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Abstract

The objective was to evaluate the association be-
tween prophylactic iron supplementation and
prematurity and low birth weight. Pregnant
women 20 years and older with 21 to 28 weeks
of gestational age were enrolled consecutively in
prenatal services in the Unified National Health
System in six Brazilian State capitals between
1991 and 1995. Socio-demographic data and in-
formation on iron supplementation up until the
28th gestational week were obtained by means
of an interview. Outcomes and other variables
were collected from medical records. Anemia was
present in 31.3% of the 3,865 women. Among
anemic women (hemoglobin < 11.0g/dL), 29.8%
were taking iron supplements, as compared to
16.7% among non-anemic women (hemoglobin
> 11.0g/dL). After adjusting for potential con-
founders, iron was not associated with prema-
turity (OR = 0.88; 95%CI: 0.73-1.07), low birth
weight (OR = 0.99; 95%CI: 0.75-1.31), or very low
birth weight (OR = 0.58; 95%CI: 0.29-1.13). The
results suggest that iron supplementation up to
the 28th gestational week does not reduce the
risk of prematurity, low birth weight, or very low
birth weight.

Iron Salts; Pregnancy; Premature Infant; Birth
Weight
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Introducao

A anemia por deficiéncia de ferro constitui a ca-
réncia nutricional mais comum no mundo, afe-
tando principalmente criancas pequenas e mu-
Iheres em idade fértil, incluindo gestantes 1.2. No
Brasil, estima-se que de cada dez gestantes que
fazem o pré-natal, trés sao anémicas 3.

A anemia na gestacdo representa uma ques-
tdo de interesse a satide publica pelo provavel
aumento no risco de morbimortalidade peri-
natal. Revisao sistemadtica de dez estudos ob-
servacionais publicados em lingua inglesa e re-
alizados nos Estados Unidos (4), Reino Unido
(1), Holanda (2), China (2) e Zaire (1), sugere
um risco levemente aumentado de nascimento
pré-termo para anemia diagnosticada em mu-
lheres com menos de vinte semanas de gesta-
¢do, mas nao em gestantes com mais de trinta
semanas. Em relacao ao peso ao nascer, nao foi
verificada associagdo com anemia no inicio da
gestacdo; entretanto, para anemia no final da
gestacao foi verificada uma associagao negativa
(razao de chances — RC = 0,80; intervalo de 95%
de confianca — IC95%: 0,65-0,99) 4. Outra revi-
sao sistemdtica que incluiu estudos publicados
em espanhol e francés, além do inglés, concluiu
que as evidéncias provenientes de estudos com
delineamento apropriado sobre a relacdo causal
entre anemia moderada ou grave e os desfechos
nascimento pré-termo ou baixo peso ao nascer
sdo inconsistentes 5.



A Organizacao Mundial da Satde (OMS) e o
Ministério da Satide recomendam a suplemen-
tagdo didria de 60mg de ferro elementar a todas
as gestantes na segunda metade da gravidez, in-
dependente do diagndstico de anemia 2.6. Ape-
sar dessa recomendacdo, existe uma tendéncia
mundial de reduzir a quantidade de ferro profi-
latico, seja pelo freqliente abandono devido aos
efeitos adversos, seja pela absor¢ao reduzida do
ferro com os esquemas didrios e de altas doses 7.
Nesse sentido, ensaios clinicos tém comparado
diferentes esquemas posolégicos de suplemen-
tagdo com ferro 89,10,11,

As evidéncias sobre a eficacia dos sais de ferro
na melhora dos indices hematolégicos em ges-
tantes sdo fortes 12. Por outro lado, as informa-
¢Oes sobre os beneficios clinicos para a mae ou o
recém-nascido advindos do uso de ferro durante
a gestacao, tanto em mulheres anémicas quan-
to em mulheres ndao-anémicas sao insuficientes,
conforme verificado em revisoes sistemadticas de
ensaios clinicos controlados 1,12. Ensaios clinicos
que avaliaram o efeito da suplementagao de ferro
na incidéncia de nascimento pré-termo e baixo
peso ao nascer nao encontraram qualquer efeito
benéfico decorrente da administracao profildtica
de ferro durante a gestacgao 89,1011, Poucos estu-
dos observacionais sobre a eficdcia dos sais de
ferro em desfechos clinicos perinatais foram lo-
calizados na literatura, sendo que a maioria tem
enfocado o uso de ferro combinado a outros mi-
nerais e vitaminas.

Com o propdsito de investigar os beneficios
clinicos da administracao de sais de ferro em ges-
tantes brasileiras em condi¢cdes ambulatoriais
usuais, o presente estudo avaliou a associacao
entre utilizacao de ferro profildtico ou terapéuti-
co e nascimento pré-termo, baixo peso ao nascer
ou muito baixo peso ao nascer em servicos de
acompanhamento pré-natal de seis capitais bra-
sileiras, no periodo de 1991 a 1995.

Métodos

Os dados do presente trabalho foram obtidos de
uma coorte multicéntrica, que investigou diabe-
tes e intolerancia a glicose em gravidas, em re-
lacdo a prevaléncia, fatores de risco, incidéncia
de complicagoes obstétricas e neonatais, fatores
prognosticos e critérios diagndsticos. A primeira
fase do estudo incluiu o arrolamento das gestan-
tes, realizacdo da entrevista, afericdo de medidas
antropométricas e de tolerancia a glicose. Na se-
gunda fase, foi realizado o acompanhamento da
gestacao, por meio da revisdo dos prontudrios,
até o parto. A terceira fase foi composta pelas in-
formacgdes sobre o parto e o recém-nascido.
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A amostra foi constituida por gestantes que
consecutivamente procuravam atendimento
em ambulatérios de acompanhamento pré-na-
tal ligados ao Sistema Unico de Satide (SUS) de
Porto Alegre (Rio Grande do Sul), Sdo Paulo, Rio
de Janeiro, Salvador (Bahia), Fortaleza (Ceara) e
Manaus (Amazonas), entre fevereiro de 1991 e
junho de 1995. Os critérios para o arrolamento
das gestantes foram: idade de 20 anos ou mais,
idade gestacional entre 21 e 28 semanas e, nao
ser portadora de diabetes antes da gravidez.

As informacoes relacionadas com os critérios
de inclusdo foram obtidas do prontudrio da ges-
tante ou da carteira do pré-natal. Nas ocasides
em que a consulta era a primeira do pré-natal,
os dados podiam ser obtidos diretamente com
a gestante.

As caracteristicas s6cio-demogréficas das
pacientes foram obtidas por intermédio da en-
trevista realizada na primeira fase do estudo. O
uso de sais de ferro declarado foi registrado por
meio de perguntas abertas e firmaco-direciona-
das incluidas na entrevista, quando as gestantes
encontravam-se entre a 212 e 282 semanas de
gestacao. A identificacdo das substancias ativas
presentes em cada um dos produtos referidos
pelas gestantes foi feita pela consulta ao Catd-
logo Brasileiro de Especialidades Farmacéuticas,
Diciondrio de Especialidades Farmacéuticas (edi-
coes de 1984 a 1995) 13,14,15,16,17,18,19,20,21,22,23,24
e bulas dos medicamentos, quando necessa-
rio. A pergunta “A Sra. estd tomando vitaminas,
ferro ou fliior durante esta gravidez?”, permitiu
a declaracao de uso de produtos contendo sais
de ferro isolados ou associados a vitaminas, em
uma mesma forma farmacéutica ou em formas
farmacéuticas separadas. No presente estudo foi
avaliado apenas o uso de ferro isolado adminis-
trado até a 282 semana de gestagdo. Nao foram
coletadas informacdes sobre a duragdo do uso
de ferro.

Os principais eventos perinatais analisados
foram coletados com base em registros disponi-
veis no prontudrio da mae e do neonato. Baixo
peso ao nascer foi definido para todo recém-nas-
cido com menos de 2.500g, considerando-se a
primeira medida de peso do recém-nascido obti-
da ap6s o nascimento. O mesmo registro foi uti-
lizado para muito baixo peso ao nascer, definido
como todo recém-nascido com menos de 1.500g.
O nascimento pré-termo foi definido para todo
recém-nascido com menos de 37 semanas com-
pletas de gestacao. Para a defini¢do da idade ges-
tacional foi utilizado um critério hierarquizado,
previamente descrito 25, baseado em quatro pa-
rametros: ecografia obstétrica, avaliacao da ida-
de gestacional neonatal (método Capurro), data
da tltima menstruacao e ultima altura uterina.
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Gestantes com valor de hemoglobina inferior
a 11,0g/dL foram classificadas como anémicas,
e aquelas com valor igual ou acima de 11,0g/dL
foram classificadas como ndo-anémicas, em
concordancia com as recomendag¢des da OMS
e do Ministério da Satide. Os dados laboratoriais
foram obtidos do prontudrio da gestante na se-
gunda fase do estudo, periodo em que ela se en-
contrava entre o segundo e terceiro trimestres de
gravidez. Quando a paciente apresentava mais
de uma medida de hemoglobina, considerava-se
o resultado mais baixo.

A associagdo entre uso de ferro e ocorréncia
de eventos adversos no neonato foi expressa pe-
la RC. Para estimar a significancia estatistica das
associagoes foi aplicado o teste do qui-quadrado,
e os resultados foram apresentados em 1C95%.
Para as estimativas da RC ajustada para poten-
ciais confundidores relatados na literatura, foi
desenvolvida modelagem por regressdo de Pois-
son com ajuste robusto da variancia. Foram exa-
minados vdrios fatores de risco para nascimento
pré-termo, previamente descritos na literatura,
incluindo caracteristicas sécio-demograficas
(idade, altura, cor da pele, escolaridade, centro
de realizagao da pesquisa, situagdo conjugal e in-
dice de massa corporal — IMC - pré-gestacional),
histéria reprodutiva (aborto prévio e planeja-
mento da gravidez), intercorréncias na gestacao
(diabetes gestacional, distiirbios hipertensivos,
anemia, infeccao materna e hemorragia antepar-
to) e outros (nimero de consultas pré-natais, tipo
de parto, tabagismo e anomalia congénita). Para
os desfechos baixo peso e muito baixo peso ao
nascer, foram testadas as seguintes co-variaveis,
além das ja citadas: paridade, idade gestacional
na primeira consulta, sexo do recém-nascido e
parto pré-termo. O centro de realizacdo da pes-
quisa foi incorporado ao modelo para ajustar as
diferencas regionais em relagao as caracteristicas
sécio-demogréficas das gestantes e a freqiiéncia
de uso de antianémicos, conforme descrito em
publicacao anterior 26.

Os procedimentos de andlise foram utiliza-
dos para toda a amostra e separadamente nos
estratos formados pelos niveis de hemoglobina
<11,0g/dLe>11,0g/dL,afimdeverificar possiveis
diferencas na efetividade dos sais de ferro utiliza-
dos em condigdes profildticas ou terapéuticas.

Os dados foram armazenados usando-se o
programa Epi Info versdo 6.04b (Centers for Di-
sease Control and Prevention, Atlanta, Estados
Unidos) e analisados no programa SAS 9.1 (SAS
Inst., Cary, Estados Unidos).

O estudo original foi considerado de risco mi-
nimo, por envolver apenas a realizacdo de uma
entrevista e de medidas antropométricas, afora
o teste de tolerancia a glicose. Os dados oriundos
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dos questiondrios, objeto de estudo desta anélise
secunddria, foram tratados dentro do principio
da confidencialidade.

Resultados

De uma amostra total de 5.564 gestantes, 3.865
apresentaram registros laboratoriais de hemo-
globina, constituindo a amostra inicial analisada.
As gestantes excluidas (n = 1.699) apresentaram
diferencas nas seguintes caracteristicas em rela-
¢ao as analisadas: cor da pele branca, mais idade,
maior escolaridade, menor nimero de filhos e
de consultas pré-natal, e atendimento em Sao
Paulo. As andlises preliminares para nascimento
pré-termo incluiram 3.477 gestantes. Os 388 ca-
sos excluidos pela auséncia de registro da idade
gestacional ao nascimento apresentavam menor
numero de filhos, ndo possuiam companheiro e
também eram provenientes de Sao Paulo. Para
as andlises de baixo peso ou muito baixo peso ao
nascer foram analisados 3.404 casos, sendo ex-
cluidos 461 sem registro do peso do recém-nas-
cido, também caracterizados por apresentarem
menor nimero de filhos, auséncia de compa-
nheiro e atendimento em Sao Paulo.

As principais caracteristicas s6cio-demogra-
ficas e clinicas das gestantes analisadas sao apre-
sentadas na Tabela 1. Em relacdo as gestantes
ndo-anémicas, as anémicas apresentaram com
maior freqiiéncia: cor da pele ndo-branca, menor
escolaridade, maior nimero de filhos e baixo pe-
so pré-gestacional. Além disso, iniciaram o pré-
natal mais tarde e fizeram menos consultas de
pré-natal que as gestantes ndo-anémicas.

Das gestantes pesquisadas, o uso declarado
de sais de ferro foi verificado para 805 mulhe-
res (20,8%). A prevaléncia de anemia na amostra
analisada foi de 31,3%, considerando-se o ponto
de corte da hemoglobina em 11,0g/dL. A Tabela 2
mostra o uso de sais de ferro, de acordo com a
prevaléncia de anemia. Entre as gestantes ané-
micas, 29,8% utilizavam ferro, contra 16,7% entre
as ndo-anémicas, com uma diferenca estatistica-
mente significativa (p < 0,01).

A Tabela 3 apresenta as RC nado-ajustadas e
ajustadas para os desfechos analisados. Foi veri-
ficada uma associacdo positiva entre ferro e nas-
cimento pré-termo na andlise bruta (RC = 1,33;
IC95%: 1,08-1,65), mas ndo no modelo ajustado
para escolaridade da m3e, centro de realizacao
da pesquisa, nimero de consultas pré-natal, IMC
pré-gestacional, disttirbios hipertensivos e he-
morragia anteparto (RC=0,88; 1C95%: 0,73-1,07).
Quando as gestantes foram analisadas de acordo
com os niveis de hemoglobina, a auséncia de as-
sociagdo se manteve.



Tabela 1
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Caracteristicas socio-demogréficas e clinicas das 3.865 gestantes, de acordo com os indices de hemoglobina (Hb). Estudo

Brasileiro sobre Diabetes Gestacional, 1991 a 1995.

Caracteristicas Anémicas Nao-anémicas
(Hb < 11,0g/dL) (Hb >11,0g9/dL)
n % n %

|dade (anos)

20-34 1.073 88,8 2.351 88,5

35-48 135 11,2 306 11,5
Cor da pele *

Branca 447 37,0 1.121 42,2

N3o-branca 761 63,0 1.536 57,8
Escolaridade (anos) **

<8 645 53,4 1.232 46,4

>8 563 46,6 1.425 53,6
Numero de filhos **

0 271 24,6 718 30,9

1 365 33,2 786 33,8

>2 464 42,2 819 35,3
Situagéo conjugal

Com companheiro 1.098 90,9 2.455 92,5

Sem companheiro 110 9,1 198 7,5
IMC pré-gestacional (kg/m2) **

<198 226 19,8 395 15,5

19,8-26,0 727 63,6 1.612 63,4

26,1-29,0 116 10,1 302 11,9

> 29,0 74 6,5 234 9.2
Idade gestacional na primeira consulta (semanas) **

<13 258 24,4 837 35,0

13-26 655 62,0 1.336 55,8

> 26 143 13,5 220 9,2
Numero de consultas pré-natal **

0-5 651 61,6 1.104 46,1

6 ou mais 405 38,4 1.289 53,9
Centro de realizagdo da pesquisa

Porto Alegre 227 18,8 610 23,0

Salvador 160 13,2 615 23,1

Fortaleza 448 371 479 18,0

Rio de Janeiro 178 14,7 242 9.1

Sao Paulo 85 7,0 414 15,6

Manaus 110 9.1 297 11,2
Total *** 1.208 100,0 2.657 100,0

IMC: indice de massa corporal.
*p<0,01;
**p < 0,001;

*** A variagcdo no total de pacientes nas categorias resulta de dados ausentes relacionados a cada varidvel em questao.

Em relacdo ao peso ao nascer, a Tabela 3
mostra auséncia de associacdo estatisticamente
significativa nas andlises brutas (baixo peso ao
nascer: RC = 1,11; IC95%: 0,83-1,48; muito bai-
X0 peso ao nascer: RC = 1,42; IC95%: 0,76-2,63) e

nos modelos ajustados para potenciais confun-
didores (baixo peso ao nascer: RC = 0,99; 1C95%:
0,75-1,31; muito baixo peso ao nascer: RC = 0,58;

1C95%: 0,29-1,13).
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Tabela 3

Tabela 2

Uso de sais de ferro, de acordo com a prevaléncia de anemia. Estudo Brasileiro sobre Diabetes Gestacional, 1991 a 1995.

Uso Gestantes com anemia (Hg < 11,0g/dL) Gestantes sem anemia (Hg > 11,0g/dL)
n n %
Sim 360 29,8 445 16,7
N&o 848 70,2 2.212 83,3
Total 1.208 100,0 2.657 100,0
*p<0,01.

Razéo de chances (RC) nao ajustada e ajustada para nascimento pré-termo, baixo peso ao nascer e muito baixo peso ao nascer, de acordo com o uso de sais de

ferro. Estudo Brasileiro sobre Diabetes Gestacional, 1991 a 1995.

Uso de sais de ferro

Todas as gestantes

Gestantes com Gestantes sem

anemia anemia
Usou Nao usou n = 3.477 n = 3.303 n=1.029 n=2.319
n/Total % n/Total % RC n3o ajustada RC ajustada RC ajustada RC ajustada
(1C95%) (1C95%) (IC95%) (IC95%)
Nascimento pré-termo 138/725 19 412/2.752 15 1,33 0,88 0,90 0,91
(1,08-1,65) (0,73-1,07) * (0,68-1,20) ** (0,70-1,17) **
Baixo peso ao nascer 66/706 9.3 229/2.698 8,5 1,11 0,99 0,83 1,09
(0,83-1,48) (0,75-1,31) *** (0,54-1,26) # (0,75-1,57) #
Muito baixo peso ao nascer 14/706 2,0 38/2.698 1,4 1,42 0,58 0,73 0,50
(0,76-2,63) (0,29-1,13) ## (0,26-2,08) H#i# (0,20-1,22) ###

* Ajustado para: escolaridade da mé&e, centro de realizagdo da pesquisa, nimero de consultas pré-natal, indice de massa corporal (IMC) pré-gestacional,

distarbios hipertensivos e hemorragia anteparto;

** Ajustado para: escolaridade da mae, centro de realizagdo da pesquisa, nimero de consultas pré-natal, distirbios hipertensivos, hemorragia anteparto e IMC

pré-gestacional;

*** Ajustado para: estatura da mae, centro de realizacdo da pesquisa, nascimento pré-termo, disturbios hipertensivos, hemorragia anteparto, tabagismo, IMC

pré-gestacional, anomalia congénita e niimero de consultas pré-natal;

# Ajustado para: centro de realizagdo da pesquisa, nascimento pré-termo, distirbios hipertensivos, hemorragia anteparto, tabagismo e nimero de consultas

pré-natal;

# Ajustado para: centro de realizagdo da pesquisa, disturbios hipertensivos, hemorragia anteparto, nimero de consultas pré-natal e anomalia congénita;

### Ajustado para: centro de realizacdo da pesquisa, distlrbios hipertensivos, hemorragia anteparto e niimero de consultas pré-natal.

Discussao

A prevaléncia de anemia nas gestantes atendi-
das pelo SUS em seis capitais brasileiras (31,3%)
incluidas nesta andlise confirma a média esti-
mada pelo Ministério da Satiide para anemia na
gravidez. Entre as gestantes anémicas, 29,8%
utilizavam sais de ferro; entre as ndo-anémicas
o percentual foi de 16,7. Aliadas a esses resulta-
dos, as diferencas entre as gestantes anémicas e
nao-anémicas, apresentadas na Tabela 1, suge-
rem que as gestantes anémicas pertencem a um
grupo de menor nivel sécio-econémico que utili-
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za sais de ferro como uma intervencao predomi-
nantemente terapéutica, conforme ja apontado
anteriormente por Mengue et al. 27.

Na amostra analisada, nenhuma associacao
foi verificada entre ferro e desfechos adversos
no resultado da gravidez, tanto em gestantes
com niveis normais de hemoglobina quanto em
gestantes com niveis de hemoglobina inferior a
11,0g/dL.

Os estudos localizados na literatura diver-
gem quanto aos efeitos do ferro no nascimento
pré-termo em gestantes anémicas. Macgregor 28,
em estudo observacional realizado no Quénia,



comparou a freqiiéncia de prematuridade entre
153 gestantes tratadas com sulfato ferroso até a
36asemana de gestacdo e 448 nao-tratadas, todas
com diagndstico de anemia moderada ou grave
e hospitalizadas para o trabalho de parto. A taxa
de nascimentos prematuros foi de 35% no grupo
nao-tratado e de 9% no grupo tratado. Nenhum
tipo de tratamento estatistico foi utilizado para
controle de potenciais fatores de confusao. Hem-
minki & Rimpeld 29, comparando o efeito do uso
terapéutico com o uso profilatico de ferro, em
um ensaio clinico com 2.912 gestantes finlande-
sas, nao verificaram diferengas no percentual de
recém-nascidos prematuros entre os dois grupos
analisados. Em uma revisao sistemadtica de 17 en-
saios clinicos controlados, incluindo 2.578 mu-
lheres, Reveiz et al. 1 verificaram que em nenhum
dos ensaios clinicos que compararam ferro com
placebo foi avaliado o efeito do tratamento an-
tianémico no resultado da gravidez, especifica-
mente em desfechos clinicos relevantes como
parto prematuro e baixo peso ao nascer. Tendo
em vista que a anemia ferropriva tem sido apon-
tada por muitos autores como um fator de risco
para nascimento pré-termo, conforme verificado
em revisao sistemadtica 4, o tratamento da anemia
com ferro poderia reduzir a incidéncia de nasci-
mento pré-termo ao restabelecer os niveis de he-
moglobina na gestante, condicao nao observada
na presente andlise.

O uso de ferro em gestantes com niveis nor-
mais de hemoglobina também ndo apresentou
associa¢do com nascimento pré-termo neste tra-
balho, em concordancia com Taylor & Lind 30, em
estudo realizado numa maternidade britanica
que comparou cingiienta gestantes que usaram
ferro e 4cido félico com cinqiienta gestantes que
ndo utilizaram qualquer suplemento. Ensaios
clinicos contraplacebo que avaliaram o desfe-
cho nascimento pré-termo em gestantes ame-
ricanas e australianas também nao verificaram
diferencas significativas na idade gestacional de
nascimento entre os grupos 8912, sugerindo que
as gestantes que usaram ferro profildtico durante
a gravidez tém a mesma probabilidade de ter um
parto prematuro que aquelas que nao usaram
ferro.

Em relacdo ao peso ao nascer, estudos obser-
vacionais anteriores verificaram uma associacao
protetora entre o uso de ferro e peso ao nascer
31,32, enquanto outros ndo 303334, As discrepan-
cias podem ser explicadas pelas diferencas nos
critérios de selecao das gestantes e na varidvel
exposicdo ao ferro. Gofin et al. 33, por exemplo,
compararam gestantes que usaram ferro profild-
tico com gestantes que utilizaram ferro terapéu-
tico. Achadi et al. 31, por sua vez, compararam
dois grupos que utilizaram diferentes quantida-
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des semanais de ferro, independente dos niveis
de hemoglobina. Além disso, alguns estudos con-
trolaram para fatores de confusdo 3134 enquanto
outros nao 33. Em relacdo aos ensaios clinicos, a
maioria nao verificou diferenca no peso ao nas-
cer de recém-nascidos de maes ndo-anémicas
que receberam ferro profildtico, seja comparado
com placebo 912 ou com esquemas posolégicos
diferentes 10,11,

Algumas limitacoes referentes aos dados uti-
lizados nesta andlise devem ser consideradas.
Dados sobre os esquemas posolégicos, uso de
sais de ferro apés a 28a semana de gestacdo e
duracao do tratamento ndo estavam disponiveis
para andlise.

Em relacdo a medida de hemoglobina como
indicador de anemia ferropriva, cabem algumas
consideragdes, aplicdveis ndo apenas a esta and-
lise, como a grande parte dos estudos sobre in-
tervenc¢Oes na anemia durante a gestacao. Embo-
ra a deficiéncia de ferro seja a causa mais comum
de anemia na gestante, vdrias outras patologias
podem ser responsaveis pelas alteracoes nos ni-
veis normais de hemoglobina sérica, tais como
maldria, esquistossomose, infec¢des recentes ou
correntes, inflamacgdo cronica, anemias heredi-
tarias e outras deficiéncias nutricionais, particu-
larmente de &cido félico e vitamina B12 5. Além
disso, a ocorréncia de expansao do volume plas-
madtico durante a gravidez, com subseqiiente he-
modilui¢do, pode confundir a relagdo usual feita
entre deficiéncia de ferro e baixos indices de he-
moglobina 35. Por isso, alguns autores defendem
que o diagndstico de anemia ferropriva deveria
ser feito apds a combinacao do resultado da he-
moglobina com o de outra medida bioquimica,
como a ferritina sérica ou receptor de transferri-
na 1,36, Entretanto, grande parte dos estudos tem
utilizado a hemoglobina como tnico critério
diagnéstico, seguindo a definicao da OMS para
anemia gestacional. No presente estudo, a hemo-
globina também foi adotada como tnico critério
diagndstico de anemia, correspondendo ao exa-
me laboratorial preconizado pelo Ministério da
Saude para diagnéstico de anemia gestacional,
considerando sua praticidade e baixo custo.

Se o uso terapéutico de sais de ferro em ges-
tantes anémicas parece plausivel do ponto de
vista biolégico e epidemiolégico, 0 mesmo nao
ocorre para o uso profildtico. A prescri¢ao rotinei-
ra de sais de ferro para gestantes sem diagnéstico
de anemia, como medida preventiva, tem sido
questionada pela falta de evidéncias sobre a efe-
tividade desta prdtica 1.1237, Poucos estudos, em
sua maioria ensaios clinicos, avaliaram os efeitos
do ferro no resultado da gestacao (nascimento
pré-termo e peso ao nascer). Cabe destacar que
esses estudos sao geralmente delineados para
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proporcionar condig¢des ideais de utilizacao dos
medicamentos em teste. Além disso, os estudos
localizados na literatura com dados sobre desfe-
chos clinicos relevantes foram realizados, em sua
maior parte, em populacdes com caracteristicas
diferentes da populagdo brasileira.

A alta prevaléncia de anemia gestacional em
paises em desenvolvimento, dieta pobre em ali-
mentos contendo ferro e o baixo custo do ferro
medicamentoso, em comparagao com os testes
necessdrios para o rastreamento laboratorial da
anemia, constituem alguns fatores apontados
para justificar a implantacao de programas de
suplementacio a todas as gestantes, com cober-
tura populacional. Entretanto, outros aspectos
importantes, como a adesdo da paciente a pro-
filaxia medicamentosa, devem ser considerados
na andlise da relacdo custo/beneficio da profi-
laxia antianémica. Os efeitos prejudiciais do fer-
ro, que nao raro causam desconforto (nduseas,
vomitos, diarréia, constipacao e dor estomacal),
o medo da gestante de possiveis efeitos adversos
relacionados com o parto e o feto, e a auséncia de
manifestacoes clinicas que comprovem o bene-
ficio do uso didrio do medicamento na auséncia
de sintomas, sdo alguns fatores importantes de
nao-adesdo 38. Além disso, fatores regionais, co-
mo diferencas sécio-economicas, prevaléncia de
doencas como maldria, composicdo da dieta e
caracteristicas genéticas que determinam os ni-

Resumo

O objetivo foi avaliar a associagdo entre o uso de ferro
profildtico ou terapéutico com nascimento pré-termo
e baixo peso ao nascer. Gestantes com vinte anos ou
mais e idade gestacional entre 21 e 28 semanas foram
arroladas consecutivamente em ambulatorios de pré-
natal ligados ao Sistema Unico de Satide (SUS) de seis
capitais brasileiras entre 1991 e 1995. Caracteristicas
socio-demogrdficas e o uso declarado de sais de ferro
até a 284 semana de gestagdo foram obtidos por meio
de entrevista. Os desfechos e demais varidveis foram
coletados no prontudrio. A prevaléncia de anemia en-
tre as 3.865 gestantes analisadas foi de 31,3%. Entre as
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veis normais de hemoglobina podem influenciar,
em maior ou menor grau, os resultados de pro-
gramas nacionais de suplementacao de ferro.

Um outro aspecto importante relacionado a
efetividade dos sais de ferro na gestacdo, pou-
co abordado na literatura, diz respeito aos be-
neficios clinicos para a gestante. De acordo com
Makrides et al. 9, os riscos postulados da anemia
ferropriva em gestantes incluem: fadiga aumen-
tada, reducao do desempenho laboral, estresse
cardiovascular, resisténcia reduzida a infeccao
e baixa tolerancia a perda de sangue no parto.
Surpreendentemente, o possivel efeito protetor
da suplementacao de ferro nesses desfechos ra-
ramente € investigado nos ensaios clinicos e es-
tudos observacionais. Essa questao surge como
uma importante perspectiva de pesquisa futura
a ser considerada.

Em resumo, os resultados desta analise su-
gerem que o uso de ferro até a 28a semana de
gestacao por mulheres que fizeram o pré-natal
em servicos vinculados ao SUS de seis capitais
brasileiras nao diminuiu o risco de nascimento
pré-termo, baixo peso ao nascer ou muito bai-
X0 peso ao nascer. Sao necessdrios mais estudos
sobre os potenciais beneficios clinicos para o re-
cém-nascido, advindos do uso profildtico e tera-
péutico de ferro pela gestante durante a segunda
metade da gravidez.

gestantes anémicas, 29,8% utilizavam ferro e entre as
nao-anémicas o percentual foi de 16,7%. Apds ajusta-
mento para potenciais confundidores, o uso de ferro
nao mostrou associa¢do com nascimento pré-termo
(RC = 0,88; IC95%: 0,73-1,07), baixo peso ao nascer
(RC =0,99; IC95%: 0,75-1,31) e muito baixo peso ao
nascer (RC = 0,58; IC95%: 0,29-1,13). Os resultados su-
gerem que o uso de ferro até a 282 semana de gesta¢ao
ndo diminui o risco de nascimento pré-termo, baixo
peso ao nascer e muito baixo peso ao nascer.

Sais de Ferro; Gravidez; Prematuro; Peso ao Nascer
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