérico circulante, independentemente da reserva hepatica deste nutriente, torna-se
necessario controlar na amostra os individuos que apresentem esse tipo de problema,

evitando-se superestimativas de hipovitaminose A (14). Dessa forma, foram excluidas
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da analise todas as criangas que apresentaram resultados positivos para a PCR, um

indicador de processos inflamatorios de natureza infecciosa.

Aspectos Eticos

O protocolo do presente estudo foi aprovado pelo comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Federal de Alagoas, em conformidade com as diretrizes da Comissao
Nacional de Etica em Pesquisa do Ministério da Satde (processo n.° 011375/2005-69).
Todas as mées ou responsaveis foram devidamente esclarecidas quanto aos objetivos e
procedimentos da pesquisa e, tendo sido convidadas a participar, assinaram o termo de

consentimento livre e esclarecido.

Analise Estatistica

Para comparar as médias dos valores de retinol serico entre diferentes categorias
(sexo, faixa etaria), utilizou-se a andlise de variancia para um fator (ANOVA). Para
IS0, 0S pressupostos paramétricos foram testados e confirmados por meio dos testes de
Levene (homogeneidade da variancia) e de Kolmogorov-Smirnov (normalidade da
distribuicdo). Para comparar as frequéncias de hipovitaminose A, usou-se 0 teste qui-
quadrado (x%). Como medida de associagdo usou-se a razao de chances (odds ratio) e o
respectivo intervalo de confianca a 95%. Diferencas foram consideradas
estatisticamente significativas quando p<0,05, sendo que um p<0,10 foi assumido como

diferenca de significancia marginal.

RESULTADOS
Foram coletados dados de 684 criancas de 0 a 59 meses. Todavia, apds a

realizacdo do teste da PCR, 32 criangas foram excluidas por apresentarem resultados
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positivos (indicativos de processo inflamatdrio). Assim, a amostra final ficou
constituida de 652 criancas, representando 3,8% de perdas em relacdo a amostra
planejada (678 criangas). Considerando as varidveis sexo, faixa etaria e classe
econdmica, ndo foram observadas diferengas significativas entre as criancas estudadas e
as excluidas. Entre estas, obviamente, houve uma maior propor¢do de casos de retinol
abaixo de 20 pg/dL (n=27; 84,4%; p<0,0001).

A maioria (87,3%) das criangas pertencia a familias das classes econémicas D e
E, restando, apenas, 12,7% distribuidas entre as classes A, B e C.

A Tabela 1 apresenta as médias dos niveis de retinol sérico segundo as diferentes
faixas etarias, bem como a propor¢éo de criangas portadoras de hipovitaminose A, nao
tendo sido observadas diferencas estatisticamente significativas (p>0,05) em nenhuma
das situacOes. Diferenca marginal fora observada, todavia, para a freqiéncia de
hipovitaminose A entre as criancas de 12 a 23 (p=0,09), sugerindo uma possivel maior
susceptibilidade a esse agravo nesse grupo.

A Tabela 2 apresenta a classificacdo das criancas segundo os niveis de retinol
sérico revelando a alta magnitude com que a hipovitaminose A acomete a populacéo
estudada.

Quanto a distribuicdo da hipovitaminose A por sexo (Tabela 3), verificou-se que
essa condicao prevaleceu de forma mais intensa entre as meninas do que nos meninos

(p=0,009).

DISCUSSAO
A amostra estudada apresentou grande homogeneidade no que diz respeito a

condigdo socioecondmica na medida em que a grande maioria das familias pertencia as
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classes D e E. Resultados semelhantes foram encontrados em estudos anteriores

envolvendo amostras obtidas na mesma regido (15, 16).

Tabela 1 - Distribuicdo das criangas por faixa etaria, niveis de retinol sérico e a

condicdo em relacdo a hipovitaminose A. Regido semi-arida de Alagoas, 2007.

. , . Hipovitaminose A
Retinol sérico

N e oo
<12 105 ol 585 41(4®) ool
12-23 126 (1292,5’11255,20) 62(49,2)  64(50,8) (O,é’f_%;g)
24-35 132 (22&%1245?7) 73(55,3) 59 (44,7) (0’711’_117, 03)
36-47 137 (zzﬁ 58?277’,07) 78(56,9)  59(43,1) (0'617’_13 80)
48-59 152 (225 N f124é,42) 90(59.2) 62 (40.8) 1
TOTAL 652 (2223’;11_“1;?6) 361 (556) 291 (44,9) -

a. Niveis séricos de retinol > 20ug/dL; b. Niveis séricos de retinol < 20ug/dL.
RC = Razdo de chances; 1C95% = Intervalo de Confianca a 95%.
T = Diferenca marginalmente significativa (p=0,009)

Os dados ora divulgados revelam que a prevaléncia de hipovitaminose A em
criangas menores de cinco anos da regido semi-arida de Alagoas supera em 4,8 pontos
percentuais o dobro da prevaléncia estabelecida pela OMS (3) para caracterizar a
situacdo como grave problema de satde publica.

A prevaléncia de hipovitaminose A encontrada neste estudo (44,8%) foi similar

a encontrada por Prado et al. (17) ao avaliar criangas da regido semi-arida do Estado da

Bahia (44,7%). Em outros estudos realizados no Nordeste brasileiro as prevaléncias
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encontradas também atingiram o patamar para que as respectivas situacbes fossem
consideradas como grave problema de saude publica. Em Sergipe, foi observada uma
prevaléncia de 31,2% (18). Em Pernambuco, num estudo com criangas da regido do

Agreste, esse valor foi de 24% (19).

Tabela 2 - Classificacdo das criancas menores de cinco anos, segundo os niveis de
retinol sérico. Regido semi-arida de Alagoas, 2007.

Classificagéo® n (%) Media de retinol 1C95%
(retinol pg/dL) (ng/dL)

Normal (> 30,0) 42 (6,4) 60,5 57,8 - 63,2
Aceitavel (20,0 a 29,9) 318 (48,8) 29,6 28,8 - 30,5
Baixo (10,0 a 19,9) 180 (27,6) 15,4 14,9 - 15,7
Deficiente (< 10) 112 (17,2) 4,5 4,0-5,0
Hipovitaminose A (< 20) 292 (44,8) - -
Total 652 (100,0) -

IC95% = Intervalo de Confianca a 95%.
® World Health Organization (6)
n = nimero de criangas

Tabela 3 - Distribuicdo das criancas segundo a condicdo de hipovitaminose A e sexo.

Regido semi-arida de Alagoas, 2007.

Hipovitaminose A

Sexo N

N ® Sim® RC (1C95%)

n (%) n (%)
Masculino 328 195 (55,1) 133 (44,6) 1
Feminino 324 159 (44,9) 165 (55,4) 1,52 (1,10-2,10)*
TOTAL 652 354 (100,0) 298 (100,0) -

a. Niveis séricos de retinol > 20ug/dL; b. Niveis séricos de retinol < 20ug/dL.
RC = Razéo de chances; 1C95% = Intervalo de Confianga a 95%
Diferenca estatisticamente significativa (p<0,05).
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Outros dois estudos sobre a hipovitaminose A, também realizados na regido
nordeste, caracterizaram o problema como de menor importancia epidemioldgica. Um
deles, realizado em Teresina, capital do Piaui, envolvendo pré-escolares matriculados
em creches comunitarias, encontrou uma prevaléncia de 8,9% (20). O outro foi
conduzido em amostra representativa das criancas do Estado da Paraiba e encontrou
16% de niveis inadequados de retinol (21). E possivel que esses resultados tenham sido
decorrentes, no primeiro estudo, da assisténcia prestada pelas instituicdes, além do que a
amostra foi obtida na capital do estado, onde as condi¢cdes socioeconémicas Sao
superiores as de outros contextos. No caso do segundo estudo, os autores atribuem o
fato as campanhas periodicas de administragdo de doses massivas de vitamina A
realizadas naquele Estado.

Trabalhos realizados em outras regides do pais tém indicado que a deficiéncia de
vitamina A ndo é um problema exclusivo do Nordeste. Os resultados mostram que
criancas de grandes cidades do Sudeste também sdo vitimas desse agravo, com
prevaléncias que variam de 15,0% a 34,3% (22, 23, 24).

A DVA na América Latina e no Caribe foi estudada por Mora et al. (25). Os
resultados de sua revisdo revelaram que a deficiéncia de vitamina A nessa regido é
predominantemente subclinica e que a prevaléncia nacional de niveis de retinol sérico <
20 pg/dL em criangas menores de cinco anos oscila de 6,1% no Panaméa a 36% em EI
Salvador. O problema é grave em cinco paises (Brasil, Republica Dominicana, El
Salvador, Nicaragua e Peru), moderado em seis (Bolivia, Colémbia, Equador,
Guatemala, Honduras e México) e leve em quatro (Argentina, Costa Rica, Panama e
Venezuela).

Num trabalho de revisdo da literatura publicado em 2007 (26) analisou-se a

distribuicdo da deficiéncia de vitamina A nos diferentes continentes. Relatou-se que a
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prevaléncia é especialmente alta no Sudeste da Asia e na regido do Saara, na Africa.
Neste, a hipovitaminose A é considerada um problema de satde publica em 44 paises,
sendo a situagdo particularmente grave no Mali, onde a prevaléncia verificada em
amostra de 1.510 pré-escolares foi de 92,7%. Outros paises também apresentaram altas
prevaléncias, tais como as referidas para Gana (73,3%), Papua Nova Guiné (60,2%) e
Etiopia (61,2%). No entanto, em muitos paises africanos e asidticos, a prevaléncia
encontrada fora semelhante ou até inferior aos resultados divulgados no presente estudo:
Sul da Africa (48,2%), Quénia (40,6%), Nepal (37,2%) e Paquistdo (31,8%).

As criancas de 12 a 23 meses deste estudo apresentaram prevaléncia de
hipovitaminose A marginalmente superior as verificadas nas outras faixas etéarias,
embora a analise das médias de retinol ndo tenha detectado tal diferenga. Rostami et al.,
(27) em amostra de 1257 criancas de Teerd (Ird), verificou que a proporgdo de
deficiéncia de vitamina A em criangas menores de trés anos foi significativamente
maior que em criancas com idade de trés a cinco anos. Os autores alegaram que tal fato
poderia ser explicado por uma irregularidade na suplementacdo vitaminica durante o
periodo de amamentacdo, bem como por uma maior freqiiéncia de diarréia e infeccdes
respiratorias na faixa etaria menor de trés anos. Martins et al. (28) ressaltam que o
aleitamento materno é um importante fator de protecdo contra a deficiéncia de vitamina
A até os dois anos de idade, acdo cuja eficacia poderia ser ainda melhor se nas areas
endémicas as puérperas receberem suplementacdo de vitamina A, haja vista que elas
também podem apresentar deficiéncia e, assim, o leite materno sofreria reducdo em seus
teores de vitamina A (29).

No presente trabalho foi encontrada uma predominancia de hipovitaminose A no
sexo feminino em relacdo ao masculino. A literatura revisada apresenta dados

controversos quanto a tal achado. A maioria dos autores ndo tem encontrado diferencas
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neste sentido (4, 17, 24, 30, 31). Segundo a OMS (32), em algumas culturas tem sido
encontradas diferengas conforme o sexo, mas geralmente atingindo os meninos com
maior freqiéncia. Todavia, alguns autores (27, 33, 34) tém encontrado maior
prevaléncia entre as meninas, tal qual no presente estudo. Rostami et al. (27) alega que
isto poderia estar relacionado a fatores culturais, enviesando a distribuicdo de alimentos
entre determinados membros da familia. Sugere-se a realizacdo de estudos de caréater
alimentar e antropolégico para melhor esclarecer essa questao, pois é pouco plausivel a
existéncia de um fator determinante de caréater fisiol6gico, pelo menos na faixa etéaria
estudada.

Este estudo, embora coerente com seu objetivo e tendo utilizado amostra
probabilistica com tamanho adequado e técnicas de laboratorio internacionalmente
recomendadas, apresenta como limitacdo a ndo exploracdo dos possiveis fatores
determinantes da alta prevaléncia encontrada.

As infeccbes diminuem os niveis seéricos de retinol de forma aguda,
independentemente da reserva hepatica (35). No presente estudo, a exclusdo das
criancas que apresentaram resultados positivos para a proteina C reativa, um marcador
de infeccdo organica, eliminou a possibilidade do viés de niveis baixos de retinol
devidos a tal situacéo.

Considerando que o Ministério da Saude, em parceria com as secretarias de
saude estaduais e municipais, desenvolve desde 2005 o “Programa Vitamina A Mais” -
Programa Nacional de Suplementacdo de Vitamina A (36), envolvendo acGes tais como
(a) promocdo do aleitamento materno exclusivo até o 6° més e complementar até dois
anos de idade; (b) suplementacdo periddica e regular das criancas de 6 a 59 meses de
idade com doses macicas de vitamina A; (c) suplementagdo com megadoses de vitamina

A para puérperas no pos-parto imediato; e (d) promocdo da alimentacdo saudavel, e,
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assumindo que tais ac0es sejam eficazes para a prevencéo e controle da hipovitaminose
A, pode-se supor que o programa ndo venha ocorrendo de forma satisfatoria no Estado
de Alagoas, pelo menos em sua regido semi-arida. A realizacdo de estudos especificos
para avaliar a operacionalizacdo desse programa seria de grande valia.

Alagoas, segundo os dados mais recentes (6) ainda lidera as estatisticas
nacionais no que diz respeito a taxa de mortalidade infantil (51,9 %o) e entre menores de
5 anos (68,2 %o). Alguns estudos (37, 38) tém indicado que o controle da
hipovitaminose A pode contribuir com uma redugéo da ordem de 15 a 30% nas taxas de
mortalidade em menores de cinco anos. Portanto, o controle dessa deficiéncia
nutricional deveria receber alta prioridade por parte dos gestores de saude publica do

estado e dos municipios alagoanos, sobretudo, daqueles situados na regido semi-arida.
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ANEXO: Relagdo dos municipios que integram a regido semi-arida de Alagoas.




Quadro 1

Municipios que integram a regido semi-arida de Alagoas
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Municipio Populacéo Popula¢cdo acumulada
270010 Agua Branca 18.973 18.973
270030 Arapiraca 199.966 610.726
270070 Batalha 15.905 34.878
270090 Belo Monte 6.670 41.548
270120 Cacimbinhas 8.387 619.113
270160 Canapi* 16.524 58.072
270180 Carneiros 7.150 65.222
270200 Coité do Néia 13.368 632.481
270235 Craibas* 22.653 655.134
270240 Delmiro Gouveia* 44111 109.333
270250 Dois Riachos 11.728 121.061
270255 Estrela de Alagoas 16.817 671.951
270290 Girau do Ponciano* 30.603 702.554
270310 lgaci* 25.243 727.797
270330 Inhapi 19.631 140.692
270340 Jacaré dos Homens 6.330 147.022
270370 Jaramataia 6.672 734.469
270410 Lagoa da Canoa* 22.548 757.017
270440 Major Isidoro 17.877 774.894
270460 Maravilha* 15.133 162.155
270500 Mata Grande 24.125 186.280
270530 Minador do Negréo 4.100 778.994
270540 Monteirdpolis 7.931 194.211
270570 Olho d'Agua das Flores* 21.774 215.985
270580 Olho d'Agua do Casado 7.465 223.450
270600 Olivenca 10.517 233.967
270610 Ouro Branco* 10.533 244.500
270620 Palestina 5.086 249.586
270630 Palmeira dos indios* 69.466 848.460
270640 Pao de Agucar* 26.133 275.719
270642 Pariconha 11.141 286.860
270710 Piranhas* 23.483 310.343
270720 Poco das Trincheiras 14.309 324.652
270760 Quebrangulo 12.214 860.674
270800 Santana do Ipanema* 44.865 369.517
270840 S&o José da Tapera* 27.657 397.174
270895 Senador Rui Palmeira 13.586 410.760
270920 Traipu* 23.994 884.668

Fonte: Censo IBGE, 2000.

* Municipios sorteados para o estudo, conforme o planejamento amostral.



