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APRESENTAÇÃO

A Genética é a área da Biologia que estuda os genes, a hereditariedade e a variação 
dos organismos, além de estudar a forma como estes transmitem as características 
biológicas de geração para geração. Esse campo da ciência possui áreas específicas, 
dentre elas, a Genética Molecular, a Genética Forense, a Genética Animal, a Genética 
Vegetal, a Genética de Microrganismos e a Genética Humana e Médica.

Nessa perspectiva, apresento a coleção “A Genética e a Construção de Novos 
Paradigmas nas Ciências da Vida 2”, uma obra que apresenta 7 capítulos distribuídos em 
temáticas que abordam de forma categorizada e interdisciplinar trabalhos e pesquisas que 
envolvem as diversas áreas de aplicação da Genética, como a Biotecnologia, às Ciências 
Agrárias, às Ciências da Saúde, e áreas correlatas. 

Esse livro é direcionado a todos os acadêmicos, docentes e pesquisadores dessa 
grande área que desenvolvem estudos, respondendo perguntas biológicas utilizando as 
técnicas moleculares e a todos aqueles que, de alguma forma, se interessam por estudos 
genéticos com aplicação às Ciências da Vida. 

Neste contexto, este livro “A Genética e a Construção de Novos Paradigmas nas 
Ciências da Vida 2” apresenta uma teoria bem fundamentada nos resultados práticos obtidos 
por vários pesquisadores, professores e acadêmicos que arduamente desenvolveram seus 
estudos que aqui estão apresentados de maneira concisa e didática. Sabemos o quão 
importante é a divulgação científica, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena 
Editora, que é capaz de oferecer uma plataforma consolidada e confiável, permitindo que 
esses pesquisadores exponham e divulguem seus trabalhos científicos.

Desejo a todos uma excelente leitura.

Renan Monteiro do Nascimento
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RESUMO: A Síndrome de Down (SD) é a 
alteração cromossômica mais comum no 
mundo e a principal causa de deficiência no 
desenvolvimento na população. As crianças 
com a SD apresentam maior prevalência de 
deficiências de minerais e vitaminas, sendo 
a anemia o problema nutricional de maior 
magnitude no Brasil e que acarreta ainda mais 
prejuízos no desenvolvimento e crescimento nas 
crianças com a SD. Objetivamos avaliar o estado 
nutricional do ferro em crianças com a SD. 
Método: Realizado um estudo clínico transversal, 
aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa, 
com recordatório alimentar e dosagem sérica 
de ferro e ferritina, e análise do hemograma, em 
crianças com a SD em seguimento no serviço de 
Pediatria Genética de um Hospital Universitário, 
com coleta de dados nos anos de 2017 e 2018. 
Foram incluídas 37 crianças com SD, com idade 
entre dois meses e 14 anos. Para o diagnóstico 
da anemia foi considerado a recomendação da 
OMS por faixa etária; ferritina foi considerada 

http://lattes.cnpq.br/9124018871932308
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alterada se valores abaixo de 30 ug/dL, e o ferro sérico se abaixo de 30 mg/dL. Resultados: 
O consumo de ferro foi adequado em 72,9% dos incluídos. Nas crianças com nível sérico 
de ferro insuficiente, metade delas apresentaram ingesta insuficiente neste micronutriente. 
A anemia foi diagnosticada em 24,3% dos incluídos, em 21,6% houve deficiência de ferro 
e em 35,14% deficiência de Ferritina, nas análises séricas. Entre as crianças com anemia, 
a maioria apresentava deficiência de ferro (66,7%) e de ferritina (77,8 %) séricos. Conclui-
se que foi elevada a incidência de anemia ferropriva nas crianças com SD, sendo que se 
prontamente reconhecida e tratada as repercussões ao organismo podem ser minimizadas, 
o que é de suma importância para um adequado crescimento e desenvolvimento nestas 
crianças com a SD que podem apresentar outras alterações e agravos que comprometem o 
seu crescimento e desenvolvimento. 
PALAVRAS-CHAVE: Anemia; Deficiência de ferro; Deficiência de micronutrientes; Síndrome 
de Down.

MICRONUTRIENT DEFICIENCY IN CHILDREN AND ADOLESCENTS WITH 
DOWN SYNDROME

ABSTRACT: Down syndrome (DS) is the most common chromosomal disorder in the world 
and the main cause of developmental disabilities in the population. DS children have a higher 
prevalence of mineral and vitamin deficiencies, and anemia is the most important nutritional 
problem in Brazil and causing even more damage to the development and growth of DS 
children. The objective is to assess the nutritional status of iron in DS children. Method: Cross-
sectional clinical study, approved by the Research Ethics Committee, with food record, serum 
iron and ferritin dosage, and hemogram, in DS children followed up at the Genetic’s pediatric 
service of a University Hospital, collected data in years 2017 and 2018. A total of 37 DS 
children were included, aged between two months and 14 years old. For anemia diagnosis 
the WHO recommendation for the age was considered: altered ferritin if values ​​below 30 ug / 
dL, and serum iron if below 30 mg / dL. Results: Iron intake was adequate in 72.9% of those 
included. In children with insufficient serum iron levels, half of them had insufficient intake of 
this micronutrient. Anemia was diagnosed in 24.3% of those included, in 21.6% there was 
iron deficiency and in 35.14% ferritin deficiency, in the serum analyzes. Among children with 
anemia, the majority had serum iron (66.7%) and ferritin (77.8%) deficiency. We concluded 
that the incidence of anemia was high in DS children, and if it is promptly recognized and 
treated, the repercussions can be minimized, which is extremely important for an adequate 
growth and development in these children, who can present other injuries that implicate in 
their growth and development. 
KEYWORDS: Anemia; Iron deficiency; Micronutrient deficiency; Down syndrome.

1 | 	INTRODUÇÃO
A Síndrome de Down (SD) é a alteração cromossômica mais comum no mundo e 

a causa mais comum de deficiência no desenvolvimento intelectual na população. Possui 
incidência estimada no Brasil de 1 a cada 600 nascidos vivos, aumentando conforme a 
idade materna, e ocorre independente de classe social, etnia ou gênero (SBP, 2020; NSDD, 
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2020; MALT, 2013). Foi descrita pela primeira vez pelo médico John Langdon Down em 
1866, porém, apenas no século XX com o avanço das pesquisas genéticas, o médico 
Jerome Lejeune identificou a presença de um cromossomo adicional no par 21, em 95% 
dos casos, justificando os termos Síndrome de Down ou Trissomia 21 (LEJEUNE, 1979; 
NDSS, 2020).

As crianças com a SD têm peculiaridades inerentes à condição genética, o que leva 
a maior predisposição a situações clínicas, como maior incidência de complicações, desde 
prematuridade, malformações cardíacas e gastrointestinais, complicações respiratórias, 
predisposição à leucemia e ao início precoce de Alzheimer, além de maior prevalência da 
deficiência de minerais e vitaminas (SBP,2020; MUSTACCHI, 2017; NISIHARA,2015).

A anemia é o problema nutricional de maior magnitude no Brasil e no mundo, 
possui etiologia multifatorial e acarreta prejuízos a curto, médio e longo prazo na vida das 
crianças. É definida como a condição na qual a concentração de hemoglobina está abaixo 
dos valores esperados (inferior a –2 desvios padrão) como resultado da carência de um 
ou mais nutrientes essenciais, principalmente do ferro, sendo a anemia ferropriva a mais 
comum (FISBERG, 2018; ANDRE, 2018). A hemoglobina é responsável pelo transporte de 
oxigênio no sangue, e sua escassez traz repercussões no crescimento e desenvolvimento 
da criança o que representa grande problema de saúde pública infantil (QUEIROZ, 
2000). O ferro é fundamental para a fisiologia celular, atuando na produção de DNA, em 
vários processos enzimáticos, atua no sistema imune, endocrinológico e no metabolismo 
energético (HASSAN, 2016). Estima-se que a prevalência de anemia por deficiência de 
ferro (DF) seja 2,5 vezes maior que a prevalência de anemia (WHO, 2001), chegando a 
60% da população. O Hemograma é um exame solicitado rotineiramente para a criança 
portadora da SD, a partir dos 6 meses de vida, e a partir de 1 ano é preconizado que 
seja realizado anualmente devido ao maior risco de alterações hematológicas (SBP, 2020; 
MUSTACCHI, 2020; MUSTACCHI, 2017).

A anemia nestas crianças é de grande relevância, sendo considerada um problema 
de saúde pública, pelos efeitos deletérios no desenvolvimento cognitivo e psicomotor, 
além de favorecer o aparecimento de infecções e contribuir como fator de risco para 
mortalidade infantil (ANDRE, 2018). Acarreta prejuízos na saúde, aumenta a morbidade, 
favorece o aparecimento de infecções, internações hospitalares, contribuindo para o 
atraso no desenvolvimento neuropsicomotor, e, como atua na fisiologia celular, leva a um 
desequilíbrio na homeostase de todo o organismo (MUSTACCHI, 2020; ARAUJO, 2019).

A fome oculta é definida como a carência (não aparente) de um ou mais nutrientes 
no organismo, sendo o problema nutricional mais prevalente no mundo. Uma má nutrição 
é um dos principais determinantes de saúde, favorecendo a epigenética. A deficiência dos 
micronutrientes, quando não identificada na infância, traz repercussões irreversíveis na 
vida adulta (MUSTACCHI, 2020; ANDRE,2018; MUSTACCHI, 2017).

As crianças com a SD têm maior prevalência da deficiência de ferro, com prejuízos 
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e repercussões negativas em suas funções bioquímicas, imunológicas e clínicas 
(MUSTACCHI, 2020; MUSTACCHI, 2017; SBP, 2020). 

Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar o estado nutricional do ferro, considerando 
para isto a análise do hemograma, ferro e ferritina séricos em crianças com a SD em 
seguimento ambulatorial no Serviço de Pediatria Genética de um Hospital Universitário. 

2 | 	MÉTODO
Foi realizado um estudo clínico transversal, aprovado pelo Comitê de Ética 

em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu, São Paulo, Brasil (CAAE: 
62014216.0.0000.5411). Foi considerada uma amostra de conveniência de crianças e 
adolescentes com SD em seguimento no Serviço de Pediatria Genética do Hospital das 
Clínicas de Botucatu (HCFMB), com coleta de dados através de recordatório alimentar e 
avaliação laboratorial com hemograma, ferro e ferritina séricos, nos anos de 2017 e 2018.

Todos os responsáveis foram convidados para o estudo e os incluídos deram anuência 
com o termo de consentimento, e os adolescentes também deram o seu assentimento. Das 
40 crianças convidadas para o estudo, apenas 1 responsável não concordou em participar, 
39 crianças foram incluídas na avaliação do recordatório alimentar e, posteriormente, 
realizada a dosagem sérica do ferro, ferritina e hemograma, havendo neste momento a 
perda de mais 2 crianças por falha no seguimento ambulatorial. A análise final, portanto, 
constou de 37 amostras, sendo destes somente 2 adolescentes, por este motivo, ao longo 
do texto, todos os incluídos serão referidos como crianças.

O recordatório alimentar foi realizado com coleta de dados de 24 horas de três 
dias consecutivos anteriores à consulta - sendo um dia de final de semana. A avaliação 
do consumo alimentar de ferro foi calculada através do Programa de Apoio a Nutrição – 
NutWin [software] (ANÇÃO et al., 2016) e as referências nutricionais, segundo nutriente 
e faixa etária, foram consideradas para avaliação de adequação, déficit ou excesso no 
consumo alimentar segundo Dietary Reference Intakes (DRIs), preconizadas pelo National 
Research Council (Institute of Medicine, 2002, Padovani et al., 2006). 
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Faixa de idade Fe (mg/d)

0 - 5,9 meses 0,27

6 - 11,9 meses 11

1- 3,9 anos 7

4 - 8,9 anos 10

9 -13,9 anos (meninos/meninas) 8

14 -18 anos (meninos) 11

14 - 18 anos (meninas) 15

Quadro 1. Recomendação dietética de ferro para crianças e adolescentes, em miligramas por 
dia, segundo RDA*.

Fonte: Recommended Dietary Allowances and Adequate Intakes (DRIs) (Institute of Medicine, 
2002, Padovani et al., 2006).

A análise do hemograma, ferro e ferritina séricos foi obtida do plasma, após um 
período de pelo menos 4h em jejum. O diagnóstico de anemia foi realizado através da 
avaliação do hemograma, do ferro sérico e da ferritina sérica. O ponto de corte para o 
diagnóstico da anemia foi de 11,0 g/dL e 11,5 g/dL, seguindo recomendações para a faixa 
etária (de 6 a 60 meses e de 5 a 11 anos de idade, respectivamente). O nível sérico de 
ferritina foi considerado normal para valores acima de 30 ug/dL e, o valor do ferro sérico, 
normal se acima de 30 mg/dL. 

Para melhor análise estatística foi realizada a divisão por faixas etárias: menores de 
12 meses, entre 12 e 36 meses, entre 36 meses e 120 meses e acima de 120 meses (os 
adolescentes).

Análise estatística 
Para o estudo da associação entre as variáveis, foi utilizado o teste do Qui-quadrado 

ou o teste Exato de Fisher. Para comparação de médias foi utilizado o teste t de Student. 
A análise uni e multivariada foram realizadas com calculo de Odds Ratio e IC de 95%. 
As diferenças e as associações foram consideradas significativas quando p < 0,05. O 
programa estatístico foi o SPSS (v10).

3 | 	RESULTADOS 
O consumo de ferro alimentar foi predominantemente adequado em todas as faixas 

etárias (tabela 1), sendo adequado para 72,9% (n=27) dos incluídos e, com média de 
ingesta de 9,43 mg/d, não houve consumo em excesso. 
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Faixa Etária 
(meses) Adequado Deficiente P

N (%) N (%)
<12 4(57,14) 3(42,86)

0,202812-36 8(66,7) 4(33,3)
37-120 14(87,5) 2(12,5)
> 120 1(50,0) 1(50,0)

Tabela 1. Adequação do consumo de ferro segundo faixa etária das crianças com síndrome de 
Down, serviço de Pediatria Genética, Botucatu, São Paulo, 2017-18. 

A análise conjunta do nível sérico do ferro e a ingesta alimentar evidenciou que, entre 
as crianças com nível sérico de ferro insuficiente, metade delas apresentaram consumo 
alimentar insuficiente deste micronutriente (tabela 2).

Consumo de alimento fonte de ferro

Ferro sérico Adequado Insuficiente Total P
N(%) N(%) N(%)

Adequado 23 (79,3) 6 (20,7) 29(100,0)
0,10

Insuficiente 4(50,0) 4 (50,0) 8 (100,0)
Total 27 (97) 7 (2,9) 37(100,0)

Tabela 2. Adequação do nível sérico do ferro e do consumo de alimentos fonte de ferro em 
crianças com a Síndrome de Down, serviço de Pediatria Genética, Botucatu, São Paulo, 2017-

18. 

A anemia foi diagnosticada em 24,3% dos incluídos, em 21,6% houve deficiência de 
ferro sérico e em 35,14% deficiência de ferritina sérica (gráfico 1). 

Gráfico 1 – Diagnósticos de anemia e deficiências séricas de ferro e ferritina em crianças e 
adolescentes com a SD, serviço de Pediatria Genética, Botucatu, São Paulo, 2017-18. 
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Analisando as crianças diagnosticadas com anemia (n=9, 24,3% dos incluídos), a 
maioria apresentou também deficiência de ferro (66,7%, n=6), e de ferritina (77,8 %, n=7). 
Nas crianças com deficiência de ferritina sérica, constatamos que a maioria delas, 83,33 
(n=5), apresentava concomitantemente a deficiência de ferro sérico.

Analisando os fatores associados à anemia, somente o uso de sulfato ferroso na 
dose profilática foi significante, na análise univariada, porém, sem redução do risco para 
anemia quando realizada a análise multivariada (tabela 3).

Variável Anemia
n=9

Sem  anemia
n=28 P OR IC [95%]OR P

N % N %

Prematuridade 3 33,33 9 32,14 0,95 0,98 [0,04-22,44] 0,99

Baixo peso 2 22,22 6 21,43 0,96 9,17 [0,11-96,42 0,33

Aleitamento materno 
exclusivo 4 44,44 17 60,71 0,39 0,31 [0,01-9,78] 0,51

Tempo de aleitamento(m) Média DP Média DP

4,08 2,33 7,42 9,28 0,39

Tempo de Aleitamento

<1 mês 1 11,11 3 10,71

1-4 meses 1 11,11 8 28,57 0,10 [0,02-5,03]

4-6 meses 2 22,22 4 14,29 0,02 [0,00-3,40]

>6 meses 2 22,22 9 32,14 0,08 [0,00-6,21] 0,59

Uso de sulfato ferroso* 6 66,67 3 10,71 0,002 0,05 [0,00-2,89] 0,15

* Sulfato ferroso em uso profilático.

Tabela 3. Análise uni e multivariada de fatores associados à anemia em crianças e 
adolescentes com a SD, serviço de Pediatria Genética, Botucatu, São Paulo, 2017-18. 

4 | 	DISCUSSÃO
As crianças com SD apresentaram a deficiência sérica do ferro, um micronutriente 

de extrema importância em vários metabolismos celulares, a despeito de um consumo 
alimentar em sua maioria adequado. Entretanto, o consumo alimentar adequado não é 
garantia de utilização celular dos micronutrientes, visto que pode ocorrer interação química 
com outras substâncias, como oxalatos, fitatos, fibras e alguns minerais, prejudicando a 
sua absorção (MUSTACCHI, 2020; NEGRI,2020; FISBERG, 2018; ANDRE, 2018). 

A biodisponibilidade do ferro depende da dieta, além de outros fatores, como a 
absorção, a captação do ferro, fatores sistêmicos, como infecções, alterações hepáticas, 
sangramentos e doenças infectoparasitárias, que predispõem inicialmente a uma diminuição 
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de ferritina sérica (demonstrando o esgotamento das reservas) e posteriormente, com 
o avanço da doença, notamos diminuição do ferro sérico, e, num estágio mais grave, a 
anemia ferropriva propriamente dita (NEGRI, 2020; ANDRE, 2018). 

Nosso estudo demonstrou a alta prevalência de anemia ferropriva nas crianças com 
SD. Sabe-se que o ferro exerce funções no metabolismo celular, com repercussões sistêmicas 
no desenvolvimento mental e psicomotor na infância, atuando em funções imunológicas, 
endocrinológicas, bioquímicas e clínicas, diminuindo internações e mortalidade a longo 
prazo (HASSAN, 2016). Sua deficiência deve ser prontamente reconhecida e tratada, uma 
vez que seus efeitos deletérios podem impactar por toda a vida do indivíduo (MUSTACCHI, 
2017; FISBERG, 2018). Realizamos a avaliação e prescrição do tratamento em todos os 
incluídos deste estudo com o diagnóstico de anemia, conforme consta no nosso protocolo 
de assistência à esta população, neste serviço de Pediatria Genética.

Além dos fatores descritos anteriormente, que influenciam na absorção e captação 
do ferro, na SD há alterações metabólicas e bioquímicas que à predispõem a deficiência de 
micronutrientes (MUSTACCHI, 2020; ARAUJO, 2019). Devido à trissomia do cromossomo 
21, há alterações enzimáticas e genéticas que aumentam a formação de radicais livres, por 
superexpressão da enzima superóxido dismutase de cobre-zinco (CuZn-SOD), aumentando 
sua atividade intracelular, favorecendo o envelhecimento precoce celular (SAGHAZADEH, 
2017; PERONDI, 2018), e que podem justificar os achados deste estudo, no qual os 
achados laboratoriais da situação do ferro, não se justificam pela ingesta alimentar deste 
micronutriente.

A melhor absorção de ferro se dá através do ferro heme, obtido através da ingesta 
principalmente de carnes vermelhas, aves e peixes, pois possuem boa disponibilidade. 
Mas, nas crianças com SD, sua ingesta excessiva pode liberar mais radicais livres, 
intensificando o envelhecimento celular precoce, o que pode prejudicar seu desenvolvimento 
e a homeostase celular (MUSTACCHI, 2017; MUSTACCHI, 2020; AQUINO, 2013). As 
orientações nutricionais para estas crianças são específicas, o que justifica o seguimento 
ambulatorial multidisciplinar em ambulatório específico na assistência médica a estas 
crianças, com a inserção de nutricionista na equipe de assistência, como neste estudo.

O quadro clínico da deficiência de ferro pode ser gradual, insidioso e evolutivo. As 
crianças podem ter desde manifestações leves até graves, que podem ser atribuídas à 
própria condição genética, como atraso no desenvolvimento neuropsicomotor, alterações 
comportamentais e de linguagem. Algumas crianças podem ser assintomáticas, portanto, 
a realização de exames periódicos nos pacientes com SD se faz necessária, pois quando 
há manifestações clínicas da deficiência de ferro, já podem ser instaladas consequências 
graves e duradouras (NEGRI, 2020; ANDRE, 2018; FISBERG, 2018).  

Dada à importância do ferro para o adequado crescimento e desenvolvimento, estas 
crianças devem ser seguidas regularmente e adequadamente em consultas de rotina da 
saúde da criança e com os exames seriados realizados de forma adequada, conforme 
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preconizam as diretrizes de atenção à saúde de pessoas com a SD (SBD, 2020).  O aumento 
na sobrevida nos pacientes com SD traz a necessidade de elaborarmos pesquisas para 
aprimorar a assistência médica nesta população. Diante deste fato, concluímos que apesar 
da ingesta adequada de ferro, as crianças apresentaram deficiência sérica, demonstrando 
que mesmo numa dieta adequada pode não haver biodisponibilidade do micronutriente e 
que as alterações metabólicas, genéticas e bioquímicas presentes na SD podem explicar 
tal fato. O diagnóstico precoce da deficiência de ferro é de suma importância para um 
adequado crescimento e desenvolvimento na infância, trazendo repercussões positivas, 
com melhora da qualidade de vida para a criança e toda família (SBP,2020; MUSTACCHI, 
2020 MUSTACCHI, 2017).

Como limitações do estudo destacamos o “n” (número dos incluídos), porém como 
se trata de uma população específica, somente com estudos multicêntricos, será viabilizado 
um número maior de crianças com SD.

Novas pesquisas são necessárias para ajudar a elucidar as alterações no 
metabolismo dos micronutrientes e das necessidades específicas sobre o consumo 
alimentar nos que tem a SD, afim de se avançar nas intervenções nutricionais e de 
suplementação nestas crianças.

Concluímos que foi elevada a incidência de anemia ferropriva nas crianças com 
SD, sendo que se prontamente reconhecida e tratada, as repercussões ao organismo 
podem ser minimizadas, o que, é de suma importância para um adequado crescimento e 
desenvolvimento, principalmente nestas crianças com a SD, que frequentemente apresentam 
outras alterações e agravos que comprometem o seu crescimento e desenvolvimento. 
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