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RESUMO 

 

 

MATARATZIS, Pilar Silva Raphael. Avaliação do estado nutricional e da massa óssea em 
crianças com anemia falciforme. 2013. 67f. Dissertação (Mestrado em Alimentação, 
Nutrição e Saúde) – Instituto de Nutrição, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de 
Janeiro, 2013. 

 

 

A anemia falciforme (AF) é a doença hereditária mais comum no mundo e no Brasil e 
se caracteriza pela presença da hemoglobina S em homozigose. A hemólise crônica e a vaso-
oclusão, comuns no curso da doença, provavelmente colaboram para o comprometimento do 
estado nutricional, que cursam, concomitantemente, com a alteração da composição corporal 
e com o atraso na idade óssea (IO) observados nas crianças com a doença. O presente estudo 
teve por objetivo comparar o estado nutricional e a massa óssea de crianças de 2 a 5 anos de 
idade com AF com as crianças sem a doença (controle). 52 crianças com AF e 47 controles 
foram avaliadas quanto ao seu estado nutricional pelos escores-z dos indicadores índice de 
massa corporal para idade (IMC/I), peso para idade (P/I), estatura para idade (E/I) e peso para 
estatura (P/E) e pelas adequações de circunferência do braço (CB), dobra cutânea tricipital 
(DCT) e circunferência muscular do braço (CMB). Foram realizados exames de análise 
laboratoriais de hemoglobina, hematócrito, contagem de reticulócitos, lactato desidrogenase 
(LDH), velocidade de hemossedimentação (VHS), ferro e transferrina. A avaliação da IO e da 
massa óssea foram realizadas pela radiografia de mão e punho esquerdo e por absorciometria 
por dupla emissão de raios X (DXA), respectivamente. Dentre as crianças com AF avaliadas, 
de acordo com o indicador IMC/I, a prevalência de excesso de peso (7,69% em risco de 
sobrepeso e 3,85% com sobrepeso) foi superior a prevalência de desnutrição (1,92%). Houve 
uma grande parcela de crianças com déficit estatural (13,46%) que foi mais predominante do 
que o déficit de peso (3,85%) no grupo com AF. A avaliação da composição corporal pelo 
DXA revelou que a massa total, a gordura total e o percentual de gordura total foram 
significativamente maiores no grupo controle do que no grupo com AF (p < 0,001). A IO 
relativa foi significativamente maior (p <0,01) nas crianças com AF (-8,9 ± 9,9 meses; -0,74 ± 
0,83 anos) em comparação com as do grupo controle (-2,4 ± 8,5 meses; -0,2 ± 0,71 anos). A 
IO relativa foi positivamente associada ao hematócrito e à hemoglobina (p<0,01) e 
negativamente associada à contagem de reticulócitos (p=0,037), de leucócitos (p=0,002) e de 
LDH (p=0,002). As crianças com AF apresentaram-se predominantemente com eutrofia 
segundo IMC/idade, mas as análises dos compartimentos corporais revelaram diminuição 
significante de massa gorda e óssea, bem como elevado percentual de déficit estatural, 
mostrando um déficit crônico. O acompanhamento nutricional das crianças com AF precisa 
ser iniciado o mais precoce possível, a fim de se evitar o comprometimento do estado 
nutricional. 

 

Palavras-chave: Doença falciforme. Anemia falciforme. Pré-escolares. Crescimento infantil. 

Massa óssea. Composição corporal. Indicadores antropométricos. 



 

 

 

 

ABSTRACT 

 

 

MATARATZIS, Pilar Silva Raphael. Nutritional state and bone mass evaluation in 
children with sickle cell disease. 2013. 67f. Dissertação (Mestrado em Alimentação, 
Nutrição e Saúde) – Instituto de Nutrição, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de 
Janeiro, 2013. 
 

 
Sickle cell disease (SCD) is the most common hereditary disorder in Brazil and in the 

world and is characterized by the presence of S hemoglobin in homozigosis. Chronic 
hemolytic anemia and vaso-occlusion commonly occur and probably contribute to impairment 
of nutritional status which, in turn, are frequently accompanied by changes in body 
composition and delayed skeletal maturation. The aim of the present study was to compare 
nutritional status and bone mass in 2 to 5 years children with and without sickle cell disease. 
Nutritional status was evaluated by using the following indices: body mass index for age 
(BMI/age), weight for age (W/A), height for age (H/A) and weight for height (W/H) 
evaluated as z-scores and adequacies for midupper arm circumference (MUAC), triciptal 
skinfold thickness (TST) and upper arm muscle circumference (UAMC). Laboratorial 
analyses included hemoglobin, hematocrit, reticulocyte count, lactate dehydrogenase (LDH), 
erythrocyte sedimentation rate (ESR), serum iron and transferrin. Bone age was assessed by a 
left hand and wrist radiograph and bone mass was evaluated by dual energy X-ray 
absorptiometry (DXA). Fifty two children with SCD and 47 control children were enrolled. In 
the group of SCD children, considering BMI/age, the prevalence of overweight (7,7% 
overweight risk and 3,9% overweight) was higher than the prevalence of under nutrition 
(1,9%). It was observed a higher prevalence of height deficit (13,5%) than weight deficit 
(3,9%) in the SCD children. Body composition results from DXA showed that total body 
mass, body fat and percent of body fat were significantly higher in the control group than in 
the group with SCD (p < 0,001). Based on relative bone age, deficits in skeletal maturation 
were significantly higher (p <0,01) in the SCD children (-8,9 ± 9,9 months or -0,74 ± 0,83 
years) compared with the control group (-2,4 ± 8,5 months or -0,2 ± 0,71 years). Relative 
bone age was positively associated (P<0,01) with hematocrit and hemoglobin and negatively 
associated with reticulocyte (p=0,037) and leucocyte (p=0,002) counts and LDH (p=0,002). 
Although SCD children were predominantly normal weight based on BMI/age, body 
compartment analysis showed reduced fat and bone masses as well as elevated height deficits 
consistent with a chronic nutritional deficit. Follow up of nutritional status of children with 
sickle cell disease must be initiated as early as possible in order to prevent nutritional status 
impairment.  
 

 

Keywords: Sickle cell disease. Pre-school children. Infant growth. Bone mass. Body 

composition. Anthropometric indices.  
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INTRODUÇÃO 

 

 

A infância é uma fase da vida de extrema importância para o indivíduo, pois é nela que 

se desenvolve a maior parte das potencialidades humanas, por isso, a ocorrência de distúrbios 

nessa época acarreta sérios prejuízos para os indivíduos (BRASIL, 2009). 

A nutrição influencia diretamente o crescimento e o desenvolvimento do indivíduo. Para 

se detectar a distribuição e a magnitude dos problemas nutricionais em um grupo de pessoas 

deve-se estudar o estado nutricional desse grupo, o que possibilitará a adoção de uma 

intervenção nutricional mais adequada (BRASIL, 2010). Atenção especial deve ser dada à 

nutrição dos pré-escolares por ser uma fase da vida importante para o crescimento infantil, 

com a duplicação do peso e incremento em 50% no comprimento (MAITE, 1995). Diversas 

condições crônicas de doença são associadas a alterações no crescimento e/ou 

desenvolvimento infantil e requerem acompanhamento constante do estado nutricional. 

A doença falciforme é considerada a doença hereditária mais comum no mundo e no 

Brasil. Dada sua prevalência no território nacional, tem sido reconhecida como um problema 

de saúde pública (BRASIL, 2002; BRASIL, 2007). A hemoglobina mutante S está presente 

em 2% a 6% da população brasileira em geral, e em 6% a 12% nos afrodescendentes 

(ARAUJO, 2007). Tem sido demonstrado que o estado nutricional está comprometido em 

crianças e adolescentes com a doença falciforme, em geral com elevada prevalência de 

desnutrição, em decorrência dos efeitos agudos e crônicos da vasooclusão, da disfunção 

endócrina associada à anemia, como por exemplo, a diminuição da IGF-1, da baixa ingestão 

dietética e do elevado requerimento de energia, além do baixo nível sócio-econômico 

frequentemente observado nessa população (ZAGO et al., 1992; PAIVA E SILVA et al., 

1993; BARDEN et al, 2002). Esses estudos, no entanto, tem sido realizados principalmente 

em crianças maiores de 5 anos e frequentemente incluem crianças e adolescentes em um larga 

faixa etária.  

Considerando que a partir dos 2 anos de idade há um aumento das manifestações 

agudas da doença falciforme, a investigação do estado nutricional e da massa óssea de 

crianças de 2 a 5 anos de idade pode contribuir para a identificação precoce das possíveis 

alterações nutricionais. Assim, favorece-se a sua reversão e a implementação de uma 
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abordagem que propicie o crescimento e o desenvolvimento adequados, com a melhoria da 

qualidade de vida.  

 

1 REVISÃO DE LITERATURA 

 

 

As hemácias são as células mais abundantes do sangue e desempenham importantes 

funções, como a manutenção da oxigenação tissular adequada, uma vez que é responsável 

pelo transporte de oxigênio dos pulmões para os tecidos, bem como do transporte de CO2 dos 

tecidos para os pulmões. A hemoglobina é a estrutura responsável por essas funções e 

constitui 95% das proteínas das hemácias. No adulto, a principal hemoglobina é a do tipo A 

(HbA) que é constituída de duas cadeias α (alfa) e duas cadeias β (beta). Outras hemoglobinas 

que podem ser detectadas em pouquíssima quantidade no sangue humano são: hemoglobina 

fetal (HbF) e hemoglobina A2 (HbA2) (FALCÃO; CALADO, 2001).  A hemoglobina fetal é a 

hemoglobina que predomina na fase fetal e que gradualmente vai sendo substituída pela HbA  

e tem como característica a  alta afinidade com o oxigênio (ZAGO, 2001).  

As anormalidades na estrutura ou na produção da hemoglobina são chamadas de 

hemoglobinopatias (BRASIL, 2010). São consideradas as doenças genéticas mais prevalentes 

do homem e a mais difundidas no mundo (SIMÕES et al., 2010). No Brasil, os três principais 

tipos de hemoglobinopatias existentes são: a hemoglobina S, a hemoglobina C e a talassemia 

beta. As duas primeiras tem elevada prevalência nos afro-descendentes, por isso seu destaque 

no contexto da saúde pública nacional e a talassemia beta tem importância regional devido 

prevalência entre os descendentes de italianos (RAMALHO et al., 2003).  

A doença falciforme engloba um grupo de alterações genéticas caracterizadas pela 

presença da hemoglobina S (Hb S), que inclui a forma homozigótica, denominada anemia 

falciforme (Hb SS), e as duplas heterozigoses decorrentes das combinações da hemoglobina S 

com outras hemoglobinas anormais: hemoglobina C (Hb SC), hemoglobina D (Hb SD) e as 

talassemias (HbS/β° talassemia; HbS/β+ talassemia e HbS/α talassemia). Quando o indivíduo 

recebe um gene para hemoglobina normal (A) e o outro para hemoglobina anormal (S), ele é 
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portador do chamado traço falcêmico (AS) (OLIVEIRA; POLI NETO, 2004; BRASIL, 2002; 

ARAUJO, 2007).  A anemia falciforme é a forma mais grave da doença falciforme 

(MENEZES et al., 2013). 

 

 

1.1   Anemia Falciforme 

 

 

A anemia falciforme (AF) é uma doença hematológica genética autossômica recessiva 

resultante de alteração na estrutura da hemoglobina (Hb) (BRASIL, 2010). É causada por uma 

mutação pontual no sexto códon do gene da beta-globina da hemoglobina que leva à troca da 

base nitrogenada adenina (A) por timina (T), que gera a hemoglobina anormal S (Hb S) no 

lugar da hemoglobina A (Hb A). Essa mutação promove a substituição do ácido glutâmico 

pela valina, que acarreta alteração bioquímica na hemoglobina S.  

Em situações de desoxigenação, ocorre a polimerização da Hb S com consequente 

deformação da hemácia, que ganha a forma de foice, com menor capacidade de fixação de 

oxigênio (OLIVEIRA; POLI NETO, 2004). A perda da deformabilidade desta hemácia 

impossibilita o seu transporte nos pequenos vasos sanguíneos (NETO e PITOMBEIRA, 

2003).  

 

 

1.2.   Dados epidemiológicos 

 

 

A doença falciforme foi primeiramente reconhecida na população africana. Com a 

imigração forçada pelo tráfico negreiro, o gene da hemoglobina S se espalhou pelo mundo. 

No Brasil, o elevado grau de miscigenação contribuiu para a disseminação do gene da 

hemoglobina S na população (SERJEANT, 1997; BRASIL, 2007). 
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Estima-se que aproximadamente 7% da população mundial tenha algum tipo de 

hemoglobinopatia, representada na sua maioria pela anemia falciforme (Hb SS) seguida pelas 

talassemias. A Organização Mundial de Saúde (OMS) estima que nasçam anualmente 200 mil 

crianças africanas com doença falciforme. Nos Estados Unidos da América  estima –se que 

para cada 500 crianças afro-americanas nascidas, uma tem a doença falciforme (World Health 

Organization, 2006).  

No Brasil, dados da triagem neonatal mostram que 1:1.000 crianças nasce com doença 

falciforme. O estado da Bahia apresenta a maior proporção de nascidos vivos com a doença 

(1: 650 crianças), seguido por Minas Gerais (1:1.200 crianças) e depois pelo Rio de Janeiro 

(1: 1.300 crianças) (BRASIL, 2007; LOBO, 2013). Com base nestes dados, estima-se que 

nasçam por ano cerca de 3.500 crianças com doença falciforme e que 25.000-50.000 pessoas 

tenham a doença em estado homozigótico (SS - anemia falciforme) ou na condição de 

heterozigotos compostos (SC, SD, SE, S betatalassemia – doença falciforme), o que a torna 

um problema de saúde pública no Brasil (BRASIL, 2007; BRASIL, 2010).  Esta prevalência 

pode aumentar, uma vez que cerca de 4% da população brasileira tem o traço falciforme 

(heterozigose simples) (BRASIL, 2010). 

 

 

1.3.   Complicações da Doença Falciforme 

 

A polimerização da hemoglobina S desoxigenada inicia-se com algumas hemácias 

menos maleáveis, que dificultam a circulação pelos capilares sanguíneos, resultando na 

destruição prematura das células (hemólise) e no bloqueio do fluxo sanguíneo (vaso-oclusão). 

Na maioria das pessoas com anemia falciforme, observa-se redução da meia vida normal das 

hemácias de 120 dias para 10 a 12 dias (SERJEANT, 1997).  

A hemólise crônica e a vaso-oclusão promovem as inúmeras manifestações clínicas da 

doença. O processo vaso-oclusivo é de natureza complexa e mediado pelos seguintes fatores: 

hemácias em forma de foice, adesão leucocitária, aumento da viscosidade sanguínea total, 

inflamação, estresse oxidativo e hipercoagulação, que juntos resultam em injúria e disfunção 

endotelial. Além disso, por reduzir a biodisponibilidade do óxido nítrico e por prejudicar o 
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endotélio através de reações oxidativas, a hemólise crônica pode levar a complicações 

vasculares (ASLAN, 2000). Além disso, a hemólise crônica promove a elevação dos níveis de 

bilirrubina indireta e o aumento no número de reticulócitos. Essa excreção elevada de 

bilirrubinas pode levar a formação de cálculos biliares (BRASIL, 2002).  

A vaso-oclusão acarreta episódios frequentes de dores osteoarticulares, sendo comum 

em crianças de até 5 anos, a presença de dactilite ou síndrome mão-pé, que afeta os pequenos 

ossos das mãos e dos pés. Outro órgão comumente comprometido na infância é o baço, 

tornando comuns as manifestações esplênicas, como o sequestro esplênico, o hiperesplenismo 

e as infecções, pois a hemólise crônica e a vaso-oclusão prejudicam a filtração normal tanto 

das hemácias danificadas e quanto das bactérias da corrente sanguínea (SERJEANT, 1997; 

BRASIL, 2002).   

A doença falciforme caracteriza-se pelo amplo espectro de alterações com que cursa. 

Essas manifestações agudas, como as crises de dor, febre, seqüestro esplênico, levam ao 

aumento no número de hospitalizações, à redução do apetite e consequentemente, à 

diminuição no consumo alimentar, ao aumento do gasto energético de repouso, do 

catabolismo e da demanda de nutrientes. Todos esses fatores podem contribuir para o déficit 

de crescimento e de desenvolvimento observado nas crianças e adolescentes com doença 

falciforme (FUNG et al., 2001; BUISON et al., 2005; ZEMEL et al., 2007). 

Por ser uma doença inflamatória crônica há a presença de hipermetabolismo devido a 

vários fatores como: a elevação da taxa de eritropoese e o trabalho cardíaco aumentado 

devido à hemólise crônica, o que repercute o aumento das necessidades de energia, vitaminas 

e minerais (CARNEIRO; MURAD, 2002; BRASIL 2001). 

 

 

1.4.  Crescimento, Desenvolvimento e a Doença Falciforme 
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Nos estudos em que foi avaliado o estado nutricional de crianças e adolescentes com 

doença falciforme encontraram elevada prevalência de déficit ponderal e estatural (FUNG et 

al., 2001; SILVA; VIANA, 2002; BUISON et al., 2005; ZEMEL et al., 2007). 

No estudo longitudinal de ZEMEL et al (2007) foram avaliadas 148 crianças e 

adolescentes afro-americanas de 0 a 18 anos com anemia falciforme. Foi observado déficit em 

26%, 22% e 24% das crianças para os indicadores P/I, E/I e IMC/idade, respectivamente, em 

algum momento do estudo. A prevalência do déficit nos três indicadores combinados, em 

ambos os sexos, foi de 38% e na análise em separado, por sexo, foi de 49% e de 28% nos 

meninos e nas meninas, respectivamente. A diminuição de um ou mais indicadores 

antropométricos, ao longo dos quatro anos, foi observada em 84% das crianças. 

SILVA e VIANA (2002) avaliaram 100 crianças brasileiras de 0 a 8 anos (4,3 – 96,8 

meses) com doença falciforme, sendo 73 com anemia falciforme (Hb SS) e 27 com genótipo 

SC. As crianças foram avaliadas com base nas curvas de crescimento do Centro Nacional para 

Estatística em Saúde dos Estados Unidos (National Center for Health Statistics, NCHS). No 

grupo com anemia falciforme houve déficit em 8,2% e 9,6% das crianças para os indicadores 

E/I e P/I, respectivamente. Enquanto no grupo SC, o déficit no indicador E/I foi de 14,8% e 

no P/I, foi de 3,7% . 

AL-SAQLADI et al (2010) avaliaram 102 crianças de 0 a 15 anos com doença 

falciforme do Yemen e observaram que 45%, 54% e 35% foram classificadas com déficit nos 

indicadores P/I, E/I e IMC/idade utilizando as curvas de crescimento da Organização Mundial 

de Saúde (OMS). 

No estudo multicêntrico norte-americano de CHAWLA et al. (2013) foram avaliadas 

675 crianças e adolescentes afro-americanas de 2 a 19 anos de idade com doença falciforme 

(60% HbSS; 26% HbSC e o restante HbSbeta+, HbSbeta0 e outras variantes da HbS). 

Observaram que 22,4% das crianças estavam com sobrepeso e obesidade e 6,7% com 

desnutrição, utilizando as curvas de crescimento do Centro para o Controle e Prevenção de 

doenças dos Estados Unidos (Center for Disease Control and Prevention, CDC). A maioria 

das crianças com sobrepeso e com obesidade não pertencia aos genótipos SS e Sbeta0, 

apresentava maiores níveis de hemoglobina basal e menor frequência de uso da hidroxiuréia. 

Das crianças classificadas como desnutridas, 75% pertenciam aos genótipos SS e Sbeta0.  
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1.5   Composição corporal 

 

 

A pesquisa de composição corporal de um indivíduo visa à quantificação in vivo do 

tecido adiposo e dos outros componentes relacionados (LECUMBERRI; HEYMSFIELD, 

2004). Nas crianças, as medidas de composição corporal podem ser utilizadas na avaliação do 

crescimento e desenvolvimento, bem como na quantificação da gordura corporal relativa 

(SANT´ANNA et al., 2009). Dentre as inúmeras técnicas de avaliação da composição 

corporal, a absorciometria de dupla emissão de raios-X (DXA) mostrou-se ser a mais exata e 

precisa, pois permite a quantificação da proporção de massa magra e de gordura em regiões 

definidas anatomicamente de interesse. Os componentes da composição corporal estimados 

pelo DXA incluem: conteúdo mineral ósseo (CMO), densidade mineral óssea total [DMO = 

CMO/cm2 (área do osso)], massa magra, massa de gordura (MG) e massa livre de gordura,  

bem como permite  avaliar o modelo de compartimentos corporais [Massa Corporal Total = 

massa livre de gordura (massa magra + massa mineral óssea) + massa de gordura] 

(LOHMAN, 1996; MORAN et al., 2011). 

A avaliação da composição corporal é de grande relevância, pois reflete o estado 

nutricional e, portanto, as condições de vida e de saúde da criança. Sua estimativa é 

importante na prática clínica, uma vez que a composição corporal está associada aos riscos de 

morbimortalidade (CARVALHO et al;, 2011). 

A composição corporal de crianças e adolescentes com doença falciforme está alterada 

em relação às crianças saudáveis. BARDEN et al. (2002) avaliaram a composição corporal de 

crianças e adolescentes com anemia falciforme (HbSS) na faixa entre 5 e 18 anos de idade. 

Eles verificaram diminuição significante da massa gorda e do percentual de gordura corporal 

nos pré-púberes e púberes do sexo masculino e, de massa livre de gordura em todo grupo, em 

ambos os sexos. Além disso, observaram que os indivíduos avaliados apresentavam menores 

valores, em escore-z, para circunferência do braço, área muscular e gordura do braço, peso e 

estatura em relação aos controles saudáveis. 
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O mesmo grupo de pesquisadores, encontrou atraso na maturação esquelética ao 

avaliar a idade óssea através do raio-X das regiões carpais em crianças e adolescentes com AF 

(5 a 18 anos), observando um atraso significativo na idade óssea das crianças com AF (-0,5 ± 

1,4 anos) em relação aos controles (0,6 ± 1,2 anos). O maior atraso na idade óssea ocorreu nas 

crianças mais velhas, especialmente nos meninos com idade entre 8 e 15 anos e que ainda não 

haviam alcançado o estágio puberal II. ZEMEL e colaboradores (2007) avaliaram a idade 

óssea e o atraso na idade óssea de crianças e adolescentes com AF e observaram que o atraso 

foi, em média, de -0,6 ± 1,3 anos. Os autores observaram também que os meninos mais velhos 

eram os que apresentavam proporcionalmente (após ajuste para idade) menor conteúdo 

mineral ósseo corporal e maior atraso na idade óssea (-2,1 ± 1,3). 

O atraso da maturação esquelética, o estado nutricional inadequado e a ingestão de 

nutrientes insuficiente podem estar associados à baixa mineralização óssea observada nas 

crianças com doença falciforme, especialmente naquelas que apresentam a forma 

homozigótica da doença (Hb SS) (FUNG et al., 2001; BARDEN et al., 2002; BUISON et al., 

2005). 

 

 

1.6   Doença Falciforme e Saúde Óssea 

 

 

A massa óssea de crianças e adolescentes com doença falciforme, avaliada por 

absorciometria por dupla emissão de raios-X (DXA), já foi descrita em alguns estudos. Em 

geral, é observado que as crianças com a doença, em especial as com anemia falciforme, 

apresentam menores valores de conteúdo mineral ósseo corporal, área óssea corporal e 

densidade mineral óssea das regiões da coluna lombar e do fêmur proximal, especialmente 

naquelas com maior gravidade da doença, em relação aos controles (BUISON et al., 2005; 

LAL et al., 2006; FUNG et al, 2008; ROVNER et al., 2008; CHAPELON et al., 2009; 

GARRIDO et al., 2012).  
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No estudo de CHAPELON et al. (2009) foram avaliadas 53 crianças (12,8 ±2,4 anos) 

com doença falciforme, sendo identificada a prevalência de baixa densidade mineral óssea em 

28% e 10% nas meninas e nos meninos, respectivamente.   

GARRIDO et al. (2012) avaliaram 40 crianças com anemia falciforme com idade 

superior a quatro anos de idade, e observaram que 17,5% apresentaram escore-z para 

densidade mineral óssea menor para idade, definido como escore-z ≤ 2 desvios-padrão 

ajustado para idade, sexo, etnia e estatura. 

Uma possível explicação para o comprometimento do tecido ósseo na doença 

falciforme decorre do afoiçamento das hemácias que promovem infartos tromboembólicos, 

levando à hipóxia do tecido ósseo e osteonecrose. Além disso, a hemólise crônica aumenta a 

necessidade de produção de novas hemácias pela medula óssea, que leva à hiperplasia 

medular, expande o espaço medular nos ossos longos, reduzindo a área do osso cortical e 

resulta no aumento da fragilidade óssea (JOHNSON, 1966).  

Os estudos de LAL et al. (2006), de FUNG et al. (2008) e de CHAPELON et al. 

(2009) avaliaram os marcadores de turnover ósseo e encontraram redução nos níveis dos 

marcadores de formação óssea, fosfatase alcalina de origem óssea e osteocalcina em crianças 

e adolescentes com anemia falciforme quando comparados aos de crianças sem a doença. Por 

outro lado, os marcadores de reabsorção óssea, como peptídeos dos crosslinks de colágeno 

tipo I amino-terminal (NTx) encontram-se normais ou aumentados nas crianças com anemia 

falciforme (BUISON et al., 2005; CHAPELON et al., 2009).  

Um possível fator de interferência na formação de massa óssea das crianças com 

doença falciforme parece ser o déficit de vitamina D. Esse achado foi descrito nos estudos 

com crianças e adolescentes com anemia falciforme por BUISON et al. (2005) e LAL et al. 

(2006) que identificaram que 65% e 30%, respectivamente, tinham deficiência da vitamina D 

sérica.  

Em outro estudo, ROVNER et al. (2008) avaliaram os níveis séricos de vitamina D em 

crianças e adolescentes com anemia falciforme e verificaram que 33% estavam em estágios de 

deficiência. Quando comparadas às crianças saudáveis, apresentaram menor IMC/I (Índice de 

Massa Corporal para idade). Finalmente, GARRIDO et al. (2012) avaliaram as concentrações 

séricas de vitamina D [25(OH)D] de 78 crianças e adolescentes com doença falciforme 
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(76,9% SS; 14,1% SC e 9% Sbeta). Os autores observaram que 79,5% das crianças e 

adolescentes estudados apresentaram concentrações inferiores a 30 ng/mL, 56,4% 

apresentaram concentrações inferiores a 20ng/mL e 17,9%, inferiores a 11ng/mL (GARRIDO 

et al., 2012).  

Vale ressaltar que os estudos sobre massa óssea na doença falciforme avaliaram 

somente crianças acima de quatro anos de idade e em concomitância com crianças mais 

velhas e/ou adolescentes (BUISON et al., 2005; LAL et al., 2006; CHAPELON et al., 2009; 

GARRIDO et al., 2012). Não foram encontrados estudos que abordassem os aspectos 

nutricionais relacionados à saúde óssea de crianças brasileiras com doença falciforme. Sendo 

o Rio de Janeiro o terceiro estado brasileiro com maior prevalência da doença falciforme 

(LOBO et al., 2013) e reconhecendo-se as conseqüências da enfermidade na homeostase 

óssea, optou-se por analisar o estado nutricional de crianças do Rio de Janeiro com anemia 

falciforme para nortear as intervenções apropriadas à melhor qualidade de vida. 

 

 

2   OBJETIVOS 

 

 

2.1   Geral  

Avaliar o estado nutricional e a massa óssea de pré-escolares com anemia falciforme.  

 

2.2   Específicos 

a. avaliar a adequação do estado nutricional de pré-escolares com e sem anemia 

falciforme; 

b. comparar o estado nutricional, a maturação esquelética, a massa óssea e os 

parâmetros hematológicos e bioquímicos de pré-escolares com  e sem anemia 

falciforme; 

c. investigar as possíveis correlações entre as variáveis estudadas. 
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3   MATERIAL E MÉTODOS 

 

 

3.1   Delineamento do estudo 

 

 

Trata-se de um estudo descritivo, de corte transversal com coleta de dados primários.  

 

 

3.2   Local do estudo 

 

 

O estudo foi realizado na cidade do Rio de Janeiro englobando duas unidades 

hospitalares que atendem indivíduos com a doença falciforme: Hospital Universitário Pedro 

Ernesto (HUPE/UERJ) e Instituto Estadual de Hematologia Arthur de Siqueira Cavalcanti 

(HEMORIO). 

 

 

3.3  População do estudo 

 

 

Os participantes do presente estudo foram as crianças com anemia falciforme (HbSS) e 

sem anemia falciforme (HbAA) que se adequaram aos critérios de inclusão e cujos 

responsáveis  concordaram com a participação. 

 

 

3.3.1. Crianças com anemia falciforme (Hb SS)

 

Os critérios de inclusão e exclusão foram definidos previamente, sendo incluídas no 

estudo as crianças na faixa etária de 24 a 71 meses (2 a 5 anos e 11 meses), de ambos os 
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sexos, com matrícula ativa em um dos hospitais participantes, que faziam uso de 

suplementação regular de ácido fólico, de acordo com protocolo do Ministério da Saúde, e 

cujos responsáveis concordaram, por escrito, com a sua participação. Todas as crianças com 

anemia falciforme que foram incluídas nesta pesquisa apresentavam laudo de eletroferose de 

hemoglobina no prontuário, que confirmava a presença de hemoglobina S em homozigose. 

Foram excluídas as crianças com episódios de crise álgica nos quinze dias anteriores à coleta 

de sangue; com histórico de transfusão sanguínea crônica; presença de hospitalização ou 

transfusão de sangue até duas semanas anteriores à coleta de sangue; que tivessem sido 

acometidas por acidente vascular cerebral e a presença de outras condições clínicas que 

afetem o crescimento. Além disso, as crianças que fizeram seis anos no decorrer do projeto 

também foram excluídas. 

 

3.3.2. Crianças do grupo controle

 

Foram incluídas as crianças sem doença falciforme, pareadas por idade com o grupo 

estudado, atendidas no Ambulatório de Pediatria e Puericultura do HUPE ou os irmãos das 

crianças com anemia falciforme que anteriormente fizeram o exame de eletroforese de 

hemoglobina e/ou teste de triagem neonatal, cujo resultado fosse negativo para presença de 

doença ou traço falciforme. Participaram do estudo somente as crianças cujos responsáveis 

assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).  

Não foram incluídas as crianças que apresentavam sinais e/ou diagnóstico de doenças 

renais, hematológicas, neuropatias e cardiopatias e/ou que estivessem em uso de alguma 

medicação que afetasse o crescimento. 

 

 

3.3.3 Amostragem
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A amostra foi de conveniência e o dimensionamento das crianças com anemia 

falciforme foi feito a partir da fórmula do cálculo amostral, com precisão de 95% e α = 0,05, a 

partir da frequência absoluta de 340 crianças na faixa etária estipulada com matrícula ativa 

nos dois hospitais, chegando ao valor amostral de oitenta e oito crianças com anemia 

falciforme. As oitenta e oito crianças com anemia falciforme foram avaliadas seguindo a 

proposta do estudo. Contudo, após pareamento por idade e sexo com as crianças do grupo 

controle foram incluídas cinquenta e duas com anemia falciforme, tendo em vista a 

dificuldade na captação dos controles. 

 

 
3.4   Métodos de avaliação 

 

 

3.4.1  Antropometria 

 

 

Para avaliar o estado nutricional antropométrico das crianças foram medidos: o peso, a 

estatura, a circunferência do braço (CB), e a dobra cutânea triciptal (DCT) em dia 

previamente agendado. 

Com o peso e estatura foi calculado o índice de massa corporal para idade (IMC/I) e 

com os valores de circunferência do braço e dobra cutânea triciptal obteve-se o valor da 

circunferência muscular do braço. 

 

 

a) Peso 

O peso foi medido com uma balança digital da marca Filizola® com capacidade de 

150 kg e subdivisões de 10g. O peso corporal foi obtido com a criança usando roupas leves e 

ausência de calçados. 

 

 

b) Estatura 
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Para medir a estatura foi utilizado o estadiômetro com escala de precisão de 0,1 cm da 

marca Tonelli®. A criança foi posicionada sobre a base do estadiômetro, sem calçado, de 

forma ereta, com os membros superiores pendentes ao longo do corpo, pés unidos, 

procurando colocar em contato com a escala de medida as superfícies posteriores dos 

calcanhares, a cintura pélvica, a cintura escapular e a região occipital. Com o auxílio do 

cursor foi determinada a medida correspondente à distância entre a região plantar e o vértice, 

estando a criança em apnéia inspiratória e com a cabeça orientada no plano de Frankfurt 

paralelo ao solo (Lohman, 1988). 

 

 

c) Indicadores Antropométricos  

 

 

A classificação do indicador Índice de Massa Corporal/idade (IMC/I) ocorreu de 

acordo com a Organização Mundial de Saúde, nas faixas etárias de 2 a 5 anos e 5 anos e 1 

mês a 5 anos e 11 meses, utilizando-se os programas Anthro® e Anthro Plus® da 

Organização Mundial de Saúde (World Health Organization, 2006 e 2007). 

 

Quadro 1- Diagnóstico nutricional de acordo com IMC/I para crianças de 2 a 5 
anos incompletos . 

VALORES CRÍTICOS DIAGNÓSTICO NUTRICIONAL 

< Escore-z -3 Desnutrição grave 

> Escore-z -3 e < Escore-z -2 Desnutrição 

> Escore-z -2 e < Escore-z +1 Eutrofia 

> Escore-z +1 e < Escore-z +2 Risco de sobrepeso 

> Escore-z +2 e < Escore-z +3 Sobrepeso 

> Escore-z +3 Obesidade 

        Fonte: WHO, 2006. 

 

 

Quadro 2- Diagnóstico nutricional de acordo com IMC/I para crianças de 5 a 5 
anos e 11 meses. 
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VALORES CRÍTICOS DIAGNÓSTICO NUTRICIONAL 

< Escore-z -3 Desnutrição grave 

> Escore-z -3 e < Escore-z -2 Desnutrição 

> Escore-z -2 e < Escore-z +1 Eutrofia 

> Escore-z +1 e < Escore-z +2 Sobrepeso 

> Escore-z +2 Obesidade 

       Fonte: WHO, 2007. 

 

Os indicadores antropométricos P/I (peso/idade), E/I (estatura/idade) e P/E 

(peso/estatura) foram avaliados pelo escore-z, utilizando os programas Anthro® e Anthro 

Plus® da Organização Mundial de Saúde, que considera desnutridas as crianças abaixo de –2 

desvios-padrão do percentil 50, e desnutridas graves as abaixo de –3 desvios-padrão. Os 

quadros 3, 4 e 5 apresentam os critérios para o diagnóstico nutricional dos diferentes 

indicadores antropométricos. 

 

Quadro 3- Diagnóstico nutricional de acordo com E/I em crianças de 2 a 5 anos, 
11 meses e 29 dias. 

VALORES CRÍTICOS DIAGNÓSTICO NUTRICIONAL

< Escore-z -3 Muito baixa estatura para a idade

> Escore-z -3 e < Escore-z -2 Baixa estatura para a idade

≥ Escore-z -2 Estatura adequada para a idade

        Fonte: WHO, 2006 e 2007. 

 

Quadro 4 - Diagnóstico nutricional de acordo com P/I em crianças de 2 a 5 
anos, 11 meses e 29 dias.

VALORES CRÍTICOS DIAGNÓSTICO NUTRICIONAL

< Escore-z -3 Muito baixo peso para a idade

> Escore-z -3 e < Escore-z -2 Baixo peso para a idade

> Escore-z -2 e < Escore-z +2 Peso adequado para a idade

> Escore-z +2 Peso elevado para a idade

 Fonte: WHO, 2006 e 2007. 
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        Quadro 5- Diagnóstico nutricional de acordo com P/E em crianças de 2 a 5 anos..  

VALORES CRÍTICOS DIAGNÓSTICO NUTRICIONAL 

< Escore-z -3 Desnutrição acentuada 

> Escore-z -3 e < Escore-z -2 Desnutrição 

> Escore-z -2 e < Escore-z +1 Eutrofia 

> Escore-z +1 e < Escore-z +2 Risco de sobrepeso 

> Escore-z +2 e < Escore-z +3 Sobrepeso 

> Escore-z +3 Obesidade 

         Fonte: WHO, 2006; 2007. 

 

d) Circunferência do Braço (CB)  

A circunferência do braço foi medida utilizando-se uma fita inelástica situada no ponto 

médio entre o acrômio da escápula e o olécrano da ulna. Para obter-se o ponto médio, o braço 

direito foi flexionado em direção ao tórax, formando um ângulo de 90° e com a fita foi 

medida a distância entre os dois pontos citados e o ponto médio marcado. O braço avaliado 

foi mantido relaxado e a fita contornou o ponto médio marcado, sem comprimir a pele. A 

circunferência foi registrada no centímetro mais próximo. Para efeitos de padronização, foi 

avaliado sempre o braço direito. O resultado obtido foi comparado aos padrões de referência 

preconizados por Frisancho (1990). 

 

 

e) Dobra cutânea triciptal (DCT) 

A dobra cutânea triciptal foi medida com o adipômetro Lange®, sendo o resultado 

comparado aos padrões de referência preconizados por Frisancho, 1990. 

 

 

f) Circunferência Muscular do Braço (CMB) 

A circunferência muscular do braço (CMB) foi obtida a partir dos valores da CB e 

DCT, inseridos na equação CMB (cm) = CB (cm) –  π x [PCT (mm) ÷ 10]. O resultado obtido 

foi comparado aos padrões de referência propostos por Frisancho, 1990. 
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3.4.2. Composição Corporal  

 

 

A massa gorda, a massa livre de gordura do corpo inteiro, o conteúdo e a densidade 

mineral óssea de corpo inteiro, da região lombar (L1-L4) e do colo do fêmur foram 

determinados por absorciometria por dupla emissão de raios X (Dual Energy X-ray 

absorptiometry, DXA) utilizando o equipamento Lunar iDXA (GE Medical Systems, 

Madison WI) no Laboratório Interdisciplinar de Avaliação Nutricional (LIAN) do Instituto de 

Nutrição da UERJ. 

 

 

3.5  Avaliação da Idade Óssea 
 

 

A determinação da idade óssea (IO) da criança foi feita através de radiografia da mão 

e do punho esquerdo, analisando as regiões carpais pelo método de GREULICH e PYLE. Este 

exame foi realizado no setor de Radiologia do Hospital Universitário Pedro Ernesto (HUPE). 

Para avaliar se a idade óssea (biológica) era compatível com a idade cronológica, foi 

calculada a idade óssea relativa (IO relativa) que foi obtida através da diferença entre a idade 

óssea e a idade cronológica. Na prática clínica, a IO relativa é utilizada para avaliar a 

existência de atraso na idade óssea (ZEMEL et al, 2000; BUISON et al, 2005). 

 

 

3.6  Avaliação Bioquímica 

 

 

As amostras de sangue foram coletadas no Laboratório Central do HUPE após jejum 

mínimo de oito horas. Foram realizadas as análises de: hemograma completo, contagem de 

reticulócitos, lactato desidrogenase (LDH), velocidade de hemossedimentação (VHS), 

transferrina e ferro sérico.  
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3.7   Análise Estatística 

 

 

Inicialmente o teste de Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para testar a normalidade 

das variáveis. A fim de comparar os resultados entre os grupos, foram utilizados os testes T- 

Student para variáveis paramétricas e U Manny-Whitney para as variáveis não paramétricas, 

sendo os resultados apresentados na forma descritiva como média ± desvio padrão ou em 

mediana (limite mínimo e máximo).  

Foi realizada a correlação bivariada de Pearson (paramétricas) e de Spearman (não 

paramétricas) para determinar as associações entre a idade óssea, idade óssea relativa, 

marcadores bioquímicos (hemoglobina, hematócrito, LDH, contagem de reticulócitos, VHS, 

transferrina e ferro sérico) e os indicadores de estado nutricional nos grupos. A análise de 

covariância (ANCOVA) foi realizada para verificar as diferenças entre os grupos nas medidas 

ósseas do corpo inteiro, coluna lombar e fêmur após ajuste pela estatura e a idade.  

As análises estatísticas foram realizadas no software SPSS versão 17.0 e foi usado o 

nível de significância de p<0,05. 

 

 

3.8  Aspectos Éticos  

 

 

Este estudo respeitou as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas 

envolvendo seres humanos (resolução n.466/2012) e foi aprovado pelo Comitê de Ética em 

Pesquisa do HUPE/UERJ (número do registro 2820/2010; anexo A) e do HEMORIO 

(número do registro 245/2010; anexo B). 

 

 

3.9   Orçamento 

 

Este projeto teve o apoio financeiro da FAPERJ, modalidade APQ1 (processo 

111.651/2010) e do Ministério da Saúde (59.194/2010). 
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4   RESULTADOS 
 

 

Das 52 crianças com anemia falciforme (AF) avaliadas, 33 (63,5%) eram do sexo 

masculino e 19 do sexo feminino (36,5%). No grupo controle, 31 (66%) crianças eram do 

sexo masculino, enquanto 16 (34%) eram do sexo feminino.  A idade das crianças estudadas 

variou entre 27 a 71 meses, sem diferença significativa quanto à idade e sexo entre os grupos 

controle e com anemia falciforme (Tabela 1).  

 

Tabela 1 - Distribuição das crianças por faixa etária no grupo controle e no grupo com anemia 

falciforme. 

 GRUPO CONTROLE  GRUPO AF 

IDADE (meses) N PERCENTUAL (%) N PERCENTUAL (%) 

27 – 35 8 17 13 25 

36 – 47 18 38,3 15 28,8 

49 – 59 11 23,4 11 21,2 

60 – 71 10 21,3 13 25 

TOTAL 47 100 52 100 

Teste qui-quadrado, p=0,658 
 

Em média, os valores de peso, estatura, IMC, CB, DCT e CMB foram 

significativamente maiores no grupo controle do que no grupo com anemia falciforme (p < 

0,05; Tabela 2). Os escores-z para IMC/I, P/I, E/I e P/E também foram significativamente 

maiores no grupo controle do que no grupo com anemia falciforme (p < 0,001; Tabela 3), 

embora os valores médios dos escores desses indicadores, em ambos os grupos, estejam 

adequados.  

A adequação da CB nas crianças do grupo com anemia falciforme foi 

significativamente menor se comparada às crianças do grupo controle (p<0,001; Tabela 3). O 

grupo com anemia falciforme apresentou as seguintes classificações: 1,9% com sobrepeso, 

50% com desnutrição leve, 3,9% com desnutrição moderada e o restante com eutrofia. 

Enquanto que as crianças do grupo controle, apresentaram: 8,5% com sobrepeso, 12,8% com 

obesidade, 6,4% com desnutrição leve e o restante com eutrofia. 
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A adequação da DCT nas crianças do grupo com anemia falciforme diferiu 

significantemente das crianças do grupo controle (p<0,001; Tabela 3), tendo as do grupo 

anemia falciforme uma distribuição de 3,9% com sobrepeso, 1,9% com obesidade, 13,5% 

com desnutrição leve, 25% com desnutrição moderada e 23,1% com desnutrição grave. Já as 

crianças do grupo controle apresentaram 10,6% com sobrepeso, 34% com obesidade, 6,4% 

com desnutrição leve, 8,5% com desnutrição moderada e 14,9% com desnutrição grave. 

Em relação a adequação da CMB, o grupo com anemia falciforme foi 

significativamente diferente do grupo controle (p<0,001; Tabela 3) e esses foram classificados 

com: 34,6% com desnutrição leve, 1,9% com desnutrição moderada e o restante com eutrofia. 

As crianças do grupo controle, apresentaram a seguinte distribuição: 2,1% com desnutrição 

leve e o restante com eutrofia. 

 

 

Tabela 2 - Dados antropométricos e IMC das crianças do estudo. 

 GRUPO CONTROLE 

(n=47) 

GRUPO AF 

(n=52) 

p 

Idade (meses) 45,0 (27 – 71) 47,0 (27 – 71) 0,779 

Peso (kg) 17,90 (9,60 – 29,95) 14,73 (10,75 – 21,10) 0,000 

Estatura (m) 1,03 ± 0,09 0,99 ± 0,08 0,026 

IMC (kg/m2) 16,56 (12,02 – 23,31) 15,14 (12,51 – 18,90) <0,001 

CB (cm) 16,90 (13,80 – 23,80) 15,10 (13,00 – 19,50) <0,001 

DCT (mm) 9,67 (4,67 – 28,00) 8,00 (3,00 – 14,68)  <0,001 

CMB (cm) 14,01 ± 1,09 12,71 ± 1,00 <0,001 

Valores apresentados como média ± DP ou mediana (mínimo - máximo). Valores de p obtidos 
por Teste-t para amostras independentes (variáveis paramétricas) ou Teste U de Mann-
Whitney (variáveis não paramétricas). 
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Tabela 3 - Adequação do estado nutricional das crianças do estudo.  

 GRUPO CONTROLE 

(n=47) 

GRUPO AF 

(n=52) 

p 

Adeq. CB (%) 99,43 (84,66 – 136,00) 89,05 (78,86 – 111,43) <0,001 

Adeq. DCT (%) 100,00 (52,63 – 350,00) 82,38 (30,00 – 146,70) <0,001 

Adeq. CMB (%) 102,77 (80,29 – 121,45) 91,70 (79,51 – 106,62) <0,001 

Escore Z IMC/I 0,95 ± 1,60 -0,15 ± 0,93 <0,001 

Escore Z P/I 0,63 ± 1,56 -0,67 ± 0,86 <0,001 

Escore Z E/I -0,01 ± 1,23 -0,92 ± 0,87 <0,001 

Escore Z P/E* 0,97 (-2,67 –  4,91) - 0,05 (-2,97 – 2,00) 0,001 

Valores apresentados como média ± DP ou mediana (min-máx). Valores de P obtidos por 
Teste-t para amostras independentes (variáveis paramétricas) ou Teste U de Mann-Whitney 
(variáveis não paramétricas).*Para Escore Z P/E: grupo controle n=38, grupo SS n=43. 

 

As distribuições percentuais das crianças avaliadas nas diferentes classes de 

adequação em função dos escores-z do IMC/I, P/I e P/E foram diferentes entre os grupos (p 

<0,01) (Figuras 1, 2 e 3). Pela classificação do indicador IMC/I, das 52 crianças com anemia 

falciforme, quatro crianças foram classificadas em risco de sobrepeso (7,69%), duas com 

sobrepeso (3,85%) e uma com desnutrição (1,92%). Enquanto que no grupo controle, nove 

crianças apresentaram risco de sobrepeso (19,15%), dez com sobrepeso (21,28%), quatro com 

obesidade (8,51%) e uma com desnutrição (2,13%) (Figura 1). Pelo indicador P/I, duas 

crianças com anemia falciforme apresentaram baixo peso para idade (3,85%), enquanto que 

no grupo controle, nove estavam com peso elevado para idade (19,15%) e três com baixo peso 

para idade (6,38%) (Figura 2). O indicador P/E, empregado somente nas crianças com idade 

inferior a 60 meses, revelou quatro crianças com anemia falciforme em risco de sobrepeso 

(10,26%) e uma com desnutrição (2,56%). Em relação às crianças controle, sete apresentaram 

risco de sobrepeso (18,92%), dez com sobrepeso (27,03%), duas com obesidade (5,41%) e 

uma apresentou desnutrição (2,7%) (Figura 3).  

Quanto ao indicador E/I no grupo com anemia falciforme, seis crianças apresentaram 

baixa estatura (11,54%) e uma muito baixa estatura para idade (1,92%). No grupo controle, 

três foram classificadas com baixa estatura para idade (6,38%) (Figura 4). Não houve 
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diferença entre os grupos na distribuição das crianças em função da classificação do E/I em 

escore-z (Figura 4). 

Figura 1 - Classificação do estado nutricional de acordo com escore-z do indicador IMC/I 

nos grupos estudados. 
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Figura 2 - Classificação do estado nutricional de acordo com escore-z do indicador peso para 

idade nos grupos estudados. 
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Figura 3 - Classificação do estado nutricional de acordo com escore-z do indicador peso para 

estatura nos grupos estudados. 
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Figura 4 - Classificação do estado nutricional de acordo com escore-z do indicador estatura 

para idade nos grupos estudados.  
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Os marcadores bioquímicos apresentaram-se significativamente diferentes entre os 

grupos controle e AF (Tabela 4). Tal como esperado, o grupo AF apresentou valores 

significativamente menores (P<0,001) de hemoglobina, do hematócrito e da transferrina e 

valores significativamente maiores (P<0,05) de reticulócitos, de leucócitos, da atividade da 

LDH e de ferro sérico em relação ao grupo controle.    

 

 

Tabela 4 - Valores dos marcadores bioquímicos nas crianças dos grupos estudados.  

 GRUPO CONTROLE GRUPO AF P 

 N Média ± DP N Média ± DP  

Hemoglobina (g/dL) 44 11,90 (10,3 – 13,7) 49 8,30 (5,9 – 10,7) <0,001 

Hematócrito (%) 44 35,9 (31,4 – 40,7) 49 25,0 (18,0 – 32,3) <0,001 

Reticulócitos (%) 43 0,90 (0,00 – 8,00) 47 7,50 (0,30 – 26,5) <0,001 

Reticulócitos (ab) 43 40,00 (0,0 - 345,6) 47 210,20 (11,3 – 1020,3) <0,001 

Leucócitos (mm3) 44 8030 (4120 - 15400) 49 15500 (5240 - 45200) <0,001 

VHS (mm) 32 11,00 (2 – 30) 45 15,00 (1 – 63) 0,091 

LDH (UI/L) 39 303,00 (203 - 968) 49 586,00 (240 – 1442) <0,001 

Transferrina (mg/dL) 42 301,30 ± 48,64 47 232,61 ± 47,65 <0,001 

Ferro sérico (mcg/dL) 43 81,58 ± 26,35 50 97,84 ± 36,64 0,018 

Valores apresentados como média ± DP ou mediana (min-máx). Valores de P obtidos por 
Teste-t para amostras independentes (variáveis paramétricas) ou Teste de Mann-Whitney 
(variáveis não paramétricas). 

 

 

Em virtude de questões próprias do serviço de radiologia não foi possível obter os 
resultados da avaliação da idade óssea em doze crianças do grupo controle e três crianças do 
grupo AF. A idade óssea não foi significativamente diferente (p=0,07) entre os grupos 
controle (mediana: 42; mín-máx: 24–84 meses) e AF (mediana: 36; mín-máx: 24 – 66 meses). 
No entanto, a diferença entre a idade óssea e a idade cronológica (idade óssea relativa) foi 
significativamente maior (p <0,01) nas crianças com anemia falciforme (-8,9 ± 9,9 meses; -
0,74 ± 0,83 anos) em comparação com as do grupo controle (-2,4 ± 8,5 meses; -0,2 ± 0,71 
anos ) (Figura 5).  
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Figura 5 - Idade óssea e Idade óssea relativa (Grupo controle, n = 35 e Grupo AF, n = 49). 
Teste U de Mann-Whitney para idade óssea, p=0,07. Teste T- Student para idade óssea 
relativa, p <0,01.  
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Dentre as crianças do grupo controle, três se recusaram a realizar os exames de 

densitometria óssea e, em uma criança, foi possível a realização apenas do exame de coluna 

lombar e de fêmur. Quanto à análise da massa óssea avaliada pelo DXA, observou-se que o 

grupo controle apresentou maior conteúdo mineral ósseo e da área óssea do corpo inteiro, 

assim como da densidade mineral óssea e do conteúdo mineral óssea da região lombar (L1- 

L4) e do colo do fêmur, em relação ao grupo com anemia falciforme (p<0,05) (Tabela 5). As 

diferenças entre os grupos observadas no corpo inteiro e na região da coluna lombar avaliada 

permaneceram significativas (p<0,05) mesmo após ajuste pela estatura e idade (ANCOVA 

utilizando estatura e idade como covariáveis). De forma semelhante, as diferenças entre os 

grupos observadas nos parâmetros ósseos em todos os sítios avaliados também foram 

mantidas após ajuste pelo estado nutricional avaliado através do escore-z do IMC/I 

(ANCOVA, p<0,05). 

Em relação à composição corporal, a massa total, a gordura total e o percentual de 

gordura total foram significativamente maiores no grupo controle do que no grupo com 

anemia falciforme (p < 0,001; Tabela 5). 

 

 

 



40 

 

 

 

Tabela 5 - Parâmetros ósseos e composição corporal das crianças do grupo controle e do 
grupo com anemia falciforme.  

 GRUPO CONTROLE 

(n = 44) 

GRUPO AF 

(n = 52) 

P 

Corpo Inteiro    

DMO (g/cm2) 0,641 ± 0,050 0,622 ± 0,058 0,101 

CMO (g) 622 ± 123 547 ± 110 0,002 

Área (cm2) 965 ± 138 872 ± 110 <0,001 

Corpo Inteiro, menos cabeça    

DMO (g/cm2) 0,484 ± 0,047 0,464 ± 0,058 0,065 

CMO (g) 375 ± 92 311 ± 75 <0,001 

Área (cm2) 768 ± 129 672 ± 105 <0,001 

Coluna Lombar (L1-L4)    

DMO (g/cm2)* 0,612 (0,439 – 0,711) 0,514 (0,373 – 0,718) <0,001 

CMO (g)* 12,3 ± 2,7 10,1 ± 2,2 <0,001 

Colo fêmur    

DMO (g/cm2)* 0,647 ± 0,089 0,599 ± 0,118 0,030 

CMO (g)* 1,5 ± 0,4 1,1 ± 0,3 0,001 

Fêmur total    

DMO (g/cm2)* 0,629 ± 0,081 0,603 ± 0,093 0,154 

CMO (g)* 5,4 ± 1,5 4,6 ± 1,6 0,010 

    

Massa gorda (g) 4256 (2497 - 12215) 3186 (1910 - 5919) <0,001 

Massa magra (g) 12947 ± 2450,30 11070 ± 1810,14 <0,001 

Percentual de gordura 25,6 ± 6,3 22,0 ± 3,5 0,001 

Valores apresentados como média ± DP ou mediana (min-máx). Valores de P obtidos por 
Teste-t para amostras independentes (variáveis paramétricas) ou Teste U de Mann-Whitney 
(variáveis não paramétricas). DMO: Densidade Mineral Óssea; CMO: Conteúdo Mineral 
Ósseo. *n=45 no grupo controle. 
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Quando analisamos os dois grupos em conjunto, a idade óssea relativa foi diretamente 

associada (P<0,01) ao hematócrito (r=0,339) e à hemoglobina (r = 0,339; Figuras 6 e 7) e 

inversamente associada à contagem de reticulócitos (r = -0,234; p=0,037), de leucócitos (r = -

0,332; p=0,002) e de LDH (r = -0,339, p=0,002). Ao analisar cada grupo individualmente, a 

idade óssea relativa não se correlacionou com a contagem de reticulócitos, de leucócitos e de 

LDH. No entanto, a idade óssea relativa apresentou-se diretamente associada aos níveis de 

hematócrito (r = 0,301; p=0,038) e hemoglobina (r=0,278; p=0,056), apenas no grupo com 

AF, sem no entanto atingir significância estatística no caso da hemoglobina.  

A avaliação em conjunto do grupo controle e do grupo AF permitiu observar várias 

associações entre a hemoglobina, o hematócrito, os reticulócitos, os leucócitos e a LDH e os 

indicadores de estado nutricional (escores-z de IMC/I, E/I, P/I e P/E) (Tabela 6). As 

associações envolvendo LDH e os indicadores do estado nutricional foram observadas quando 

o grupo controle foi avaliado separadamente (Tabela 6). Não foram encontradas associações 

entre a transferrina e o ferro sérico com os indicadores do estado nutricional na análise por 

grupo e nem na análise dos dois grupos em conjunto. 

 

Figura 6 - Associação entre os níveis de hemoglobina e a idade óssea relativa 
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Figura 7 - Associação entre o nível de hematócrito e a idade óssea relativa 
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Tabela 6 - Coeficientes de correlação entre os marcadores bioquímicos e os indicadores do 

estado nutricional nas crianças estudadas. 

 
 Hb 

 

Hto 

 

Reticul. % 

 

Leucócitos 

 

LDH 

 r p r P R p r P r P 

IMC/I           

Controle - - - - - - - - 0,325 0,043 

AF - - - - - - - - - - 

Todos 0,421 0,000 0,412 0,000 -0,330 0,001 -0,326 0,002 -0,268 0,012 

P/I           

Controle - - - - - - - - 0,361 0,024 

AF - - - - - - - - - - 

Todos 0,451 0,000 0,452 0,000 -0,390 0,000 -0,277 0,007 - - 

E/I           

Controle - - - - - - - - - - 

AF - - - - - - - - - - 

Todos 0,323 0,002 0,335 0,001 -0,317 0,002 - - - - 

P/E           

Controle - - - - - - - - 0,376 0,037 

AF - - - - - - - - - - 

Todos 0,379 0,001 0,367 0,001 -0,339 0,003 -0,281 0,014 - - 

Coeficientes obtidos por análise de correlação bivariada Pearson (paramétricos) e não 
paramétricos, exceto para as associações envolvendo reticulócitos (correlação de Spearman). 

 
 

 

 

 

 

 



44 

 

 

 

5   DISCUSSÃO 

 

 

Este é o primeiro estudo brasileiro realizado em crianças com anemia falciforme na 

faixa etária de 24 a 71 meses que analisou o estado nutricional, a composição corporal e os 

parâmetros ósseos em conjunto. Os resultados aqui descritos apontam para a existência de 

déficit nutricional nas crianças com anemia falciforme em relação às crianças sem a doença, 

contudo numa prevalência menor em relação a estudos anteriores. Historicamente, a 

prevalência de desnutrição sempre foi elevada nas crianças com anemia falciforme e, 

raramente, apresentavam sobrepeso (SILVA; VIANA, 2002; ZEMEL et al., 2007). As 

análises realizadas mostram que o perfil do estado nutricional das crianças com AF foi 

diferente do anteriormente relatado na literatura em crianças brasileiras com anemia 

falciforme com idade inferior a oito anos (mediana da idade 48 meses; SILVA e VIANA, 

2002). No presente estudo, considerando o indicador IMC para a idade, observamos baixa 

prevalência de desnutrição (1,92%) e aumento do risco de sobrepeso e/ou sobrepeso (11,54%) 

nas crianças com anemia falciforme, consistente com o fenômeno mundial de transição 

nutricional e semelhante ao observado em crianças sem a doença (WHO, 2012). Essa 

transição nutricional parece estar ocorrendo também em outros países, como demonstrado 

pelo estudo multicêntrico com crianças e adolescentes norte-americanos de todos os genótipos 

da doença falciforme, em que a prevalência de sobrepeso ou obesidade foi três vezes maior 

que a de desnutrição (CHAWLA et al., 2013).  

O déficit estatural (13,5%) observado nas crianças com anemia falciforme foi maior 

que o déficit de peso (3,9%), o que demonstra o déficit nutricional crônico. Considera-se o 

déficit estatural um melhor indicador das influências ambientais negativas sobre a saúde da 

criança que o ponderal, sendo por isso, um indicador mais sensível de má nutrição (BRASIL, 

2009). As prevalências de déficit estatural e ponderal foram maiores que as observadas no 

estudo brasileiro de Silva e Viana (2002) e menores do que verificada por Zemel e 

colaboradores (2007). Silva e Viana (2002) avaliaram crianças com idade inferior a oito anos 

e encontraram déficits de E/I e P/I no grupo SS (8,2% e 9,6%, respectivamente), enquanto no 

grupo SC, o déficit no indicador E/I foi de 14,8% e no P/I, foi de 3,7%. Já no estudo de Zemel 

e colaboradores (2007) foi observada alta prevalência de desnutrição nos indicadores E/I e 
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P/I, de 22% e 26% respectivamente, que para os autores, pode ser decorrente da ampla faixa 

etária estudada (0 – 18 anos) e da implantação do déficit nutricional ser mais significativo 

com o aumento da idade, especialmente nos meninos.  

Embora tenhamos observado pelo escore-z do IMC para a idade, maior prevalência de 

excesso de peso do que de desnutrição nas crianças com anemia falciforme, ao analisarmos a 

adequação da DCT, houve uma prevalência de desnutrição superior ao de excesso de peso. 

Vale ressaltar que a DCT é um indicador da reserva de gordura corporal, portanto, de energia, 

e este resultado é consistente com a persistência da desnutrição nas crianças com anemia 

falciforme, ainda que a transição nutricional tenha sido observada em nosso estudo. Isso 

reforça a crítica ao uso do IMC/I para a definição do estado nutricional em crianças, que é a 

sua incapacidade de identificar a composição corporal e o estágio de maturação sexual  

(Conde e Monteiro, 2006). Quando analisamos a CB e a CMB, isso é reforçado, pois mais da 

metade das crianças com doença falciforme tem algum grau de depleção pela CB e mais de 

1/3 apresentam depleção de massa magra. O que reforça a necessidade da coleta de diferentes 

medidas antropométricas na avaliação da criança. 

Comparando os resultados de hemoglobina, de contagem de reticulócitos e de 

leucócitos das crianças do grupo de anemia falciforme deste estudo com as crianças do estudo 

de SILVA e VIANA (2002) observamos que a média deles de hemoglobina foi menor 

(7,5g/dL) e a contagem de reticulócitos (17,2%) e de leucócitos (17.200) foram maiores. Em 

relação aos achados desses autores, os leucócitos estavam mais baixos e é importante salientar 

que os leucócitos por si só, são um fator independente para a morte precoce na doença 

falciforme. Em crianças com anemia falciforme a contagem de reticulócitos basal é maior do 

que o observado em crianças saudáveis (até 3%), variando em torno de 5-15%. Além disso, o 

aumento pontual da contagem de reticulócitos em relação aos níveis habituais indica a fase 

aguda da doença, reflexo do aumento da hemólise (SERJEANT, 1997). O perfil das análises 

laboratoriais (contagem de reticulócitos, hemoglobina e leucócitos) observado sugere que as 

crianças do presente estudo apresentam menor gravidade da doença em relação às crianças do 

estudo de SILVA e VIANA (2002). Acreditamos que o diagnóstico precoce, decorrente da 

implantação do Programa Nacional de Triagem Neonatal em 2001, em conjunto com as 

medidas instituídas na Portaria no 1018/GM de 2005 do Programa Nacional de Atenção 
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Integral as Pessoas com Doença Falciforme e outras Hemoglobinopatias, pode ter contribuído 

para o maior cuidado e consequentemente para o melhor estado geral dessas crianças. 

Inicialmente pensou-se em analisar, em separado, o estado nutricional das crianças 

com anemia falciforme que faziam uso regular de hidroxiuréia e compará-las com as que não 

usam. A hidroxiuréia é um agente quimioterápico que ao inibir a enzima ribonucleotídeo 

redutase aumenta a produção da hemoglobina fetal, favorece a hidratação das hemácias e 

melhora a produção de óxido nítrico. Desta forma, o uso deste fármaco reduz as crises álgicas 

e incrementa o crescimento a longo prazo (HANKINS et al., 2005), sendo indicado até o ano 

de 2013 somente para crianças com idade superior a três anos de idade de acordo com o 

Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas na Doença Falciforme (BRASIL, 2010). No nosso 

estudo, somente 19,2% (dez crianças) utilizava o fármaco e dessas somente cinco usavam há 

mais de seis meses, não permitindo uma análise precisa do efeito do fármaco sobre o 

crescimento, visto que as crianças que são indicadas para o uso da hidroxiuréia apresentaram 

maior gravidade da doença (BRASIL, 2010).  

Além do estado nutricional, o desenvolvimento esquelético também pode estar 

comprometido nas crianças com anemia falciforme, o que em parte pode explicar o déficit 

estatural comumente observado nessas crianças. A idade óssea é usada na prática clínica para 

verificar o estado da maturidade do esqueleto de crianças, servindo, portanto como indicador 

de maturidade biológica (FORLIN; TICKLE, 1994; LIMA, 2006). Nas crianças com anemia 

falciforme observou-se que a idade óssea relativa (atraso na idade óssea) foi 

significativamente maior do que o observado nas crianças sem a doença. BARDEN et al 

(2002), assim como ZEMEL e colaboradores (2007) também observaram atraso na idade 

óssea (-0,5 ± 1,4 anos e -0,6 ± 1,3 anos, respectivamente), com valores similares ao nosso. 

Esses autores verificaram que o atraso foi ainda maior em crianças mais velhas. Devido a 

menor meia vida das hemácias e a consequente hemólise crônica, há um aumento do turnover 

eritrocitário, que pode favorecer ao aumento do gasto energético, que em conjunto com a 

menor ingestão de macro e micronutrientes, comum nas crises álgicas, também podem 

colaborar para o atraso na maturação esquelética (FUNG et al., 2001).  

Observamos que as menores concentrações de hemoglobina e de hematócrito 

apresentaram-se associadas ao maior déficit na idade óssea relativa quando os grupos com e 

sem anemia falciforme foram avaliados em conjunto. Essas associações tenderam a ser 

significativas quando o grupo de crianças com anemia falciforme foi estudado isoladamente, 
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sugerindo que a gravidade da anemia pode estar associada ao maior déficit na idade óssea 

relativa. Ainda que o hematócrito e a hemoglobina tenham sido avaliados apenas 

pontualmente, é possível que as crianças que no momento da avaliação tenham apresentado 

níveis mais baixos desses marcadores, sejam as mesmas que apresentam hematócrito e 

hemoglobina mais baixos a longo prazo, o que justificaria a associação com o atraso na 

maturação esquelética.  

O comprometimento ósseo das crianças com anemia falciforme também foi observado 

quando analisamos os parâmetros ósseos resultantes da avaliação do corpo inteiro e de sítios 

específicos por absorciometria por dupla emissão de raios-X (DXA). Em função da 

variabilidade do tamanho dos crânios em crianças, os resultados do corpo inteiro também 

foram avaliados (e preferencialmente utilizados para interpretação dos resultados) 

desconsiderando a cabeça (corpo inteiro, menos cabeça), tal como sugerido por TAYLOR et 

al. (1997) e recomendado pela Sociedade Brasileira de Densitometria Clínica (SBDENS, 

2008).               

Um dos fatores limitantes desse estudo foi a ausência de dados de referência para a 

densidade mineral óssea de corpo inteiro, lombar (L1-L4) e fêmur (colo e total) em crianças 

com idade inferior a 5 anos de idade, o que impossibilitou avaliar a correlação etária (em 

escore-z e percentual) e verificar a existência de baixa massa óssea nessa faixa etária. No 

entanto, essa limitação foi minimizada ao utilizarmos o grupo controle como parâmetro de 

referência, que se supõe não apresentar inadequação óssea por se tratarem de crianças 

saudáveis e de crescimento normal. 

O grupo com anemia falciforme apresentou conteúdo mineral ósseo e área óssea de 

corpo inteiro significativamente menor em relação ao grupo controle. Avaliando um grupo de 

crianças e de adolescentes na faixa etária de 5 a 18 anos, BUISON e colaboradores (2005) 

também observaram menores valores nesses parâmetros ósseos. O conteúdo mineral ósseo do 

corpo inteiro reflete predominantemente a massa óssea cortical, já que essa representa cerca 

de 80% da massa óssea total. Nossos resultados são consistentes com outros estudos 

(BARDEN et al., 2002; BUISON et al., 2005) em crianças e adolescentes e possivelmente 

refletem a hemólise crônica característica da anemia falciforme que resulta em hiperplasia 

medular e consequentemente redução do osso cortical.  

 Além do corpo inteiro, a coluna lombar é considerada o sítio ósseo de maior exatidão e 

reprodutibilidade para análise em crianças (SBDENS, 2008). Tal como observado para o 
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corpo inteiro, tanto o conteúdo mineral ósseo quanto a área óssea foram maiores no grupo 

controle em relação ao grupo de crianças com anemia falciforme. Vale ressaltar que as 

diferenças observadas entre os grupos para o conteúdo e área óssea de corpo inteiro e para o 

conteúdo e densidade mineral óssea da coluna lombar foram mantidas mesmo após o ajuste 

para a estatura e a idade, sugerindo que as diferenças são de fato decorrentes da doença.  

Os resultados dos parâmetros ósseos em fêmur sofrem grande influência da 

variabilidade no desenvolvimento do esqueleto em que as crianças se encontram. Por esse 

motivo esse sítio não é comumente avaliado em crianças e os resultados obtidos devem ser 

interpretados com cautela. No entanto, os adultos com anemia falciforme comumente 

apresentam necrose de colo de fêmur e por esse motivo consideramos relevante a avaliação 

precoce nesse sítio ósseo. Tal como observado nos outros sítios avaliados, as crianças do 

grupo controle apresentaram maior conteúdo mineral ósseo do que as crianças com anemia 

falciforme. Essas diferenças, no entanto, não foram mantidas quando a análise foi ajustada 

pela estatura e pela idade (ANCOVA, p>0,05).   
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CONCLUSÃO 

 

 

Os resultados obtidos permitem concluir que houve a mudança do perfil 

antropométrico das crianças com anemia falciforme havendo predomínio de eutrofia e a 

existência de sobrepeso. Contudo, ainda há uma parcela de crianças com baixa estatura 

revelando a desnutrição crônica e um pequeno percentual com baixo peso. 

A gravidade da anemia pode estar associada ao atraso na idade óssea em crianças com 

anemia falciforme. Embora não seja possível classificar a massa óssea de crianças com idade 

inferior a cinco anos, as crianças com anemia falciforme apresentam menor conteúdo mineral 

ósseo corporal, assim como em sítios importantes como as regiões lombar e fêmur. Portanto, 

merecem uma atenção especial, tendo em vista o comprometimento ósseo nessas regiões em 

adolescentes e adultos com a doença.  

Até o presente momento, esse é o primeiro estudo a avaliar o estado nutricional, a 

massa óssea e a composição corporal através do DXA, somente em crianças pré-escolares, 

tendo em vista que outros estudos avaliaram crianças com idade igual ou superior a quatro 

anos de idade e as mesmas foram avaliadas concomitantemente com crianças escolares e 

adolescentes. Esse estudo poderá contribuir para que estudos futuros avaliem 

longitudinalmente a massa óssea de crianças pré-escolares com doença falciforme em relação 

aos controles saudáveis. 

Dada a alta prevalência da anemia falciforme no estado do Rio de Janeiro e a 

constatação de que esta enfermidade apresenta alta morbidade sem tratamento adequado, o 

rastreamento e o monitoramento da saúde óssea deve ser realizado sistematicamente em prol 

da qualidade de vida destas crianças. 
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ANEXO A - Autorização do Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário Pedro 

Ernesto para realização da presente pesquisa 
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ANEXO B - Autorização do Comitê de Ética em Pesquisa do Instituto Estadual de 
Hematologia Arthur Siqueira Cavalcanti (HEMORIO) para realização da presente pesquisa 
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APÊNDICE A - Modelo do termo de consentimento livre e esclarecido, preenchido por 

todos os responsáveis das crianças após esclarecimentos. 
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APÊNDICE B – Questionário para coleta de dados dos voluntários. 
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