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RESUMO 

 

MATTOS, C.F.N., Estado nutricional relativo ao zinco de crianças com fissura 
labiopalatina.  São Paulo, 2010. (Qualificação de mestrado – Faculdade de 
Ciências Farmacêuticas - Universidade de São Paulo). 
 
A Fissura Labiopalatina é uma doença multifatorial que tem interferência sobre a 
qualidade da alimentação da criança, visto que na maioria das vezes os pacientes 
têm dificuldades de mastigação e deglutição. O zinco está envolvido em diversos 
processos fisiológicos, tem importante relação com mecanismos antioxidantes, 
imunitários, replicação celular e de transcrição protéica. De acordo com a 
Organização Mundial de Saúde, o zinco é o micronutriente mais importante para o 
desenvolvimento corporal e cognitivo da criança. Considerando a interferência da 
Fissura Labiopalatina sobre a qualidade da alimentação, e a importância do zinco 
para o desenvolvimento da criança, este estudo se propôs a avaliar o estado 
nutricional relativo ao zinco de crianças de 6 a 10 anos com Fissura Labiopalatina 
atendidas no Centro de Atendimento Integrado ao Fissurado Labiopalatino de 
Curitiba - PR. Foram dosadas as concentrações de zinco plasmático, eritrocitário e 
urinário. A quantidade de zinco dietético foi avaliada por meio dos métodos de 
recordatório de 24h e três registros alimentares. Foram avaliados peso e estatura, 
como dados antropométricos, e comparados ao escore Z. O estudo foi do tipo caso-
controle. A concentração média de zinco plasmático, eritrocitário e urinário no grupo 
caso foi de 83,42µgZn/dL, 32,67µgZn/gHb e 37,88µgZn/24h, respectivamente. A 
concentração média de zinco plasmático, eritrocitário e urinário do grupo controle foi 
de 100,23µgZn/dL, 34,70µgZn/gHb e 186,74µgZn/24h, respectivamente. 
Considerando os parâmetros analisados observou-se deficiência de zinco em ambos 
os grupos, principalmente considerando as concentrações de zinco no eritrócito e a 
excreção urinária, sendo, entretanto maior para o grupo caso. No grupo controle as 
crianças estavam deficientes para zinco plasmático, eritrocitário e urinário em 8%, 
84% e 78% respectivamente. No grupo caso as crianças estavam deficientes para 
zinco plasmático, eritrocitário e urinário em 15%, 92% e 100%. Assim, pode-se 
concluir que as crianças com fissura labiopalatina estão mais sujeitas às deficiências 
nutricionais, como o caso do zinco demonstrado neste estudo. 

Palavras-chave: labiopalatina, alimentação, zinco. 



 

ABSTRACT 

 

MATTOS, C.F.N., Nutritional status of zinc in children with cleft lip palate. São 
Paulo, 2010. (Qualification Masters - Faculty of Pharmaceutical Sciences - University 
of São Paulo). 
 
The Cleft is a multifactorial disease that has interference on the quality of children's 
nutrition, as most of the time patients have difficulty chewing and swallowing. Zinc is 
involved in several physiological processes, has an important relationship to 
antioxidant mechanisms, immune, cellular replication and transcription protein. 
According to World Health Organization, zinc is a micronutrient important for body 
growth and cognitive development. Considering the interference of Cleft on the 
quality of food, and the importance of zinc for the child's development, this study was 
to assess the nutritional status of zinc in children aged 6 to 10 years treated at the 
Cleft Center of Integrated the Cleft of Curitiba - PR. Were measured concentrations 
of plasma zinc, erythrocyte and urine. The amount of dietary zinc was assessed 
using the methods of three 24-hour recall and food records. Weight and height were 
evaluated as anthropometric data, and compared to the Z score The study was a 
case-control study. The average concentration of plasma zinc, erythrocyte and urine 
in the case group was 83.42 µgZn / dL, 32.67 µgZn / gHb µgZn/24h and 37.88, 
respectively. The average concentration of plasma zinc, erythrocyte and urinary 
control group was 100.23 µgZn / dL, 34.70 µgZn / gHb µgZn/24h and 186.74 
respectively. Considering the parameters observed zinc deficiency in both groups, 
especially considering the zinc concentrations in erythrocytes and urinary excretion, 
though being higher for the group case. In the control group were zinc deficient 
plasma, erythrocyte and urinary 8%, 84% and 78% respectively. In the case group 
were zinc deficient plasma, erythrocyte and urinary 15%, 92% and 100%. Thus we 
can conclude that children with cleft lip and palate are subject to nutritional 
deficiencies, as the case of zinc shown in this study. 
 
Keywords: lip and palate, feeding, zinc. 
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1 INTRODUÇÃO 

  

A ingestão insuficiente de micronutrientes como zinco, cobre, selênio, cálcio e 

carotenóides produzem efeitos pleiotrópicos profundos no trato gastrointestinal e em 

outros órgãos e tecidos do organismo humano (BLANCHARD & COUSINS, 1996).   

O zinco, micronutriente para o qual este trabalho reporta-se com maior 

ênfase, é essencial ao organismo e em quantidade deficiente retarda o crescimento 

e desenvolvimento do indivíduo. Esse mineral tem uma participação importante no 

metabolismo de proteínas, ácidos nucléicos, carboidratos e lipídeos. 

 É no trato gastrointestinal que o zinco sofre maior controle homeostático. 

Quando esse micronutriente não é ingerido em quantidade suficiente, esses 

mecanismos homeostáticos podem ser insuficientes para repor as perdas impostas, 

resultando em um balanço negativo de zinco. 

A justificativa para a escolha do grupo com fissura labiopalatina está na 

dificuldade desses indivíduos para a mastigação e deglutição. Essas dificuldades se 

iniciam logo após o nascimento, devido à impossibilidade anatômica de isolar a 

cavidade oral, no caso da amamentação, da falta de apoio e estabilização do bico do 

peito e da posteriorização da língua. Embora haja o fator anatômico, o medo da 

família em alimentar essa criança pode ser um fator ainda mais determinante. Há 

ainda que se considerar o período das cirurgias, onde a alimentação da criança é 

modificada. As situações sociais, afetivas, econômicas e culturais que envolvem 

esses processos são muito complexas, conforme afirmam Araruna & Vendruscolo 

(2000), Silva et. al. (2005) e Ribeiro & Moreira (2005). 

Como esta fase da vida é um dos períodos mais críticos, em decorrência do 

rápido crescimento, o alimento e a nutrição são essenciais para o desenvolvimento 
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da criança, podendo acarretar déficit no crescimento se não for adequada 

(ARARUNA & VENDRUSCOLO, 2000).  

 Este trabalho tem, pois, a intenção de estudar o estado nutricional relativo ao 

zinco de crianças com fissura labiopalatal, como elemento inserido numa dieta capaz 

de gerar e manter mecanismos homeostáticos diretos e indiretos, que podem 

influenciar o desenvolvimento do indivíduo. 

 Os objetivos da pesquisa foram: avaliar o estado nutricional de crianças na 

faixa etária de 6 a 10 anos, portadores de fissura labiopalatina, por meio de 

parâmetros antropométricos e determinar as concentrações séricas, eritrocitárias e 

urinárias de zinco, para a avaliação do estado nutricional relativo ao zinco dos 

indivíduos pesquisados. 
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2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 DADOS GERAIS DE PREVALÊNCIA E INCIDÊNCIA DA FISSURA 

LABIOPALATINA 

 

As anomalias congênitas afetam cerca de 5% dos nascidos vivos em todo o 

mundo. Segundo o Departamento de Informática do SUS (2006), seu impacto  

contudo é mais evidenciado nos países industrializados, devido a um maior controle 

das causas transmissíveis e nutricionais de morte, o que, de um modo geral, não 

ocorre nos países em desenvolvimento (PENCHASZADEH, 1993). 

Apesar disso, na América Latina, segundo a World Health Organization 

(1999), essas anomalias já respondem por um percentual entre 10% a 25% das 

admissões hospitalares pediátricas, ocupando entre o 3º e 4º lugares dentre as 

causas de morte no primeiro ano de vida.  

No Brasil, os defeitos congênitos vêm se mantendo consistentemente como 

segunda causa de morte perinatal (VICTORA & BARROS, 2001), contribuindo com 

13% do total do índice no ano 2000, segundo a World Health Organization (2001). 

Entre os defeitos congênitos, as anomalias craniofaciais constituem um 

grupo diverso e complexo. A denominação genérica “anomalias craniofaciais” inclui 

anomalias isoladas e múltiplas, de etiologia genética ou não. Via de regra, estas se 

referem à situação em que o arcabouço craniano e facial apresenta alterações de 

contorno, conforme afirmam Gorlin et. al. (1990) e a World Health Organization 

(2001). 

Entre as principais anomalias destacam-se as fissuras labiopalatais, fissuras 

palatais, craniossinostoses, holoprosencefalia, defeitos ortomandibulares e de 

fechamento do tubo neural que afetam o pólo cefálico, além de quadros sindrômicos 
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multissistêmicos, como: a síndrome alcoólica fetal, e de Stickler, entre outras 

(GORLIN et. al., 1990; HUNTER et al., 1993). 

A prevalência das anomalias craniofaciais varia de acordo com a região 

geográfica e grupo étnico considerado (World Health Organization, 2001). Dentre as 

anomalias craniofaciais, indubitavelmente, as fissuras labiopalatais (FL/P) 

constituem os exemplos mais frequentes, podendo ocorrer em um a cada 600 

recém-nascidos, o que significa o nascimento de um portador da anomalia a cada 

2,5 minutos no mundo (MOSSEY & LITTLE, 2002). As FL/P representam a 4ª causa 

mais frequente de anomalias congênitas em recém-nascidos. 

Dados sobre as anomalias craniofaciais na população brasileira são 

escassos e dispersos. A principal e mais abrangente fonte de informações provém 

do Estudo Colaborativo Latino-Americano de Malformações Congênitas (ECLAMC) 

(COHEN et. al, 1997), que realiza a vigilância epidemiológica dessas condições em 

maternidades voluntárias.  

De acordo com o ECLAMC, a prevalência de FL/P no Nordeste e Sul do 

Brasil varia entre 9,72 e 11,89 em cada 10 mil nascidos vivos respectivamente, 

enquanto no Sudeste, varia entre 5,39 e 9,71. A incidência das FL/P varia de 2,41 e 

3,08 em cada 10 mil, no Nordeste e Sul, e de 3,09 e 5,01 em cada 10 mil no Sudeste 

(CASTILLA et. al.,1995). Essas prevalências são concordantes com outras 

populações, conforme afirmam Correa, A. & Edmonds,L., 2002. 

Parte considerável dos pacientes com anomalias craniofaciais tem 

expectativa de vida normal, visto que apenas uma minoria das anomalias é letal 

segundo a World Health Organization (2000). A despeito do exposto, essas 

anomalias impõem um impacto significativo sobre a fonação, audição, aparência, 

cognição e alimentação, influenciando de modo prolongado e adverso, tanto a saúde 
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como a integração social do portador, conforme afirmam os autores Berk & Marazita 

(2002) e Monlleo & Gil-da-Silva-Lopes (2006).  

Os custos da atenção à saúde nessa área são elevados. No ano 2000, o 

National Institute of Dental and Craniofacial Research, dos Estados Unidos, estimou 

em 1 bilhão de dólares/ano o investimento necessário para atender portadores de 

FL/P ao longo de suas vidas. Em 2001, o National Health Services, do Reino Unido, 

avaliou em 6,4 milhões de libras/ano o investimento necessário para manter uma 

unidade regional multiprofissional com capacidade para 140 casos novos/ano de 

fissuras labiopalatais (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2000).  

 

2.2 FISSURA LABIOPALATINA 

 

As fissuras labiopalatinas surgem no período embrionário da vida intrauterina. Os 

processos faciais embrionários, compostos inicialmente pelos processos frontais, 

mandibulares, nasais mediais e laterais e maxilares, diferenciam-se na quarta 

semana de vida intrauterina e no final da oitava semana já se encontram fusionados. 

Portanto, nesse período são formadas as fissuras do palato primário (lábio e de 

rebordo alveolar). No final da décima segunda semana os processos palatinos se 

completam, com a sua coalescência, a divisão anatômica entre as cavidades bucal e 

nasal. Segundo Berk & Marazita (2002) e Correa & Edmonds (2002), nesse período 

surgem às fissuras do tipo palato secundário (transforame e pós forame), conforme 

pode ser observado na figura abaixo.  
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Figura 1. Fissuras transforame e pós forame (TRINDADE & FILHO, 2007). 

Sua etiologia é multifatorial, podendo ser hereditária, quando caracterizado o 

estigma genético; por fatores teratogênicos extra-genéticos, quando há influência 

ambiental associada à mãe, como: o stress, as infecções, o uso de medicamentos, 

as carências alimentares, a exposição a irradiações (NEVES et al., 2002; 

ANTONIAZZI et al., 2005); e por outros fatores como a exposição à fenitoína, ao 

ácido valproíco, ao uso do cigarro e ao consumo de álcool (LOFFREDO et al.,1994; 

MURRAY, 2002).  

As fissuras são mais comumente classificadas de acordo com o padrão 

proposto por Spina et al. (1972) baseado na morfologia, que utiliza como referência 

o forame incisivo, que é uma referência anatômica por simbolizar o único vestígio 

que separava na vida intrauterina o palato primário do secundário; definindo três 
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grupos principais de lesões: pré-forame incisiva, que pode ser unilateral, bilateral ou 

mediana e de extensão variável (fissura labial - FL); pósforame incisiva, sempre 

encontrada numa posição mediana e com extensão e largura variadas (fissura 

palatina - FP); transforame incisiva, ocasionando a comunicação entre as cavidades 

nasal e oral, sendo as fissuras unilaterais, bilaterais ou mediais (fissura labial + 

palatina - FL/P). 

No quadro a seguir são apresentadas as classificações de fissuras: 

 

Figura 2. Classificação de fissuras (TRINDADE & FILHO, 2007). 

1) A fissura do tipo pré forame incisivo tem seu defeito restringido ao palato 

primário, não ultrapassando o limite do forame incisivo. Quando ela acomete apenas 

o lábio, chamada de incompleta, a condição odontogênica da criança não é afetada, 

mas quando o rebordo alveolar é comprometido, chamado de completa, essa 

condição é afetada, e além da agenesia do incisivo lateral, o defeito ósseo pode 
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comprometer o periodonto dos dentes adjacentes à fissura, levando-os à perda. Elas 

podem ser de três tipos: 

a) fissura pré-forame incisivo unilateral: onde há a ausência de fusão entre o 

palato primário e o processo maxilar de um dos lados. Quando há 

comprometimento apenas do lábio é realizada uma queiloplastia a partir dos 

três meses, segundo protocolo do HRAC/USP, e quando o rebordo alveolar 

é acometido é feita uma cirurgia de enxerto ósseo autógeno (normalmente 

da crista ilíaca), realizado no estagio de dentição mista. 

Figura 3. Fissura pré forame unilateral incompleta (TRINDADE & FILHO, 2007) 

 

Figura 4. Fissura pré forame unilateral completa (TRINDADE & FILHO, 2007). 

b) fissura pré-forame incisivo bilateral: onde há ausência de fusão entre o 

palato primário e os dois processos maxilares. A projeção da pré-maxila é a 

principal característica das fissuras bilaterais completas, estando essa parte 

ligada apenas à extremidade anterior do septo nasal. A queiloplastia é 

realizada depois dos três meses, para depois serem feitos outros 

procedimentos cirúrgicos. 
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Figura 5. Fissura pré-forame bilateral completa (TRINDADE & FILHO, 2007). 

c) fissura pré-forame incisivo mediana: é a ausência de fusão entre os 

processos nasais mediais ou agenesia dos processos nasais mediais. 

2) As fissuras do tipo transforame envolvem o palato primário e secundário. 

Atravessam o rebordo alveolar e vão até a úvula. Esse tipo de fissura acarreta 

alterações dentárias de número e de forma.  Podem ser dos seguintes tipos: 

a) fissura transforame incisivo unilateral: é a ausência de fusão entre o palato 

primário, processo maxila e palato secundário de um dos lados. 

 

Figura 6. Fissura transforame unilateral (TRINDADE & FILHO, 2007). 

b) fissura transforame incisivo bilateral: é a ausência de fusão entre o palato 

primário, os processos maxilares e os processos palatinos de ambos os lados. 
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É o tipo mais grave de fissura, onde mais intervenções cirúrgicas são 

necessárias. O prognatismo pré-maxilar é reduzido pela realização da 

queiloplastia no período correto. 

 

 

Figura 7. Fissura transforame bilateral (TRINDADE & FILHO, 2007).  

c) fissura transforame incisivo mediana: é a agenesia dos processos nasais 

mediais e falta de fusão dos palatos secundários. 
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3) Temos ainda as fissuras pós forame que é a ausência da fusão entre os 

palatos secundários. São fissuras isoladas de palato, onde o palato 

secundário não se fusiona entre si e com o septo nasal. A implicação dessa 

fissura é referente ao mecanismo velo faríngeo e à trompa auditiva. 

 

Figura 8. Fissura pós-forame (TRINDADE & FILHO, 2007). 

O protocolo do Hospital de Reabilitação de Anomalias Craniofaciais da 

Universidade de São Paulo (HRAC/USP) recomenda que as cirurgias reparadoras 

primárias de reconstrução do lábio e palato devem preferencialmente se iniciar no 

primeiro ano de vida. Pelo protocolo ideal, e conforme afirmam os autores Ribeiro et 

al. (2007) e Ribeiro & Moreira (2005) o lábio deve ser operado a partir dos três 

meses de idade, em procedimento conhecido como queiloplastia, enquanto 12 

meses é o tempo determinado para a palatoplastia. Essas cirurgias fazem a 

correção funcional da lesão. 
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2.3 IMPLICAÇÕES COM O ESTADO NUTRICIONAL 

 

 Pode-se observar pelo exposto anteriormente que estas lesões terão 

implicações no estado nutricional das crianças, inicialmente pelas dificuldades de 

amamentação e posteriormente na ingestão de alimentos. Soma-se a essas 

dificuldades as orientações que são passadas aos pais, na maioria das vezes de 

forma errônea (Araruna & Vendruscolo, 2000).  

Antes da cirurgia os hábitos de sucção como utilização de chupeta ou “chupar 

dedo” devem ser retirados, para que não comprometam a reabilitação pós-

operatória. Duas semanas antes da cirurgia a criança deve ser desmamada e se 

recomenda a introdução de alimentos liquefeitos na dieta para que a criança se 

acostume com a nova consistência dos alimentos e os aceite no pós-operatório, 

quando esses alimentos terão a consistência mais adequada para esta fase de 

tratamento (Ribeiro & Moreira, 2005). 

A administração dos alimentos deve ser realizada com a colher e não com a 

mamadeira, para que no período pós-operatório não haja sucção, prejudicando o 

sucesso da cirurgia. A temperatura dos alimentos deve ser adequada, as crianças 

não podem receber alimentos nem muito quentes nem gelados (Ribeiro & Moreira, 

2005). 

A dificuldade de alimentação dos portadores de FL/P, principalmente no 

período de aleitamento materno, resulta em carências de nutrientes. Com o 

processo de sucção prejudicado, ocorre o escape do alimento pelo nariz e ingestão 

excessiva de ar provocando vômitos e engasgos. O portador de FL/P muitas vezes 

tem seu ganho de peso deficiente (Peres & Pini, 2001). O recém nascido que não 

apresenta outras deformações congênitas associadas à fissura, tem boa 
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movimentação mandibular e, apesar da pouca pressão intraoral, tem condições de 

sugar no peito (Araruna & Vendruscolo, 2000). 

Assim, conforme Styer & Freeh (1981), Araruna & Vendruscolo (2000), Silva 

et. al., (2005) e Ribeiro & Moreira (2005), o aleitamento não deve ser desencorajado, 

pois mesmo que insuficiente auxilia a diminuir a desnutrição (PERES & PINI, 2001). 

Para evitar complicações no processo de alimentação do lactente com fissura, 

algumas recomendações para a mãe são apontadas como:  

a) manter a criança sempre seca e confortável;  

b) lavar as mãos;  

c) fazer higiene oronasal com cotonete molhado em água fervida, antes e 

depois da alimentação, para que se evite a permanência de resíduos e 

partículas de leite na região, e evitar infecções;  

d) manter a criança em posição semi-sentada ao oferecer alimentos para 

evitar aspiração;  

e) fazer pausas durante a mamada para que a criança eructe;  

f) não evitar o lado da fissura, e sim proporcionar estímulos através do 

contato com o bico do seio ou da mamadeira para exercitar a 

musculatura afetada;  

g) após as mamadas, colocar a criança em decúbito lateral, diminuindo 

assim, o risco de asfixia, pois apesar da eructação, há risco de refluxo 

pela narina, de parte do leite ingerido;  

 (ARARUNA & VENDRUSCOLO, 2000). 

Na introdução da alimentação complementar, aos quatro meses, recomenda-

se a introdução de papa de frutas (raspadas ou amassadas) e sopa (amassadas ou 

passadas na peneira) que deverão ser administradas por meio do uso da colher de 
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sobremesa (de aço inoxidável) para estimular a maturação sensório-motora oral. A 

criança irá diferenciar a mudança da temperatura do alimento com mais facilidade 

nesta colher do que na colher de plástico. Os alimentos liquidificados devem ser 

evitados, pois não estimulam a propriocepção oral e têm seu valor nutricional 

reduzido pela trituração. A partir do quinto mês de vida deve-se aumentar 

gradualmente a consistência dos alimentos. A introdução do copo deve ser realizada 

aos seis meses de idade com um copo plástico que tenha tampa com bico duro com 

três furos e alça. No sétimo mês, a criança já deverá ingerir alimentos semi-sólidos e 

com um ano alimentos sólidos (RIBEIRO & MOREIRA, 2005).  

A introdução desses alimentos é importante para a erupção dentária e o 

desenvolvimento da função mastigatória, o que é muito importante para a ingestão 

de alimentos fontes de zinco, que são principalmente carnes e alimentos integrais. 

A ingestão desses alimentos deve ser estimulada, visto que as crianças 

necessitam relativamente mais zinco em comparação aos adultos, tanto para o 

crescimento como para o desenvolvimento neurológico e cognitivo. Portanto 

recomenda-se que os alimentos selecionados para fazer parte de suas dietas sejam 

de boa biodisponibilidade, incluindo na mesma refeição substâncias que facilitem a 

absorção de zinco como proteínas de origem animal e evitando alimentos ricos em 

fitato como os farelos. 

A alimentação da criança portadora de fissura labiopalatal deve ser 

nutricionalmente adequada, promovendo suporte calórico adequado, contribuindo 

para o crescimento e desenvolvimento adequado e para o ganho de peso, que é 

essencial para determinar o período das cirurgias.  

O estado nutricional das crianças deveria ser uma preocupação para a 

equipe multidisciplinar que atua nos centros de atendimento ao fissurado 
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labiopalatino, e essa equipe sabendo dos procedimentos cirúrgicos que essas 

crianças terão que sofrer deveria prepará-la melhor para essa fase, no aspecto 

nutricional. Afinal, todo trauma cirúrgico concorre com depressão orgânica e 

aumento das necessidades nutricionais que, se não supridas, poderão levar a 

perdas nutricionais, desnutrição, quadros infecciosos e comprometimento do 

procedimento cirúrgico, com efeitos prejudiciais na cicatrização.  Esta condição 

clínica, associada a uma dieta diferente da usual, e as dificuldades e dor ao deglutir 

podem afetar o estado nutricional, comprometendo a cicatrização e o sistema 

imunológico do paciente (PERES et al 2006 e BARROS et al 2009). 

Essas crianças têm dificuldade para estabelecer um padrão alimentar, pois 

devido às cirurgias estão constantemente mudando a alimentação em prol das 

mesmas, seja antes, durante ou depois.  

A grande maioria dos artigos pesquisados para escrever esta revisão retrata a 

alimentação de crianças menores de dois anos, entretanto a faixa etária escolhida e 

analisada foi a da pré-adolescência, por ser um período de grandes mudanças, 

principalmente no que se refere à alimentação. É uma fase onde o organismo 

necessita de muitos nutrientes e também onde se pode verificar a interferência de 

alguma deficiência alimentar anterior, que pode ser mantida numa fase posterior e 

adulta. 
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2.4 ASPECTOS BIOINORGÂNICOS DO ZINCO 

 

A versatilidade das características físico-químicas do zinco (Zn) constitui a 

base de sua extensa participação no metabolismo de proteínas, ácidos nucléicos, 

carboidratos e lipídeos. Mais recentemente tornou-se uma importante via de 

investigação para a elucidação dos processos de controle da expressão gênica e de 

outros mecanismos biológicos fundamentais. Dentre estas características, a 

associação estável do metal a macromoléculas, principalmente proteínas e ácidos 

nucléicos e a flexibilidade de sua esfera de coordenação merecem destaque 

(COTTON & WILKINSON, 1998).  

Sob esta perspectiva, conforme ilustra a tabela 1, mais de 300 tipos 

diferentes de enzimas identificadas em diversas espécies vivas necessitam da 

coordenação de um ou mais átomos de zinco, que podem ter ação: catalítico, co-

catalítico ou estrutural (VALEE & AULD, 1993). 

Zinco/Função Enzimas 

 
Catalítico 

Álcool desidrogenase, Fosfatase alcalina, 
Carboxipeptidase A, Enzima conversora de angiotensina 
(isoforma testicular), Anidrase carbônica II, 
Farnesiltransferase protéica; 
 

 
Co-Catalítico 

Cobre-Zinco superóxido dismutase, fosfatase alcalina 
(com dois átomos de zinco e um de magnésio), 
fosfolipase C, Nuclease P1, Leucina aminopeptidase, 
Enzima Conversora de Angiotensina (isoforma somática); 
 

Estrutural Aspartato carbamoiltransferase, Proteínas dedos de 
zinco (Zif268), Ferredoxina 

Tabela 1. Tipos de metaloenzimas em que o zinco atua como fator catalítico, co-catalítico ou 
estrutural. Adaptado de McCALL et al., 2000. 

 

Informações detalhadas sobre a estrutura e o comportamento bioinorgânico 

de metaloenzimas e metaloproteínas, bem como a elucidação de suas funções 

metabólicas, formam um conjunto consolidado de conhecimentos de significado 
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importante para a tradução da estrutura química em funções biológicas múltiplas. 

Prova disso está na extensa bibliografia disponível a respeito das mais detalhadas 

características de metaloproteínas como as metalotioneínas (MARGOSHES & 

VALEE, 1957; KÄGI & VALEE, 1961; KÄGI & KOJIMA, 1987; ROBBINS et. al., 1991; 

BRAUN et. al., 1992 e KÄGI, 1993) e metaloenzimas como as carboxipeptidases 

(DIDEBERG et al.,1982; KESTER & MATTHEWS, 1977 e VALEE & AULD, 1990).  

2.5 CONSIDERAÇÕES SOBRE A ABSORÇÃO DO ZINCO 

 

O zinco é um átomo pequeno que se comporta quimicamente como um 

ácido de Lewis, o que determina sua passagem pelas membranas biológicas, tanto 

por mecanismos de difusão passiva quanto por transporte ativo. O metal é 

transferido do lúmen intestinal para o interior do enterócito, ultrapassando a borda 

em escova, e daí para a circulação sanguínea num processo que envolve transporte 

paracelular e transporte mediado por carreadores (SALGUEIRO et al., 2000). A 

forma predominante parece ser a de quelatos de zinco com peptídeos e 

aminoácidos (SOLOMONS & COUSINS, 1984).  

Hempe & Cousins (1991), relataram que dentro da célula da mucosa 

intestinal o zinco é regulado por proteínas que ligam metais como as 

metalotioneínas e as proteínas intestinais ricas em cisteína (CRIP’s). Em 1992, estes 

mesmos autores em outro estudo, sugeriram um mecanismo no qual o zinco, após 

passar do meio extracelular para o citosol do enterócito, liga-se à CRIP que funciona 

como uma proteína de transporte intracelular, passando por difusão em direção à 

membrana basolateral. A metalotioneína inibe a absorção de zinco, regulando a 

ligação do metal à CRIP, funcionando como uma espécie de marca-passo, ligando o 

metal transitoriamente e liberando-o gradativamente no citosol (Figura 9). Este 
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modelo concilia a teoria na qual a absorção transcelular de zinco pode ser regulada 

por fatores da dieta e fatores fisiológicos que alteram a expressão gênica das 

metalotioneínas ou das CRIP’s. 

Os processos de transporte do metal são sensíveis à temperatura, ao tempo 

e ao pH nos quais ocorrem, e parece haver a participação de componentes 

saturáveis e não saturáveis. Avanços recentes nos estudos no campo da biologia 

molecular permitiram a caracterização de uma família de transportadores de zinco 

em mamíferos (Figura 9). As proteínas caracterizadas até o momento são ZnT-1, 

ZnT-2, ZnT-3 e ZnT-4.  

A ZnT-1 é regulada diretamente pelas quantidades de zinco ingeridas e está 

associada ao efluxo do metal localizando-se na membrana basolateral de 

enterócitos e de células tubulares renais. A ZnT-2 também está envolvida na 

exportação ou captação do zinco dentro de vesículas em diversos tipos celulares no 

intestino, nos rins e nos testículos. 

A ZnT-3 regula a captação de zinco em vesículas neuronais e, 

possivelmente nos testículos.  

A ZnT-4, além de sua localização neuronal, também é responsável pela 

captação do zinco nas glândulas mamárias. 
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Figura 9. Esquema representativo dos mecanismos de digestão, absorção, aproveitamento por 
tecidos periféricos e excreção do zinco proveniente da dieta (HENRIQUES et al., 2003). 

 

A descrição dessa família de transportadores ainda é incompleta e não 

causará surpresa o aparecimento de novos componentes que possam auxiliar na 

elucidação dos intrincados processo pelos quais o zinco passa desde a sua 

absorção até o seu aproveitamento pelos tecidos-alvo. 

 No que diz respeito à alimentação, substâncias presentes na dieta também 

podem interferir na absorção do zinco, tanto de forma positiva como negativa. 

Substâncias orgânicas de baixo peso molecular e solúveis, tais como alguns 

aminoácidos, acido picolínico e vitamina B6, podem se ligar ao zinco e facilitar sua 

absorção. Ao contrário, compostos orgânicos que formam complexos estáveis e 

insolúveis, como fitato, acido oxálico, taninos e outros, podem reduzir sua absorção. 

(Yuyama, 2009) 
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2.6 DEFICIÊNCIA DE ZINCO 

 

Desde a descoberta do zinco como metal essencial para a biologia de 

microorganismos, no século XIX, até o reconhecimento dos prejuízos causados por 

sua ausência ou deficiência ao organismo humano, em meados do século XX, foram 

documentadas as consequências de sua deficiência, seja em estudos experimentais, 

com o emprego de animais, ou em estudos clínicos e populacionais, envolvendo 

seres humanos. Dentre essas consequências, podem-se citar efeitos como: o 

retardo no crescimento e no desenvolvimento como um todo, ocorrência de diarréia 

e inflamação intestinal, atraso na maturação sexual, demora na cicatrização de 

feridas, úlceras de decúbito, lesões oculares, fotofobia,falta de adaptação ao escuro, 

alopecia, letargia mental, distúrbios neuronais, alterações na resposta imunológica, 

afecções dermatológicas, perda de peso, hipogonadismo e oligospermia. A maior 

parte desses efeitos, como evidencia a tabela 2, correspondem a falhas 

relacionadas ao desempenho das funções de sistemas, estruturas ou reações que 

dependem direta ou indiretamente de zinco (MAFRA & COZZOLINO, 2004). 

Funções e processos celulares relacionados ao zinco 

Resposta Imunológica (Iniciação e Regulação) 
Controle REDOX e antioxidante 
Cofator enzimático 
Espermatogênese e Esteroidogênese 
Metabolismo de vitamina A 
Armazenamento e liberação de insulina 
Metabolismo energético 
Síntese protéica 
Estabilização conformacional de macromoléculas 
Regulação da transcrição de DNA 
Divisão celular 

Tabela 2. Funções do zinco no organismo 

Bunce, 1994, estudou os efeitos da deficiência do metal sobre a 

embriogênese, crescimento, diferenciação e regulação da superfamília de 
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receptores hormonais nucleares e concluiu que a disponibilidade limitada de zinco 

altera a regulação dos receptores hormonais a partir da modificação da conformação 

de domínios em proteínas do tipo dedos de zinco.  

Williams & Chesters já em 1970, relataram um decréscimo linear na 

incorporação de timidina ao DNA no fígado, nos rins, no baço e nos testículos de 

ratos nos primeiros cinco dias de consumo de uma dieta limítrofe em zinco. Estudos 

posteriores (CHESTERS et al., 1995) e (PRASAD et al., 1996) demonstraram que o 

zinco regulava a síntese de mRNA para a timidina quinase por meio da ligação de 

uma proteína dependente de zinco à região promotora do gene e que o papel do 

zinco estava diretamente ligado à regulação transcricional e não à estabilidade do 

mRNA. Há um consenso de que o zinco é necessário a dois passos distintos para a 

indução da síntese de DNA. Primeiramente, influencia a entrada das células na fase 

S e, em seguida, participa na regulação da síntese de mRNA para a timidina 

quinase.  

A deficiência de zinco causa diminuição na secreção do hormônio de 

crescimento (GH) pela pituitária e um consequente decréscimo em sua concentração 

plasmática (ROTH & KIRCHGESSNER, 1997). A administração de GH exógeno é 

insuficiente para bloquear a inibição no crescimento, pois é incapaz de aumentar a 

concentração circulante de IGF-I que, por sua vez, tem a sua atuação amplamente 

potencializada pelo zinco. McNall et al., (1995), provaram que a regulação exercida 

pelo GH sobre a produção de IGF-I hepático está prejudicada em animais deficientes 

em zinco ao nível dos receptores de GH. Ambos, receptor de GH hepático e a 

proteína ligadora de GH, bem como o mRNA que codifica para o IGF-I estão em 

concentrações baixas nestes animais.  
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Em resumo, as evidências demonstram que a deficiência de zinco é 

caracterizada pela diminuição da ingestão de zinco, diminuição do ritmo de 

crescimento, baixas concentrações de GH e de IGF-I circulantes, diminuição da 

produção hepática de IGF-I, do receptor de GH e de sua proteína ligadora. A 

ausência de responsividade após a administração de GH exógeno, sugere que o 

zinco é necessário para a regulação do crescimento em nível celular. Ainda que 

esse efeito é independente dos observados para o GH e o IGF-I circulantes.  

A Figura 10 resume alguns dos efeitos discutidos: 

 
Figura 10. Efeitos da deficiência de zinco sobre os processos metabólicos associados ao 

crescimento. (MacDONALD, 2000). 
 

2.7 ESTUDOS DE BIODISPONIBILIDADE DE ZINCO 

 

O conhecimento das moléculas que contém zinco e a elucidação de sua 

bioquímica ampliou as fronteiras da química bioinorgânica, despertando o interesse 

de áreas como Nutrição, Fisiologia e Medicina. Para a Nutrição, mais 

especificamente, grande interesse tem sido dispensado aos estudos que objetivam 

acessar ou determinar a biodisponibilidade do zinco nos sistemas biológicos 

(O’DELL, 1969; GIROUX et al., 1976; KUMAR & KAPOOR, 1983; HOODA et al., 

1984, HOADLEY et al., 1987, COZZOLINO, 1997). Neste sentido, as mais diversas 
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metodologias têm sido desenvolvidas e aplicadas, como as encontradas em alguns 

estudos clássicos que utilizam a depleção e repleção do metal (MASON KE et al., 

1982 e REEVES & O'DELL, 1986). Os referidos estudos que utilizam radioisótopos 

(DAVIES, 1979) e isótopos estáveis (JACKSON, 1997) e os modelos experimentais 

desenvolvidos a partir de culturas de células mimetizam o processo de absorção e 

transporte do zinco para o meio intracelular (REEVES, 1995). 

Estudos em humanos utilizando isótopos têm identificado três principais 

fatores alimentares que influenciam a absorção e utilização de zinco, são eles: o 

conteúdo de fitato, a quantidade e a qualidade da fonte protéica e o total de zinco na 

dieta. (Yuyama, 2009) 

Paralelamente aos estudos mais abrangentes envolvendo o metabolismo do 

zinco, desde sua absorção e distribuição em diversos tecidos corpóreos, até sua 

eliminação, tem-se observado nos últimos anos a tendência em investigar sítios 

cada vez mais específicos, cuja fisiologia depende direta ou indiretamente da ligação 

ou do comportamento bioinorgânico de átomos do metal. 

Portanto, conforme descrito anteriormente, o zinco é de suma importância 

para o desenvolvimento de crianças acometidas pela fissura labiopalatina, e neste 

sentido este trabalho procurou avaliar a relação deste elemento com esta doença. 
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3 MATERIAL E MÉTODOS 

 

3.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO 

 

A pesquisa caracterizou-se por um estudo tipo caso-controle, de base 

institucional. 

 

3.2 TAMANHO DA AMOSTRA 

 

O tamanho da amostra foi estimado com o objetivo de assegurar 

representatividade para o evento em estudo, resultando em uma amostra de 90 

pessoas (50 casos e 40 controles). Nessa seleção de amostras tomou-se o cuidado 

de parear os grupos em relação à classe socioeconômica e também com relação a 

idade. 

 

3.3 DEFINIÇÃO E SELEÇÃO DE CRIANÇAS DOS GRUPOS DE CASOS E 

CONTROLES 

 

3.3.1 Grupo Casos 
 

Participaram do estudo crianças com fissura labial, classificados de acordo 

com a Classificação Internacional de Doenças/ Organização Mundial da Saúde (CID-

10, OMS, 1995). 

Foram consideradas elegíveis todas as crianças, na faixa etária entre 6 e 10 

anos, atendidas pelo Centro de Atendimento Integrado ao Fissurado Labiopalatal – 

(CAIF), localizado em Curitiba, PR. Participaram do estudo apenas os casos 
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incidentes, com diagnóstico clínico de qualquer tipo de fissura realizado até a data 

de início da coleta dos dados e encaminhados para tratamento.  

Não foram incluídas crianças que apresentaram quadros graves de 

patologias e ou síndromes associadas às fissuras que recorreram com instabilidade 

clínica.  

Uma vez selecionadas, as crianças foram convidadas a participar do estudo, 

por meio de uma comunicação encaminhada aos pais ou responsáveis. Elas 

responderam a uma entrevista sobre hábitos de vida e consumo alimentar, bem 

como se submeteram a avaliação antropométrica (peso e estatura).  

Tudo foi feito mediante a assinatura de um termo de consentimento livre e 

esclarecido, segundo a Resolução no 196, de 10 de outubro de 1996, por todos os 

pacientes. 

 

3.3.2 Grupo controle 
 

A coleta de dados das crianças sem fissura (controles) foi realizada em uma 

escola de primeiro grau do município de Curitiba, no distrito sanitário do Bairro Novo. 

As crianças foram selecionadas aleatoriamente nas turmas de ensino fundamental 

segundo a faixa etária. Não foram incluídos na amostra pacientes com história ou 

suspeita de síndrome genética ou portador de qualquer doença associada, positiva 

ou negativamente à exposição de interesse ou ainda alguma doença cujo tratamento 

envolvesse mudança significativa na dieta, tais como diabetes, gota ou problemas 

renais (SCHLESSELMAN, 1982). 

 As crianças da referida escola, abordadas para inclusão no grupo controle, 

que referiram sinais clínicos suspeitos para algum dos distúrbios indicados, foram 
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encaminhadas para investigação. Quando descartada qualquer intercorrência, esse 

indivíduo pôde compor o grupo controle. 

3.5 COLETA DE DADOS 

 

O questionário desenvolvido para o presente estudo foi aplicado por 

entrevistador, em entrevista face-a-face. Dados sócio-demográficos (nível da 

escolaridade, estado civil, procedência), do período gestacional, antropométricos e 

história familiar de doenças genéticas, foram questionados com a finalidade de 

caracterizar a população. 

Também foi aplicado um questionário sócio econômico adaptado 

(GRACIANO, 1999), com o objetivo de equiparar os dois grupos estudados, evitando 

assim diferentes graus de poder aquisitivo, instrução, acesso aos alimentos e 

condições habitacionais (ver anexo E). 

 

 3.5.1 Herança Genética 
 

Foi investigado, em ambos os grupos, a existência de história familiar de 

doenças de cunho genético de qualquer tipo e (ou) em qualquer sítio, em parente de 

primeiro grau da mãe, irmã, tia, avó materna ou paterna.  

  

3.6 INQUÉRITO ALIMENTAR 

 

Para a obtenção dos dados sobre o consumo alimentar, utilizou-se o 

Recordatório de 24 horas (R24h). Foi utilizado também o registro alimentar de três 

dias, nesse registro foram incluídos: horário das refeições, quantidade, tipo de 

alimento e consistência. Totalizando 4 dias de dieta de cada paciente. 



Material e Métodos 
_________________________________________________________________________________ 

42 

3.7 ANÁLISE DO INQUÉRITO ALIMENTAR 

 

Todas as estimativas dos grupos de alimentos e nutrientes foram calculadas 

por meio do software de análise nutricional Nutwin 1.5, 2002.   

 

3.8 SOFTWARES UTILIZADOS 

 

 SPSS 10.0: Análises estatísticas; 

 NutWin versão 1.5, 2002: Para tabulação, codificação e compilação 

dos valores nutritivos dos alimentos. 

 

3.9 CONTROLE DE QUALIDADE 

 

Para a digitação dos recordatórios alimentares, foi adotado desde o estudo 

piloto, o procedimento de dupla entrada dos dados, feita por digitadores distintos, a 

fim de eliminar os possíveis erros. 

 

3.10 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 

3.10.1 Qui-Quadrado 
 

 

O Teste Qui-Quadrado (χ2) é aplicável em dados representados em forma de 

frequência para detectar significância estatística da diferença entre dois grupos 

independentes.  
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O Teste χ
2 

(teste Qui-Quadrado) é uma estatística não paramétrica de fácil 

compreensão e muito usada para verificar se há diferença entre frequências 

esperadas e frequências observadas de duas ou mais categorias. No caso, a 

frequência esperada é sempre aquela que determina a igualdade dos grupos. O 

teste conflita a frequência esperada da observada, e se der diferença significativa 

entre as duas categorias, os grupos são considerados diferentes.  

Este teste compara o valor encontrado pela estatística do teste com um valor 

tabelado, conforme o nível de confiança estabelecido pelo pesquisador, ou se for 

usado algum software, usa-se para uma confiança de 95% onde:  

p-valor < 0,05: Existe diferença significativa entre as classes, o que afirma que 

um grupo é diferente do outro grupo.  

p-valor > 0,05: Não existe diferença significativa entre as classes, o que 

impossibilita de dizer se um grupo é diferente do outro grupo (TRIOLA, 1999). 

 

3.10.2 Teste t de Student 
 

Teste t de Student permite comparar médias das variáveis continuas entre 2 

grupos diferentes de indivíduos identificando a significância desta diferença, de 

maneira a verificar se estas diferenças se devem ao acaso ou a algum outro fator 

(JECKEL, 1999,  p.154). 

 

3.10.3 Teste Kruskal Wallis 
 

Para comparar os valores de zinco plasmático, eritrocitário e urinário, nos 3 

tipos de fissura foi utilizado o teste não paramétrico kruskal-Wallis, recomendado 

para comparação de três ou mais amostras independentes e dados mensurados em 
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escala pelo menos ordinal, este teste é comparável à ANOVA (um critério) (JECKEL, 

1999, p.161). 

 

3.11 AVALIAÇÕES ANTROPOMÉTRICAS 

 

Foram aferidos peso e estatura dos participantes com o intuito de obter as 

medidas de estatura/idade e peso/idade, que foram classificadas segundo os valores 

de escore z das curvas de crescimento preconizadas pela NCHS/OMS 2007. 

O peso foi obtido em balança digital da marca Filizola®, com capacidade 

para 100 kg e precisão de 100 g, com a criança posicionada no centro da 

plataforma, sem calçados e trajando roupas leves. A estatura foi avaliada com 

estadiômetro fixado na parede, graduado em centímetros, com esquadro móvel 

para posicionamento sobre a cabeça do indivíduo que nesse momento estava 

descalço, em posição ereta, com os pés unidos e olhando para frente. 

 

3.12 COLETA DE MATERIAL BIOLÓGICO 

 

3.12.1 Amostras de sangue 
 

A coleta de sangue foi realizada nas crianças selecionadas para o estudo, 

conforme consentimento livre e esclarecido assinado pelos pais ou responsáveis, 

permitindo a realização do procedimento. As crianças estavam em jejum de 8 horas. 

No grupo controle a coleta de sangue foi realizada na Unidade de Saúde João 

Candido e no grupo caso a coleta foi feita no Centro de Atendimento Integrado ao 

Fissurado Lábio Palatal - CAIF. Em ambos os grupos a coleta foi feita por um 

profissional qualificado em ambiente próprio e reservado. Foram utilizados tubos do 
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tipo Vacuntainer desmineralizados, contendo como anticoagulante o citrato de sódio. 

O material foi coletado da veia cubital de um dos braços, sendo retirados 10 mL de 

sangue total.  

O plasma foi separado do sangue total por centrifugação a 3000 x g durante 

15 minutos em centrífuga refrigerada a 4ºC, extraído com o auxílio de um pipetador 

automático e acondicionado em eppendorfs que foram congelados a uma 

temperatura de – 80ºC para análise posterior. 

Os eritrócitos foram separados conforme o protocolo estipulado por 

Whitehouse et al. (1982), no qual a massa de eritrócitos obtida do sangue total foi 

lavada por três vezes consecutivas com o auxílio de 5 mL de solução fisiológica 

(NaCl 0,9%), homogeneizada lentamente sob inversão e centrifugada a 10000 x g 

durante 10 minutos a 4ºC, desprezando-se o sobrenadante. Após a última 

centrifugação, a papa de hemácias foi cuidadosamente removida, sempre 

procurando obter o conteúdo central do tubo, sem tocar a ponta da pipeta no fundo 

do tubo. Os eritrócitos foram armazenados em eppendorfs de 2mL congelados a -

80ºC para análise posterior. A concentração de zinco nas amostras de plasma e 

eritrócitos foi determinada por espectrofotometria de absorção atômica de chama, 

depois de realizadas as devidas diluições do material biológico. 

 

3.12.2 Amostras de urina 24h 
 

A urina de 24 horas foi coletada em recipientes desmineralizados, fechados e 

etiquetados. As mães foram orientadas quanto ao modo correto de coleta, e os 

recipientes foram recolhidos nas residências das crianças participantes do estudo, 

logo após sua coleta. Estas amostras foram mantidas sob refrigeração até o 

momento do preparo das amostras para análise, que consistiu da homogeneização, 
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medida do volume total e retirada de uma alíquota de 200mL para análises 

posteriores. Esta alíquota foi mantida ao freezer a - 80°C até o momento da análise.  

 

3.13 ANÁLISE BIOQUÍMICA 

 

3.13.1 Determinação de zinco no plasma 
 

A concentração de zinco plasmático foi determinada por 

espectrofotometria de absorção atômica de chama, conforme o método proposto 

por Rodriguez et al. (1998). 

As determinações de zinco nas amostras de plasma sanguíneo foram feitas 

por meio de técnicas de espectrofotometria de absorção atômica, por leitura direta 

de três alíquotas de cada amostra de plasma diluídas em água Milli-Q® na 

proporção de 1:2 (1mL de plasma para 2mL de água) e aspiradas diretamente na 

chama do aparelho. 

As leituras foram realizadas em um espectrofotômetro de chama modelo Z-

5000, com lâmpada de catodo oco e nebulizador pneumático, calibrado nas 

seguintes condições: região ultravioleta, comprimento de onda de 213,9nm, fenda 

1,3, chama oxidante com mistura de acetileno (25): ar (40), e 2 leituras com tempo 

de integração de 3 segundos.  

Para fazer as curvas de calibração foi utilizado o padrão comercial Titrisol, 

diluído em água nanopura com glicerol a 3%, obtendo-se solução de referência com 

as seguintes concentrações: 0,1; 0,2; 0,3; 0,5 e 1,0µg/mL. 

Em todas as determinações a exatidão foi avaliada utilizando-se material de 

referência, Seronorm™ Trace Elements reconstituído na hora da analise conforme 

determinado pelo fabricante. 
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3.13.2 Determinação de zinco nos eritrócitos 
 

A concentração de zinco nos eritrócitos também foi realizada por 

espectrofotometria de absorção atômica de chama, seguindo a 

metodologia proposta por Whitehouse et al. (1982). Foi utilizado o mesmo 

equipamento citado no item 3.13.1, sob as mesmas condições de operação. 

Uma alíquota de 400 µL de massa de eritrócito foi diluída em água Milli-

Q® na proporção de 1:3 (400µL de eritrócito e 1,2mL de água). Esta diluição é 

denominada lisado 1, pois a partir dela se obtém uma segunda diluição, chamada 

lisado 2 (1:9), a qual foi constituída de 450µL do lisado 1 diluído em 3,6mL de água 

Milli-Q®, totalizando um fator de diluição de 40. Esta última diluição foi realizada 

em triplicata e as amostras, depois de homogeneizadas, foram aspiradas 

diretamente na chama do aparelho, as quais foram expressas em µg/dL.  

A partir do lisado 1 também foi determinada a concentração de 

hemoglobina (Hb), com o objetivo de expressar os resultados da 

concentração de zinco em µgZn/gHb. Para essa análise foram diluídas 3 

amostras de 20 µL do lisado 1 em 5mL de solução de Drabkin. O método utilizado 

foi o da cianometahemoglobina. O equipamento de leitura foi um espectrofotômetro 

UV visível (HITACHI, Modelo U1100) em 540nm. Para essa determinação foi 

utilizado o padrão de hemoglobina LABTEST - HiCN 10g/dL. Para expressar os 

resultados em µgZn/gHb, a média das triplicatas das absorbâncias da hemoglobina 

foi multiplicada pelo fator de calibração (obtido conforme instruções do rótulo 

padrão para hemoglobina). 
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3.13.3 Determinação do zinco na urina 
 

A determinação da excreção urinária de zinco também foi realizada por 

espectrofotometria de absorção atômica. 

A urina foi descongelada e o conteúdo diluído em água Milli-Q® na 

proporção de 1:1 (2,5mL de urina para 2,5mL de água), que posteriormente foi 

aspirado diretamente na chama do aparelho. Esta análise foi realizada em 

triplicata. 

Para preparação da curva de calibração do aparelho também foi utilizado 

Titrisol® diluído em HNO3 1%, nas concentrações de 0 (branco); 0,1; 0,2; 0,3; 0,5; 

1,0; 2,0µg/mL. 

Os valores de absorbância da curva foram recalculados no Excel, através 

de um gráfico de dispersão com linha de tendência. Então foram calculados os 

valores da concentração de cada amostra. Este valor final foi multiplicado pelo 

volume urinário de 24h, obtendo-se um valor em µg/24h. O valor final representou 

a média das concentrações das três leituras realizadas em cada amostra. 
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 4 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

4.1 CARACTERIZAÇÃO DA POPULAÇÃO E DADOS DE QUESTIONÁRIO 
 

A população do presente estudo teve um n amostral para o grupo controle de 

50 crianças e para o grupo caso um n de 40 crianças. Totalizando 90 crianças. 

Quadro 1. Caracterização da população quanto ao sexo 

SEXO Grupo Controle (n) Grupo Caso (n) Total geral (n) 

Feminino 30 20 50 
Masculino 20 20 40 
Total geral 50 40 90 

  

Nossos resultados diferem dos encontrados na literatura, onde a presença de 

meninos é maior que a de meninas na população de crianças com fissura 

labiopalatina. Como mostra os autores Krapels et al, 2004, Prahl et al, 2004, 

Montagnoli, 2005, Reid et al, 2006, Masarei et al, 2006, Sagheri et al, 2009 e Zareti 

et al, 2010 que tiveram respectivamente 68,4%, 75,92%, 58,91%, 53,22%, 61,22%, 

52,5%, 65,47% de participantes do sexo masculino no grupo de pacientes com 

fissura labiopalatina. A quantidade de participantes do estudo parece não influenciar 

nesse resultado, pois os estudos variam de 20 participantes até 881, somente de 

portadores de fissura labiopalatina. 

Quadro 2. Caracterização da população quanto à idade 

IDADE (%) Grupo Controle Grupo Caso  

6 Anos 8,0 8,0  

7 Anos 14,0 18,0  

8 Anos 24,0 21,0  

9 Anos 22,0 21,0  

10 Anos 32,0 32,0  
Total geral 100,0 100,0  
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Tentou-se ao máximo parear os grupos quanto à idade, visto que ela 

influencia diretamente no aumento de peso e estatura.  

Quadro 3.  Nível de escolaridade das mães do grupo controle e caso 

ESCOLARIDADE DA MÃE  Grupo Controle % Grupo Caso % Total Geral % 
Não respondeu 0,0 2,6 1,1 
Curso técnico 2,0 0,0 1,1 
Ens. fund. comp. 12,0 10,5 11,3 
Ens. fund. inc. 52,0 52,6 52,2 
Ens. medio comp. 14,0 15,7 14,7 
Ens. medio inc. 16,0 13,1 14,7 
Ens. superior comp. 4,0 5,2 4,5 
Total Geral 100,0 100,0 100,0 

 

Os níveis de escolaridade entre as mães dos dois grupos não diferiram 

estatisticamente. Esse resultado também foi percebido por Tamura et al, 2005, que 

avaliaram a concentração plasmática de zinco em mães de crianças com fissura 

labiopalatina, este estudo deu-se nas Filipinas. 

 

Gráfico 1. Ingestão de suplemento alimentar por parte das mães durante o período 

gravídico. 

 

 A ingestão de suplementos alimentares não diferiu entre os grupos. O 

suplemento vitamínico usado por todas as mães que relataram tomar foi único e 
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excluivamente o sulfato ferroso. Nenhuma mãe tomou complexos multivitamínicos 

ou minerais.  

Em toda as referências utilizadas para elaboração desse trabalho não foram 

encontrados estudos relacionando ferro e fissura labiopalatina. Quanto ao ácido 

fólico os estudos mostram diferentes opiniões dos autores, não havendo um 

concenso sobre o fator protetor deste nutriente para o aparecimento da fissura 

labiopalatina. Muitos estudos que relacionam a ingestão de vitaminas e minerais 

como fator protetor à fissura labiopalatina, são investigativos, baseiam-se apenas 

em hipóteses estatísticas fazendo uma avaliação de risco de exposição, poucos de 

fato fazem coleta de material biológico e uma avaliação mais profunda da ingestão 

alimentar dessas mães. Isso acontece porque na maioria dos casos a mãe só 

descobre que o filho tem fissura labiopalatina quando a criança nasce. 

Visto isso, para avaliar se o estado nutricional da mãe exerce algum efeito 

sobre o aparecimento da fissura labiopalatina, alguns autores partem do presuposto 

que em torno de um ano após dar a luz a mãe encontra-se em um estado biológico 

similar ao do inicio da gravidez (LECK, 1983), e que portanto seria um momento 

para se investigar. No estudo feito por Krapels et al, 2004, foi determinado por meio  

de amostras de sangue: zinco, myo-inositol e glicose, de crianças com fissura 

labiopalatina e de suas mães. Essa coleta foi feita 24 meses após o parto, justificada 

pelo fato de que nesse momento o estado hormonal e metabólico da mãe já 

correspondia ao estado anterior ao periodo gravídico.  

Em nosso estudo, 13,6% das mães do grupo com fissura tomaram 

suplemento vitamínico, contra 17,3% do grupo controle. Porém se consideradas as 

mães que tomaram suplemento contendo zinco, esse número cai para 7,6% 
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naquelas do grupo com fissura e de 1,2% para o grupo controle, não havendo 

diferença estatística entre os grupos. 

No estudo de Tamura et al, 2005, a coleta deu-se 5 anos após o parto, com a 

justificativa de que nesse período o corpo da mãe comporta-se como no período 

crítico gestacional de 6 a 12 semanas. Nesse estudo 11,3% das mães do grupo 

controle tomaram suplemento vs 12,3% das mães do grupo com fissura, porém não 

foi especificado se este suplemento continha zinco. 

Usar do artefato de que o estado biológico das mães anos depois do parto 

reflete seu estado biológico no período gravídico e pré-gravídico pode até ser uma 

ferramenta interessante para estudos sobre defeitos de nascença como dizem os 

autores Munger, 2002; Krapels et al, 2004 e Murray et al, 1997, porém é necessário 

que seja feita uma padronização desse período, para poder haver comparação de 

resultados. 

 

Gráfico 2. Amamentação ou não das crianças do grupo caso e controle  
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Gráfico 3.  Da duração da amamentação  

 

 

Gráfico 4. Motivo da interrupção da amamentação das crianças do grupo controle e 

do grupo caso. 
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Os dados a seguir referem-se apenas as crianças do grupo caso, pois no 

grupo controle todas foram amamentadas. 

 

Gráfico 5. Maneira como o leite materno foi oferecido à criança durante sua 

permanecia no hospital. 

 

Gráfico 6. Maneira que a criança ingeriu leite materno ou não após receber alta do 

hospital. 

 

A literatura apresenta muitos estudos sobre esse assunto visto que a maioria 

dos estudos dá-se em crianças de até dois anos de idade. A amamentação até os 
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seis meses é indispensável para a criança, tanto biologicamente pela oferta de 

nutrientes como emocionalmente pelo contato mãe-filho. Mesmo com as dificuldades 

que o recém-nascido com fissura labiopalatina encontra para mamar no peito, esse 

ato deve ser estimulado como dizem os autores Laurence, 1980; Thomé et al, 1980; 

Speri, 1996; Altmann et al, 1997. A alimentação do lactente com fissura labiopalatina 

é bastante controversa. Alguns autores divergem quanto ao tempo da mamada, que 

pode variar de 15 minutos (RIBEIRO, E.M. & MOREIRA, A.S.C.G.,2004) até 40 

minutos (ARARUNA, R.C. & VENDRUSCOLO, D.M.S., 2000), sendo que 15 minutos 

são insuficientes para nutrir a criança visto que a gordura do leite materno só desce 

depois de 15 minutos de sucção, e 40 minutos é muito pois exige da criança um 

gasto calórico maior do que aquele que ela esta ingerindo (REDFORD-BADWALL, 

D.A. et al, 2003). 

 A suplementação também é outro ponto controverso, pois alguns autores 

dizem ser suficiente a mãe esgotar o leite da mama e oferecer o mesmo na 

mamadeira ou no copo, enquanto outros autores dizem haver a necessidade de 

suplementação com fórmula (ARARUNA, R.C. & VENDRUSCOLO, D.M.S., 2000; 

AMSTALDEN-MENDES, L.G. & LOPES, V.L.G.S, 2006). 

 Mas, independente da forma escolhida, é de suma importância preconizar a 

nutrição adequada dessa criança, garantindo aporte energético e nutricional 

suficiente para seu crescimento e desenvolvimento, promovendo assim o sucesso 

nos processos cirúrgicos e diminuição de infecções (REDFORD-BADWALL, D.A. et 

al, 2003; REID, 2004). 

 Em nosso trabalho pudemos observar que houve dificuldade de sucção das 

crianças com fissura labiopalatina, observada por meio do número de crianças com 

fissura labiopalatina que conseguiram mamar, ou seja, esse número foi 
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significantemente menor ao das crianças do grupo controle, 79% e 100% 

respectivamente, e também pelo tempo que essa criança ficou no aleitamento 

materno. 

 Antes mesmo das dificuldades aparecerem, as mães deveriam ser bem 

orientadas quanto ao modo de amamentar essas crianças no sentido de 

descobrirem uma boa posição para a amamentação favorecendo uma sucção 

eficiente. 

 A maioria das crianças desse estudo interrompeu a amamentação devido a 

cirurgia. Nos hospitais de referência para o tratamento de pacientes com fissura 

labiopalatina no Brasil, a norma é de que duas semanas antes da cirurgia a criança 

seja desmamada e que permaneça assim até um mês depois da cirurgia. Esta é 

aceita por vários cirurgiões em vários países (RIBEIRO, E.M. & MOREIRA, 

A.S.C.G.,2004; MILLARD, D.R.,1976). Porém, alguns autores dizem não haver 

qualquer problema em se iniciar a amamentação no dia seguinte a cirurgia. 

(COHEN, M. & MARSCHALL, M.A. & SCHAFER, M.E.,1992). A ABM, Academy of 

Breastfeeding Medicine, lançou em seu último protocolo de 2007, a recomendação 

para que as crianças sejam amamentadas no pós-operatório baseadas nas 

evidencias que sugerem não haver problemas nesse sentido. 

 O processo de amamentação deve ser visto globalmente, e é preciso 

considerar que a maioria das crianças com fissura são pertencentes às classes 

sociais de mais baixa renda, por isso esgotar o leite não é o ideal, devido as más 

condições de higiene, assim como existe dificuldades para o uso adequado das 

formulas infantis. 

 Nesse trabalho avaliamos as condições sociais dessas famílias, visto que 

havia uma necessidade de se tentar parear os grupos quanto a esse índice. 
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Encontramos que 20% das famílias do grupo caso eram da classe baixa inferior e 

80% eram da classe baixa superior e no grupo controle 17% eram da classe baixa 

inferior e 83% da classe baixa superior. (Ver anexo E) 

 

4.2.1 Avaliação dos Dados de Inquérito Alimentar 

 

Nesse estudo pode-se perceber uma adequação quanto aos macronutrientes 

e uma inadequação de micronutrientes, principalmente por parte do grupo caso, isso 

entra de acordo com o que chamamos de fome oculta, ou seja, uma dieta composta 

de pouca variedade de alimentos e excesso de alimentos não nutritivos. 

Valores do X2 para classificação das crianças que fazem parte do grupo 

controle e caso mostram que neste estudo estas crianças não apresentaram 

diferença significativa considerando %CHO (p= 0, 3201), para % PROT (p=0, 0997) 

e para % LIP (p=0, 3136). 

Foi considerado para essa classificação o padrão do IOM, 2006 de AMDR que 

é o alcance de ingestão de um nutriente para uma fonte de energia particular, como 

carboidrato, proteína e gordura, que é associado com risco reduzido de doença 

crônica enquanto provendo ingestão desses nutrientes essenciais. Se um indivíduo 

consumir mais do AMDR, há um potencial de aumentar o risco de doenças crônicas 

e se consumir menos, ingestão insuficiente de nutrientes essenciais.  

Para a faixa etária em estudo os valores eram: para carboidratos: 45-65%, 

para proteína: 10-30% e para lipídeos: 25-35%. 
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Gráfico 7. Porcentagem de crianças classificadas em adequadas, inadequadas para 

menos e inadequadas para mais na ingestão de carboidratos 

 
 

 
Gráfico 8. Porcentagem de crianças classificadas em adequadas, inadequadas para 

menos e inadequadas para mais na ingestão de proteína 
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Gráfico 9. Porcentagem de crianças classificadas em adequadas, inadequadas para 

menos e inadequadas para mais na ingestão de lipídeos 

 
 

Quadro 4. Avaliação da ingestão energética em porcentagem 

Caso/controle 
(%) 

Inadequado 
menos 

Adequado Inadequado 
mais 

Total geral 

Caso 42,1 15,8 42,1 100,0 
Controle 40,0 12,0 48,0 100,0 

Total geral 40,9 13,6 45,5 100,0 
 

Para avaliação da ingestão energética dos pacientes foram utilizadas as 

fórmulas de Necessidade de Energia Estimada (EER) segundo a IOM, 2002, para a 

faixa etária em estudo, com distinção de gênero. 

 

Quadro 5.  Avaliação da Ingestão de zinco 
 

Caso/controle (%) Adequado Inadequado Total geral 
Caso 59,0 41,0 100,0 

Controle 92,0 8,0 100,0 
Total geral 77,5 22,5 100,0 
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Como valores de referência para a ingestão recomendada de zinco foi 

utilizado as DRIs do IOM, 2000, como mostra o quadro a seguir: 

 
Quadro 6.  DRI’s relativas ao zinco em mg/dia para diferentes diferentes gêneros e 

faixas etárias, de acordo com o Institute of Medicine/Food and Nutrition Board, 2000. 

Idade (anos) EAR 
Zn mg/dia 

RDA 
Zn mg/dia 

UL 
Zn mg/dia 

1 – 3 2,5 3,0 7,0 

4 – 8 4,0 5,0 12,0 

9 – 13 7,0 8,0 23,0 

14 – 18 11,0 9,0 34,0 

> 19 11,0 8,0 34,0 
 
EAR – necessidade média estimada: valor de ingestão diária de um nutriente que, estima-se, supre a 
necessidade de metade dos indivíduos saudáveis de um determinado grupo do mesmo gênero e estágio 
de vida; RDA – ingestão dietética recomendada: é o nível de ingestão dietética diária suficiente para 
atender às necessidades de um determinado nutriente de praticamente todos (97 a 98%) os indivíduos 
saudáveis de um determinado grupo do mesmo gênero e estágio de vida; UL – nível máximo de 
ingestão tolerável: é o valor mais alto da ingestão diária continuada de um nutriente que aparentemente 
não oferece efeito adverso à saúde para todos os indivíduos de um mesmo estágio de vida ou gênero. 

 
 
4.2 DADOS REFERENTES ÀS ANALISES BIOQUÍMICAS 
 

Para a análise das proporções de crianças que foram classificadas em 

adequada, inadequada abaixo e inadequada acima, segundo seus valores de zinco 

plasmático, eritrocitário e urinário, considerando caso e controle, foi realizado o teste 

do X2. 
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Gráfico 10. Percentuais das crianças dos grupos caso e controle classificadas 

pelos valores de zinco urinário em adequado, inadequado abaixo e inadequado 

acima. 

 

 

 

 

 

 

 

Gráfico 11. Percentuais das crianças dos grupos caso e controle 

classificadas pelos valores de zinco eritrocitário em adequado, 

inadequado abaixo e inadequado acima. 
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Gráfico 12. Percentuais das crianças dos grupos caso e controle 

classificadas pelos valores de zinco plasmático em adequado, 

inadequado abaixo e inadequado acima. 

 

 

Quadro 7.  Média e desvio padrão de parâmetros bioquímicos de zinco 

Zinco N Média Desvio padrão 
40 83,4 10,2 Plasmático 
50 100,2 18,4 

    
40 32,6 6,0 Eritrocitário 
50 34,7 5,9 

    
40 141,4 37,6 Urinário 
50 373,4 16,0 

 

 
Quadro 8. Resultados do teste do X2 para as proporções de crianças 

Zinco P 

Urinário 0, 00665 

Eritrocitário 0, 45888 

Plasmático 0, 00067 

                        Significância para p< 0,05 
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Quadro 9. Resultados do teste kruskal-wallis na comparação de valores de zinco 

plasmático, eritrocitário e urinário considerando os três tipos de fissura. 

 

 A maioria dos trabalhos separa os tipos de fissura em seu estudo, no 

nosso trabalho não se fez necessario visto que não houve para nenhum parametro 

diferença estatistica entre os tipos de fissura labiopalatina, como mostra o quadro 9.  

 No estudo de Krapels et al, 2004, foi determinado além de outras 

variáveis o zinco eritrocitário e o fator de risco para se ter fissura labiopalatina. Foi 

escolhido analisar o zinco eritrocitario por refletir o estado do zinco de um periodo 

mais longo por ser menos sensível a influencias externas.  

 Eles avaliaram mães de crianças com fissura e tambem as crianças com 

fissura, foi um estudo caso-controle. Para o grupo caso, tanto as mães quanto as 

crianças, apresentaram valores estatisticamente menores que para o grupo controle, 

sendo para as mães p=0,02 e para as crianças uma diferenca maior ainda de 

p=0,003. 

 Este estudo revelou pela primeira vez que crianças com fissura 

labiopalatina e suas mães apresentavam menor concentração eritrocitária de zinco 

em comparação ao grupo controle. Eles associam esses valores a uma dieta pobre 
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em zinco, visto que se trata de uma população com baixo nivel educacional. Porém 

eles não avaliaram a dieta dessa população. 

 Em nenhuma base de dados, onde foram pesquisados os artigos para a 

realização deste trabalho foi encontrado algum estudo que tivesse avaliado a dieta 

de pacientes com fissura labiopalatina. O fato desse estudo ser caso-controle nos 

ajuda na comparação dos resultados, mas somente entre os individuos com fissura 

labiopalatina e individuos saudáveis. Não se tem nenhum trabalho que avalie a dieta 

dos pacientes e poucos são os que fazem uma avaliação bioquimica de qualquer 

micronutriente. 

 Tamura et al, 2005, avaliaram a concentração plasmática de zinco de 

mães de crianças com fissura labiopalatina nas Filipinas. O plasma foi utilizado como 

medida por ser o indicador mais comum dos niveis de zinco, entretanto não é 

sempre um indicador especifico  e sensível. Os niveis plasmáticos de zinco podem 

ser afetados por vários fatores, incluindo a hora da ultima refeição, gravidez, 

inflamação, infecção e trauma. 

 Nesse estudo o grupo caso teve concentrações de zinco menores que o 

grupo controle, p=0,05. Os mesmos autores publicaram um trabalho em 2009, 

realizado no estado de Utah, com mães de crianças com fissura labiopalatina e não 

encontraram essa diferença entre os grupos, esse resultado concorda com o de 

Shawn et al, 2006. 

 Para que uma associação possa ser feita entre deficiência de zinco e o 

risco de se ter uma criança com fissura labiopalatina, seria ideal avaliar a 

quaintidade de zinco no periodo critico da gestação para a formação da face 

(SPERBER, 2002). Porém seria necessário uma avaliação de milhares de mães, ate 
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se chegar a um numero significativo de mães que deram a luz a crianças com fissura 

labiopalatina, devido a baixa incidencia da doença (MUNGER, 2002). 

 No nosso estudo, as crianças com fissura labiopalatina apresentaram um 

comprometimento maior nos níveis de zinco do que as crianças do grupo controle, e 

um dos fatores pode ser a ingestão deficiente desse micronutriente percebida por 

meio dos recordatórios alimentares. Não existe hoje um padrão “ouro” para 

determinação de zinco, por isso o ideal é se tentar usar a maior quantidade de 

variaveis possiveis, como feito nesse estudo, onde avaliamos o zinco plasmatico, 

eritrocitario e urinario.  

Para os valores de zinco urinário 100% do grupo caso está abaixo dos valores 

relatados na literatura, que variam de 300-600 µgZn/24horas (GIBSON, 1990) e 98% 

do grupo controle encontra-se adequado. Para este parâmetro houve uma diferença 

estatística entre os grupos de p=0,00665. 

Para os valores de zinco eritrocitário não foi observada diferença estatística 

entre os grupos, mas 84% do grupo controle e 92,5% do grupo caso estava abaixo 

do valor referenciado que é de 40-44 µg Zn/g Hb (GUTHRIE & PICCIANO, 1994).  

No que se refere aos valores de zinco plasmático, 8% do grupo controle e 

15% do grupo caso encontram-se com valores abaixo do valor considerado de 75-

110 µg /dL (GIBSON, 1990). O valor de p foi de 0,00067. 

Os dois grupos apresentaram valores representativos de crianças abaixo dos 

valores recomendados para todos os parâmetros. O fato de que as crianças do 

grupo caso estarem mais deficientes para zinco eritrocitário e urinário do que para o 

plasmático, ilustra o mecanismo de homeostase do zinco, onde para se reduzir as 

perdas ha uma diminuição da excreção do zinco urinário, e tenta-se manter os níveis 
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de zinco plasmático a um nível adequado para que ele possa circular por todos os 

órgãos e tecidos, e isso faz com que o zinco eritrocitário fique bastante deficiente no 

organismo. 

Os dados do nosso estudo apresentados até aqui foram comparados aos da  

literatura sobre o mesmo tema, entretanto não respondem às nossas dúvidas e 

questionamentos, como por exemplo, será que o zinco teve influencia no 

crescimento das crianças? Será que a amamentação é tão importante assim? Sendo 

assim fizemos uma avaliação dos resultados sob a forma de regressão, usando o 

peso e a estatura como variáveis principais. 

Em um modelo de regressão linear clássico, deseja-se explicar uma variável 

resposta, através de um conjunto de co-variáveis supostamente relacionadas com a 

resposta. 

Para a aplicação do modelo descrito acima, deve-se primeiro estabelecer 

quem será a variável resposta, e as possíveis co-variáveis. Dado as características e 

objetivo do experimento, foram estabelecidas duas variáveis resposta de interesse, a 

saber, peso e estatura. O conjunto de co-variáveis foi dividido em dois grupos, o 

primeiro denominado de secundárias conta com as co-variáveis, sexo, idade, tempo 

de amamentação, energia, CHOg, PROTg, LIPg. Este grupo contém co-variáveis 

que possivelmente estão relacionados com a resposta, porém, o experimento não 

tem interesse direto em verificar a sua significância. O segundo grupo denominado 

de co-variáveis principais, contêm as co-variáveis grupo e ZINCOmg, onde reside o 

principal interesse do trabalho. 

Para a seleção das co-variáveis que vão compôr o modelo, primeiro foi 

ajustado um modelo com todas as co-variáveis secundárias, após este ajuste foi 

submetido a um procedimento StepWise (HASTIE & PREGIBON, 1992) para 
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selecionar entre as covariáveis deste grupo quais as mais relevantes para explicar o 

comportamento da variável resposta.  

Após a seleção deste modelo, foram ajustados mais dois modelos, incluindo 

as covariáveis do grupo principal, para testar a significância destas covariáveis na 

presença das outras consideradas relevantes. E assim poder concluir sobre a 

significância ou não das covariáveis de interesse, Grupo e ZINCOmg. 

A apresentação dos modelos será precedida de uma breve análise gráfica, 

para identificar de forma exploratória como as covariáveis estão relacionadas com as 

variáveis resposta.  

Após isto, o ajuste do modelo será apresentado através das estimativas 

pontuais e intervalares para os parâmetros envolvidos no ajuste, bem como, as 

principais interpretações, relevantes ao entendimento do modelo.  

 

4.2.1.1 Análise – Variável resposta PESO 

 

Para uma análise gráfica da relação entre a variável resposta PESO e as 

covariáveis de interesse, serão apresentados gráficos do tipo Boxplot (MURREL, 

2005) para as covariáveis categóricas (Grupo, Sexo e Idade). E diagramas de 

dispersão da resposta contra cada covariável contínua, acompanhada do ajuste de 

uma reta de regressão, para facilitar a visualização da tendência geral do gráfico.  
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Figura 11 – Boxplot's comparativos – Peso X Covariáveis Categóricas. 

 

De acordo com os gráficos apresentados na Figura 11, é possível identificar 

uma diferença no Peso entre os Grupos Caso e Controle. Com relação a Idade 

também é possível identificar que quanto mais velha é a criança, mais pesada ela 

tende a ser, mesmo dentro deste grupo reduzido de Idade com uma amplitude de 

apenas cinco anos, o impacto da Idade no Peso é evidente e de forma alguma pode 

ser negligenciado na construção dos modelos, para avaliar o efeito de grupo e 

ZINCOmg.  

Para as covariáveis contínuas o conjunto de gráficos da Figura 12, faz uma 

análise gráfica inicial. 
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De acordo com os gráficos apresentados na Figura 12, todas as covariáveis 

contínuas, apresentam uma relação positiva com a variável resposta Peso. Por 

exemplo, ao aumentar a covariável Zinco espera-se um aumento na resposta PESO, 

a inclinação da reta mostra a força desta relação. Apesar de um modelo de 

regressão linear simples, ter sido usado para construir as retas apresentadas nos 

gráficos, estes modelos devem ser considerados apenas exploratórios, não servindo 

ainda para concluir sobre a relação das covariáveis com a resposta. Uma vez que 

todas as covariáveis atuam conjuntamente sobre a resposta, o mais indicado é uma 

análise levando em consideração todas as covariáveis conjuntamente, para ai sim 

concluir sobre a significância da relação destas com a resposta. 

Figura 12 – Análise gráfica covariáveis contínuas com relação 

ao Peso. 
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Para isto, primeiro foi realizado o ajuste com todas as covariáveis do grupo 

secundário, e usado o procedimento StepWise para a seleção das covariáveis 

componentes do modelo. O resultado desta etapa é apresentado na Tabela 3. 

 

Tabela 3 – Ajuste do modelo de regressão linear múltipla, com as covariáveis do 

grupo secundário, variável resposta PESO após seleção por StepWise. 

Coeficientes Estimativas Erro Padrão Estatística t p-valor 
Intercepto -1,25 2,52 -0,50 0,62 
Idade 2,53 0,29 8,83 2,54E-013 
Tempo 0,25 0,05 5,41 6,98E-007 
PROTg 0,06 0,02 3,55 6,00E-004 
 

Pelo ajuste do modelo as covariáveis Idade, Tempo e PROTg apresentam 

relação significativa com a variável resposta PESO. O coeficiente de determinação 

deste modelo indica que 67,2% da variabilidade da variável resposta esta sendo 

explicada pelas três covariáveis conjuntamente.  

Dado que as covariáveis significativas foram controladas, pode-se avaliar o 

efeito das covariáveis de principal interesse, Grupo e ZINCO. Esta análise é 

apresentada nas Tabelas 4 e 5. 

 

Tabela 4 – Ajuste do modelo de regressão linear múltipla, com as covariáveis do 

grupo secundário, mais covariável Grupo, variável resposta PESO. 

Coeficientes Estimativas Erro Padrão Estatística t p-valor 
Intercepto 0,26 2,15 0,12 0,91 
Idade 2,52 0,24 10,43 2,59E-016 
Tempo 0,07 0,05 1,40 1,66E-001 
PROTg 0,02 0,02 1,09 2,79E-001 
Grupo-Controle 5,80 1,02 5,67 2,44E-007 
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Pelo ajuste verifica-se que na presença da covariável Grupo, as covariáveis 

Tempo e PROTg, perderam sua significância podendo ser até retiradas do modelo 

sem perda de informação. Para a covariável Idade o modelo indica que ao aumentar 

em um Ano a idade da criança, espera-se um aumento médio de PESO de 2,52Kg 

(2,0419 – 3,0062). Para a covariável Grupo, o modelo indica que ao comparar o 

Grupo Caso com o Controle o último apresenta em média 5,80Kg (3,7607 – 7,8321) 

a mais que o primeiro. Os intervalos de confiança apresentados entre parênteses 

são de 95% de confiança. 

O coeficiente de determinação do modelo indica que 77% da variabilidade da 

variável resposta está sendo explicada pelo conjunto de covariáveis componentes 

do modelo. 

 

Tabela 5 – Ajuste do modelo de regressão linear múltipla, com as covariáveis do 

grupo secundário, mais covariável ZINCO, variável resposta PESO. 

Coeficientes Estimativas Erro Padrão Estatística t p-valor 
Intercepto -1,04 2,37 -0,44 0,66 
Idade 2,43 0,27 9,04 1,10E-013 
Tempo 0,15 0,04 4,07 1,14E-004 
PROTg 0,01 0,03 0,45 6,53E-001 
Zinco 0,52 0,20 2,54 1,32E-002 
 

Pelo ajuste do modelo agora com a covariável ZINCO ao invés da covariável 

Grupo, as covariáveis Idade, Tempo de amamentação e Zinco são significativas. 

O modelo informa que a cada Ano a mais de Idade da criança o peso aumenta em 

média 2,43kg (1,8959 – 2,9668). Para a covariável tempo de amamentação o 

modelo indica que a cada mês a mais de amamentação o peso aumenta em média  

0,1532 kg (0,0782 – 0,2282) . E finalmente, para a covariável ZINCO o modelo 

indica que a cada mg a mais de consumo de ZINCO o peso aumenta em média 
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0,5164 kg (0,1112 – 0,9216). Os intervalos de confiança apresentados são de 95% 

de confiança.  

O coeficiente de determinação do modelo indica que 68,37% da variabilidade 

da variável resposta está sendo explicada pelo conjunto de covariáveis que compõe 

o modelo. 

 

Figura 13 – Boxplot Zinco por grupos. 



Resultados e Discussão 
_________________________________________________________________________________ 

73 

4.2.1.2 Variável resposta – Estatura 

 

Para uma análise gráfica da relação entre a variável resposta ESTATURA e 

as covariáveis de interesse, serão apresentados gráficos do tipo Boxplot (MURREL, 

2005) para as covariáveis categóricas (Grupo, Sexo e Idade). E diagramas de 

dispersão da resposta contra cada covariável contínua, acompanhada do ajuste de 

uma reta de regressão, para facilitar a visualização da tendência geral do gráfico.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 14 - Boxplot's comparativos – Estatura vs Covariáveis Categóricas. 

 

De acordo com os gráficos apresentados na Figura 14, é possível identificar 

uma diferença na Estatura entre os Grupos Caso e Controle. Com relação à Idade 

também é possível identificar que quanto mais velha é a criança, mais alta ela tende 

a ser, mesmo dentro deste grupo reduzido de Idade com uma amplitude de apenas 

cinco anos, o impacto da Idade na Estatura é evidente e de forma alguma pode ser 

negligenciado na construção dos modelos, para avaliar o efeito de grupo e 

ZINCOmg.  
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Para as covariáveis contínuas o conjunto de gráficos da Figura 2, faz uma análise 

gráfica inicial. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

De acordo com os gráficos apresentados na Figura 15, todas as covariáveis 

contínuas, apresentam uma relação positiva com a variável resposta Estatura. Por 

exemplo, ao aumentar a covariável Zinco espera-se um aumento na resposta 

Estatura, a inclinação da reta mostra a força desta relação. Apesar de um modelo de 

regressão linear simples, ter sido usado para construir as retas apresentadas nos 

gráficos, estes modelos devem ser considerados apenas exploratórios, não servindo 

ainda para concluir sobre a relação das covariáveis com a resposta. Uma vez que 

todas as covariáveis atuam conjuntamente sobre a resposta, o mais indicado é uma 

análise levando em consideração todas as covariáveis conjuntamente, para ai sim 

Figura 15 – Análise gráfica covariáveis contínuas com relação à Estatura. 
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concluir sobre a significância da relação destas com a resposta, exatamente como 

dito anteriormente. 

Para isto, primeiro foi realizado o ajuste com todas as covariáveis do grupo 

secundário, e usado o procedimento StepWise para a seleção das covariáveis 

componentes do modelo. O resultado desta etapa é apresentado na Tabela 6. 

 

Tabela 6 – Ajuste do modelo de regressão linear múltipla, com as covariáveis do 

grupo secundário, variável resposta ESTATURA após seleção por StepWise. 

Coeficientes Estimativas Erro Padrão Estatística t p-valor 
Intercepto 0,7807 0,0494 15,8020 0,0000 
Idade 0,0506 0,0056 9,0300 0,0000 
Tempo 0,0020 0,0076 2,5960 0,0111 
PROTg 0,0011 0,0003 3,2110 0,0018 
 

Pelo ajuste do modelo as covariáveis Idade, Tempo e PROTg apresentam 

relação significativa com a variável resposta PESO. O coeficiente de determinação 

deste modelo indica que 58,9% da variabilidade da variável resposta esta sendo 

explicada pelas três covariáveis conjuntamente.  

Dado que tem-se controlado as covariáveis significativas, pode-se avaliar o efeito 

das covariáveis de principal interesse, Grupo e ZINCO. Esta análise é apresentada 

nas Tabelas 7 e 8. 

 

Tabela 7 – Ajuste do modelo de regressão linear múltipla, com as covariáveis do 

grupo secundário, mais covariável Grupo, variável resposta ESTATURA. 

Coeficientes Estimativas Erro Padrão Estatística t p-valor 
Intercepto 0,8253 0,0265 31,1210 < 2e-16 
Idade 0,0461 0,0030 15,3550 < 2e-16 
Tempo 0,0013 0,0005 2,4260 0,1770 
PROTg 0,0002 0,0020 0,9750 0,3328 
Grupo-Controle 0,1210 0,0123 9,8060 5,07E-015 
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Pelo ajuste verifica-se que na presença da covariável Grupo, as covariáveis 

Tempo e PROTg, perderam sua significância podendo ser até retiradas do modelo 

sem perda de informação. Para a covariável Idade o modelo indica que ao aumentar 

em um Ano a idade da criança, espera-se um aumento médio de ALTURA de 0,0461 

(0,0401 – 0,05212). Para a covariável Grupo, o modelo indica que ao comparar o 

Grupo Caso com o Controle o último apresenta em média 0,1210 cm(0,0964 – 

0,1456) a mais que o primeiro. Os intervalos de confiança apresentados entre 

parênteses são de 95% de confiança. 

O coeficiente de determinação do modelo indica que 86,66% da variabilidade 

da variável resposta está sendo explicada pelo conjunto de covariáveis 

componentes do modelo. 

 

Tabela 8 – Ajuste do modelo de regressão linear múltipla, com as covariáveis do 

grupo secundário, mais covariável ZINCO, variável resposta ESTATURA. 

Coeficientes Estimativas Erro Padrão Estatística t p-valor 
Intercepto 0,7563 0,0387 19,5390 < 2e-16 
Idade 0,0485 0,0042 11,4550 < 2e-16 
Tempo 0,0016 0,0006 2,7990 0,0064 
PROTg 0,0004 0,0004 1,1320 0,2612 
Zinco 0,0088 0,0033 2,6810 0,0089 
 

Pelo ajuste do modelo agora com a covariável ZINCO ao invés da covariável 

Grupo, as covariáveis Idade, Tempo de amamentação e Zinco são significativas. 

O modelo informa que a cada Ano a mais de Idade da criança a estatura aumenta 

em média 0,0485cm (0,0401 – 0,0570). Para a covariável tempo de amamentação o 

modelo indica que a cada mês a mais de amamentação a estatura aumenta em 

média 0,0016cm (0,0047 – 0,0028) . E finalmente, para a covariável ZINCO o 

modelo indica que a cada mg a mais de consumo de ZINCO a estatura aumenta em 
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média 0,0088cm (0,0022 – 0,0154). Os intervalos de confiança apresentados são de 

95% de confiança.  

O coeficiente de determinação do modelo indica que 73,25% da variabilidade da 

variável resposta está sendo explicada pelo conjunto de covariáveis que compõe o 

modelo. 

 Portanto, as crianças com fissura labiopalatina têm seu desenvolvimento 

prejudicado, com ganho de peso e estatura insuficientes. O mesmo foi observado no 

estudo de Montagnoli et al, 2005, onde 881 crianças foram avaliadas e encontraram 

os mesmos resultados de déficit: 35,7% estavam abaixo do p10 para o peso e 

33,1% estavam abaixo do p10 para estatura. Esse estudo avaliou crianças de 0 a 2 

anos. 

 Outros autores sugerem que as crianças tendem a recuperar esse peso e que 

uma orientação nutricional correta dada à mãe até os sete dias de vida da criança 

diminui essas deficiências (ZARATE et al, 2010). Essas orientações incluem o 

aleitamento materno, que é um fator causal no déficit de crescimento, influenciando 

diretamente o estado nutricional da criança (DALBEN et al, 2003). Isso também foi 

percebido no nosso estudo. 
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5 CONCLUSÕES 

 

 Este estudo nos permite concluir que: 

 

 - As crianças com fissura labiopalatina apresentam um deficit de peso e 

estatura quando comparadas ao grupo controle, e a deficiência de zinco observada 

teve influência neste resultado. 

 - As crianças com fissura labiopalatina apresentam niveis bioquimicos de 

zinco abaixo do recomendado para todas as variáveis. 

 - A amamentação teve influencia no ganho de peso e de estatura. 
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brasileira de alimentação e nutrição, 2007. (Congresso) 
perfil de aminoácidos e avaliação da qualidade proteica do champignon do Brasil 
a partir de um modelo experimental in vivo.  

3. 
 Reunião Científica da SPNPE - Paciente grave Terapia Nutricional e 
Controle Glicêmico. Está Mudando Novamente?, 2007. (Outra) 
.  

4. 
 Reunião Científica da SPNPE - Taurina - Um Aminoácido Não-essencial 
mas Imprescindível em Nutrição Parental., 2007. (Outra) 
.  

5. 
 9’ congresso nacional da sociedade brasileira de alimentação e nutrição, 
2007. (Congresso) 
.  
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6.  Alimentos funcionais na prática clínica e esportiva, 2006. (Outra) 
.  

7.  Controle higiênico-sanitário em serviços de alimentação, 2006. (Outra) 
.  

8. 
 Apresentação (Outras Formas) no(a)2ª Chamada Nutricional no município de 
Colombo, 2005. (Encontro) 
Medidas para avaliação nutricional de crianças de 0 a 5 anos (Voluntária).  

9.  Cozinha Brasil, 2005. (Oficina) 
.  

10.  XVII Congresso Brasileiro de Genética Clínica, 2005. (Congresso) 
.  

11.  Apresentação Oral no(a) Conhecendo o Corpo Humano, 2004. (Encontro) 
Sistema Respiratório.  

12. 
 Necessidades e Recomendações de Nutrientes sob a Perspectiva dos 
Estudos Experimentais em Modelos de Animais e Humanos, 2004. (Oficina) 
.  

13.  II Jornada de Nutrição da Evangélica, 2004. (Oficina) 
.  

14. 

 Nutrição e Esporte - Estratégias Nutricionais Associadas à prática de 
exercícios físicos para o emagrecimento e hipertrofia muscular, 2004. 
(Oficina) 
.  

15. 
 V congresso Internacional de Nutrição, Longevidade e Qualidade de Vida, 
2004. (Congresso) 
.  

 
Totais de produção  
 
Produção bibliográfica 
Apresentações de Trabalhos (Congresso) 2 
Apresentações de Trabalhos (Outra) 1 
 
 

Produção Técnica 
Desenvolvimento de material didático ou instrucional 1 
Eventos 
Participações em eventos (congresso) 5 
Participações em eventos (oficina) 4 
Participações em eventos (encontro) 2 
Participações em eventos (outra) 4 
 

Página gerada pelo Sistema Currículo Lattes em 22/04/2010 às 17:57:25. 



 
 

98 

 



 
 

99 

Anexo 3 – Autorização do Comitê de Ética 
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ANEXOS 

 
 
Anexo A. Nome dos Pacientes - CAIF 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
 
Paciente: 
Responsável: 
Peso:  Estatura:  Idade:  Sexo:  Data de nascimento: 
Endereço: 
Telefone: 
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Anexo B. Termo de Consentimento – grupo caso 
 
 

 
Universidade de São Paulo 

Faculdade de Ciências Farmacêuticas 

 
 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(grupo caso) 
 
 
I – DADOS DE IDENTIFICAÇÃO DO SUJEITO DA PESQUISA OU LEGAL 
RESPONSÁVEL 
 

1. Nome do Paciente:........................................................................................................................ 

Documento de Identidade Nº :.........................................................    Sexo: (  )  M           (  ) F 

Data de Nascimento:............/............/........... 

Endereço:.........................................................................................Nº:....................Apto:.................... 

Bairro:..............................................................Cidade:.......................................................................... 

CEP:...................................................Telefone:.................................................................................... 

2. Responsável Legal:........................................................................................................................... 

Natureza (grau de parentesco, tutor, curador, etc.):............................................................................. 

Documento de Identidade Nº:....................................................................Sexo: ( )M           ( )F 

Data de Nascimento:........../........../............. 

Endereço:...................................................................................................Nº: ...............Apto:.............. 

Bairro:...................................Cidade:.....................................CEP:........................Tel:......................... 

 

II – DADOS SOBRE A PESQUISA 
 
1. Título do Protocolo de Pesquisa: Avaliação do estado nutricional relativo ao zinco de crianças 

com fissura lábio palatal. 
2. Pesquisador: Camila Frazão Nogueira de Mattos 
Cargo/Função: Nutricionista   Inscrição Conselho Regional Nº: 4856 
Departamento da FCF/USP: Nutrição Experimental 
 
3. AVALIAÇÃO DO RISCO DA PESQUISA 
 
Risco Mínimo   (  ) Risco Médio  (  )  Risco Baixo  ( X )  Risco Maior      (  ) 
 
Observação: Durante a coleta de sangue seu filho poderá eventualmente sentir tontura, seja por 
medo ou causada pelo período de jejum. Lembrado que será oferecido um lanche para as crianças. 
Após a coleta de sangue o local onde foi feita a picada poderá ficar roxo, desaparecendo mais tarde. 
 
4. Duração da Pesquisa: A pesquisa em sua fase de coleta terá duração de um ano contando da 

data da liberação para inicio das coletas pelo Comitê de Ética da Faculdade de Ciências 
Farmacêuticas da Universidade de São Paulo. 
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III – REGISTRO DAS EXPLICAÇÕES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU 
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNANDO: 
 
Essa pesquisa tem a intenção de estudar o estado nutricional relativo ao mineral zinco (Zn) de 
indivíduos portadores de deformação no lábio e céu da boca (lábio leporino). O Zn é um 
micronutriente essencial ao organismo, que quando deficiente retarda o crescimento 
e desenvolvimento do indivíduo. A justificativa para a escolha deste grupo, está na dificuldade 
desses indivíduos para mastigar e engolir alimentos. As crianças com lábio leporino podem ter 
dificuldades para se alimentar desde a amamentação. A família também muitas vezes tem medo de 
alimentar essa criança e quando essa criança passa pelas cirurgias de correção sua alimentação é 
mudada. Tudo isso pode prejudicar o estado nutricional da criança relativo à absorção do Zn. 
Nossos objetivos são avaliar o estado nutricional relativo ao Zn de indivíduos portadores de 
deformidade no lábio e céu da boca, que estejam na faixa etária de 6 a 10 anos, no município de 
Curitiba, Paraná, por meios de parâmetros antropometricos (peso e estatura) e bioquímicos (sangue e 
urina). 
Seu filho foi selecionado por ter lábio leporino, sendo operado ou não. Ele deve ter entre 6 e 10 anos. 
Nesta pesquisa haverá dois grupos, o grupo controle, onde os participantes não terão a deformidade 
no lábio e céu da boca, e o grupo caso, onde os participantes terão a deformidade. 
Sua participação nesta pesquisa vai permitir que sejam medidos o peso e estatura do seu filho, 
possibilitando-nos ver se ele esta crescendo e ganhando peso de acordo com o recomendado. Será 
coletado uma amostra de sangue do seu filho (10 mL), uma única vez e será coletada a urina durante  
24 horas, essas amostras serão posteriormente analisadas para que sejam determinados os valores 
de Zn. Esses valores serão comparados ao recomendado para a idade do seu filho. E por ultimo você 
deverá anotar tudo que seu filho come em dois dias da semana e em um dia de final de semana para 
podermos ver se seu filho come bem ou não. 
Para a coleta de sangue é necessário que seu filho esteja em jejum de 8 horas, por isso ele pode 
sentir tontura, que irá passar assim que ele ingerir algum alimento. Na região da picada da agulha 
poderá surgir uma mancha arroxeada. 
A coleta de sangue será feita no CAIF em sala própria, por uma enfermeira treinada. Todos os 
materiais são descartáveis e estéreis. 
Os benefícios relacionados com a participação do seu filho nessa pesquisa serão: o melhor 
conhecimento sobre o seu estado nutricional geral, se ele se encontra saudável em relação à 
quantidade de Zn no seu corpo e se ele está crescendo e ganhando peso de acordo com o 
recomendado para sua idade.  
Caso seu filho apresente deficiência para este nutriente (Zn) ou não esteja em condições adequadas 
de saúde, será ensinado a ele e à toda família quais os alimentos que contém esse nutriente e como 
se alimentar adequadamente para manter a saúde. 
 
IV – ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO SUJEITO DA 
PESQUISA 
Você responsável, terá livre acesso as informações sobre os procedimentos, riscos e benefícios 
relacionados à pesquisa. E poderão a qualquer hora esclarecer qualquer duvida. 
A qualquer momento você pode retirar o consentimento e deixar de participar do estudo. A retirada do 
seu consentimento não trará nenhum prejuízo para você ou para o seu filho. 
As informações obtidas através dessa pesquisa são confidenciais e asseguramos o sigilo sobre a 
participação do seu filho. Somente você, responsável, terá acesso aos resultados da criança que 
participa da pesquisa. 

V – INFORMAÇÕES DE NOMES, ENDEREÇOS E TELEFONES DOS RESPONSÁVEIS PELO 
ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA CONTATO EM CASO DE INTERCORRÊNCIAS 
CLÍNICAS E REAÇÕES ADVERSAS. 

Nutricionista Camila Frazão Nogueira de Mattos (pesquisadora responsável) 
Telefone: 41 9207 2707 / 33436689 
Endereço: R. Padre Anchieta, 2770 
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VI – OBSERVAÇÕES COMPLEMENTARES: 
As crianças que necessitarem de reeducação alimentar serão comunicadas por telefone, e 
atendidas na Unidade de Saúde João Candido ou no CAIF. 
 
VII – CONSENTIMENTO PÓS-ESCLARECIDO 
 
Declaro que, após convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o que me 
foi explicado, consinto em participar do presente Protocolo de Pesquisa. 
 

Curitiba, __________ de ________________________ de 2009 

 

_________________________________                        __________________________________ 
      Assinatura do sujeito de pesquisa                                              Assinatura do pesquisador 
                ou responsável legal                                                         (carimbo ou nome legível) 
 
 
 
Para qualquer questão, dúvida, esclarecimento ou reclamação sobre aspectos éticos dessa 
pesquisa, favor entrar em contato com: Comitê de Ética em Pesquisas da Faculdade de 
Ciências Farmacêuticas da Universidade de São Paulo – Av Prof Lineu Prestes, 580 - Bloco 
13A – Butantã – São Paulo – CEP 05508-900, Telefone 3091-3677 – e-mail: cepfcf@usp.br 
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Anexo C. Termo de Consentimento – grupo controle 
 

 
Universidade de São Paulo 

Faculdade de Ciências Farmacêuticas 

 
 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(grupo controle) 
 
I – DADOS DE IDENTIFICAÇÃO DO SUJEITO DA PESQUISA OU LEGAL 
RESPONSÁVEL 
 

2. Nome do Paciente:........................................................................................................................ 

Documento de Identidade Nº :.........................................................    Sexo: (  )  M           (  ) F 

Data de Nascimento:............/............/........... 

Endereço:.........................................................................................Nº:....................Apto:.................... 

Bairro:..............................................................Cidade:.......................................................................... 

CEP:...................................................Telefone:.................................................................................... 

2. Responsável Legal:........................................................................................................................... 

Natureza (grau de parentesco, tutor, curador, etc.):............................................................................. 

Documento de Identidade Nº:....................................................................Sexo: ( )M           ( )F 

Data de Nascimento:........../........../............. 

Endereço:...................................................................................................Nº: ...............Apto:.............. 

Bairro:...................................Cidade:.....................................CEP:........................Tel:......................... 

 

II – DADOS SOBRE A PESQUISA 
 
5. Título do Protocolo de Pesquisa: Avaliação do estado nutricional relativo ao zinco de crianças 

com fissura lábio palatal. 
6. Pesquisador: Camila Frazão Nogueira de Mattos 
Cargo/Função: Nutricionista   Inscrição Conselho Regional Nº: 4856 
Departamento da FCF/USP: Nutrição Experimental 
 
7. AVALIAÇÃO DO RISCO DA PESQUISA 
 
Risco Mínimo   (  ) Risco Médio  (  )  Risco Baixo  ( X )  Risco Maior      (  ) 
 
Observação: Durante a coleta de sangue seu filho poderá eventualmente sentir tontura, seja por 
medo ou causada pelo período de jejum. Lembrado que será oferecido um lanche para as crianças. 
Após a coleta de sangue o local onde foi feita a picada poderá ficar roxo, desaparecendo mais tarde. 
 
8. Duração da Pesquisa: A pesquisa em sua fase de coleta terá duração de um ano contando da 

data da liberação para inicio das coletas pelo Comitê de Ética da Faculdade de Ciências 
Farmacêuticas da Universidade de São Paulo. 
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III – REGISTRO DAS EXPLICAÇÕES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU 
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNANDO: 
Essa pesquisa tem a intenção de estudar o estado nutricional relativo ao mineral zinco (Zn) de 
indivíduos portadores de deformação no lábio e céu da boca (lábio leporino). O Zn é um 
micronutriente essencial ao organismo, que quando deficiente retarda o crescimento 
e desenvolvimento do indivíduo. A justificativa para a escolha deste grupo, está na dificuldade 
desses indivíduos para mastigar e engolir alimentos. As crianças com lábio leporino podem ter 
dificuldades para se alimentar desde a amamentação. A família também muitas vezes tem medo de 
alimentar essa criança e quando essa criança passa pelas cirurgias de correção sua alimentação é 
mudada. Tudo isso pode prejudicar o estado nutricional da criança relativo à absorção do Zn. 
Nossos objetivos são avaliar o estado nutricional relativo ao Zn de indivíduos portadores de 
deformidade no lábio e céu da boca, que estejam na faixa etária de 6 a 10 anos, no município de 
Curitiba, Paraná, por meios de parâmetros antropométricos (peso e estatura) e bioquímicos (sangue e 
urina). 
Seu filho foi selecionado por ter entre 6 a 10 anos, também por ser saudável e não apresentar lábio 
leporino. Nesta pesquisa haverá dois grupos, o grupo controle, onde os participantes não terão 
deformidade no lábio e céu da boca, e o grupo caso, onde os participantes terão a deformidade. 
Sua participação nesta pesquisa vai permitir que sejam medidos o peso e estatura do seu filho, 
possibilitando-nos ver se ele esta crescendo e ganhando peso de acordo com o recomendado. Será 
coletado uma amostra de sangue do seu filho (10 mL), uma única vez e será coletada a urina durante  
24 horas, essas amostras serão posteriormente analisadas para que sejam determinados os valores 
de Zn. Esses valores serão comparados ao recomendado para a idade do seu filho. E por ultimo você 
deverá anotar tudo que seu filho come em dois dias da semana e em um dia de final de semana para 
podermos ver se seu filho come bem ou não. 
Para a coleta de sangue é necessário que seu filho esteja em jejum de 8 horas, por isso ele pode 
sentir tontura, que irá passar assim que ele ingerir algum alimento. Na região da picada da agulha 
poderá surgir uma mancha arroxeada. 
A coleta de sangue será feita na Unidade de Saúde João Candido, em sala própria, por uma 
enfermeira treinada. Todos os materiais são descartáveis e estéreis. 
Os benefícios da participação de seu filho são de ajudar as crianças portadoras de lábio leporino, 
servindo como comparação para nosso estudo. Mesmo sendo participante do grupo controle, você 
será informada do estado nutricional do seu filho, ou seja, se ele esta saudável em relação a 
quantidade de Zn no seu corpo e se ele esta crescendo e ganhando peso de acordo com o desejado 
para sua idade.  
Caso seu filho apresente deficiência para este nutriente (Zn) ou não esteja em condições adequadas 
de saúde, será ensinado a ele e à toda família quais os alimentos que contém esse nutriente e como 
se alimentar adequadamente para manter a saúde. 
 
IV – ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO SUJEITO DA 
PESQUISA 
Você responsável, terá livre acesso as informações sobre os procedimentos, riscos e benefícios 
relacionados à pesquisa. E poderão a qualquer hora esclarecer qualquer duvida. 
A qualquer momento você pode retirar o consentimento e deixar de participar do estudo. A retirada do 
seu consentimento não trará nenhum prejuízo para você ou para o seu filho. 
As informações obtidas através dessa pesquisa são confidenciais e asseguramos o sigilo sobre a 
participação do seu filho. Somente você, responsável, terá acesso aos resultados da criança que 
participa da pesquisa. 
V – INFORMAÇÕES DE NOMES, ENDEREÇOS E TELEFONES DOS RESPONSÁVEIS PELO 
ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA CONTATO EM CASO DE INTERCORRÊNCIAS 
CLÍNICAS E REAÇÕES ADVERSAS. 
Nutricionista Camila Frazão Nogueira de Mattos (pesquisadora responsável) 
Telefone: 41 9207 2707 / 3013 5830 
Endereço: R. Padre Anchieta, 2770 

 
VI – OBSERVAÇÕES COMPLEMENTARES: 
As crianças que necessitarem de reeducação alimentar serão comunicadas por telefone, e 
atendidas na Unidade de Saúde João Candido ou no CAIF. 
 



 
 

106 

VII – CONSENTIMENTO PÓS-ESCLARECIDO 
 

Declaro que, após convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o que me 
foi explicado, consinto em participar do presente Protocolo de Pesquisa. 
 

Curitiba, __________ de ________________________ de 2009 

 

_________________________________                        __________________________________ 
      Assinatura do sujeito de pesquisa                                              Assinatura do pesquisador 
                ou responsável legal                                                         (carimbo ou nome legível) 
 
 
 
Para qualquer questão, dúvida, esclarecimento ou reclamação sobre aspectos éticos dessa 
pesquisa, favor entrar em contato com: Comitê de Ética em Pesquisas da Faculdade de 
Ciências Farmacêuticas da Universidade de São Paulo – Av Prof Lineu Prestes, 580 - Bloco 
13A – Butantã – São Paulo – CEP 05508-900, Telefone 3091-3677 – e-mail: cepfcf@usp.br 
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Anexo D. Modo de usar a garrafa PETI 
 

A garrafa deve permanecer fechada, sendo aberta somente no momento em 

que seu filho(a) for fazer xixi. 

O funil deve ser colocado na boca da garrafa para facilitar a mira na hora em 

que a criança for fazer xixi. Cada vez que a criança terminar de fazer xixi, o funil 

deve ser retirado e a garrafa tampada e colocada na geladeira. 

Esse procedimento deve ser realizado toda vez que a criança tiver vontade de fazer 

xixi durante 24 horas, ou seja, um dia inteiro!! 

Você está recebendo essa garrafa sexta feira e deverá devolvê-la na escola 

na segunda feira juntamente com o funil e com o recordatório alimentar que foi 

entregue para os pais no dia da coleta de sangue para que fosse preenchido com a 

alimentação da criança. 

Lembrando que a criança não precisa encher a garrafa até o final.  
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Anexo E. Questionário Sócio Econômico 
 
 
RENDA BRUTA MENSAL EM 
SALARIOS MINIMOS 
 

PONTOS 

 0 a ½ 01 
½ a 2 02 
2 a 4 03 
4 a 9 05 
9 a 15 09 
15 a 30 12 
30 a 60 14 
60 a 100 18 
Mais que 100 21 
NUMERO DE MEMBROS DA FAMILIA PONTOS 
Ate 2 06 
2 a 4 04 
4 a 6 03 
6 a 8 02 
Acima de 8 01 
ESCOLARIDADE DOS MEMBROS DA 
FAMILIA (MAIOR) 

PONTOS 

Superior 07 
Superior incompleto/colégio completo 05 
Colégio incompleto/ginásio completo 04 
Ginásio incompleto/primario completo 03 
Primário incompleto 02 
Sem escolaridade/alfabetizado 01 
Sem escolaridade/analfabeto 00 
HABITACAO PONTOS 
CONDICAO/SITUACAO PREC INS REG BOA OTIMA 
PROPRIA 06 07 08 09 10 
FINANCIADA 05 06 07 08 09 
ALUGADA 04 05 06 07 08 
CEDIDA POR BENEFICIO 02 03 04 05 06 
BARRACO/FAVELA 00 00 00 01 02 
OCUPACAO DOS MEMBROS DA 
FAMILIA (MAIOR) 

PONTOS 

EMPRESARIOS 13 
TRABALHADORES DA ALTA 
ADMINISTRACAO 

11 

PROFISSIONAIS LIBERAIS 
AUTONOMOS 

10 

TRABALHADORES ASSALARIADOS 
ADMINISTRATIVOS, TECNICOS E 
CIENTIFICOS 

09 

TRABALHADORES ASSALARIADOS 07 
TRABALHADORES POR CONTA 07/06 
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PROPRIA COM EMPREGADO / SEM 
EMPREGADO 
PEQUENOS PRODUTORES RURAIS 
COM EMPREGADO / SEM 
EMPREGADO 

05/03 

EMPREGADOS DOMESTICOS 
URBANO/ RURAL 

03/02 

TRABALHADORES RURAIS 
ASSALARIADOS 

01 

SISTEMA DE PONTOS 
PONTOS CLASSIFICACAO SIGLAS INTERVALOS CODIGOS 
00-20 BAIXA INFERIOR BI 20 6-F 
20-30 BAIXA 

SUPERIOR 
BS 10 5-E 

30-40 MEDIA 
INFERIOR 

MI 10 4-D 

40-47 MEDIA ME 07 3-C 
47-54 MEDIA 

SUPERIOR 
MS 07 2-B 

54-57 ALTA AL 00 1-A 
 
Fonte: GRACIANO, M. I. G.; LEHFELD, N. A. S.; NEVES FILHO. A. Critérios de 
avaliação para a classificação sócio-econômica: elementos para a atualização. 
Serv. Social Realid., Franca, v. 8, n. 1, p. 109-128, 1999. 
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Baixar livros Multidisciplinar
Baixar livros de Música
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Baixar livros de Sociologia
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