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1. INTRODUCAO

A obesidade € uma doenca crénica com etiologia complexa que envolve diversos
fatores contribuintes como por exemplo disfungcdo hormonal, aspectos genéticos, consumo
elevado de alimentos densamente caldricos e o sedentarismo. No que diz respeito a
fisiopatologia da obesidade, esta claramente definida a contribuigcdo da disfun¢éo do tecido
adiposo na manifestacdo de desordens metabdlicas importantes, a exemplo da inflamacéo
cronica de baixo grau, estresse oxidativo, dislipidemias e resisténcia a insulina, as quais
possuem impacto no desenvolvimento de outras doengas cronicas ndo transmissiveis como
por exemplo diabetes mellitus tipo 2, cancer e aumento do risco para doencas
cardiovasculares 123,

Nessa perspectiva, verifica-se um interesse crescente no sentido de identificar
estratégias que possam auxiliar no controle de peso. A cirurgia bariatrica tem sido
considerada uma ferramenta relevante para promover a perda de peso e o controle de
comorbidades, sendo verificado aumento anual do nimero desse tipo de intervencao no
mundo. No entanto, diversos estudos demonstram deficiéncias de micronutrientes em
individuos submetidos a cirurgia bariatrica, com dados de incidéncia em torno de 50% ou
mais, especialmente no primeiro ano do pos-operatério. Tais pesquisas evidenciam que as
principais deficiéncias de micronutrientes sdo de vitamina D, acido félico, calcio e ferro
[4,5,6.7]_

No que diz respeito ao ferro, € oportuno chamar atencédo que a deficiéncia desse
mineral é aquela mais comumente observada em individuos submetidos a cirurgia
bariatrica, provavelmente em decorréncia do tipo de técnica cirdrgica utilizada que pode
comprometer a absorcdo desse mineral. Destaca-se que a prevaléncia da deficiéncia de
ferro é cerca de um terco em pessoas que passaram por gastroplastia e de 50% apos o
Bypass Gastrico em Y de Roux. Nesse sentido, a literatura deixa claro a importancia da
suplementacao com micronutrientes para individuos submetidos a esse tipo de intervencao
cirdrgica, a fim de manter o estado nutricional adequado desse grupo populacional (8910

Portanto, considerando os dados constantes na literatura sobre o impacto da
deficiéncia de ferro na saude da populacdo, com repercussdes clinicas importantes em
particular, em individuos submetidos a cirurgia bariatrica, pode-se perceber a relevancia da
realizacdo de umarevisao integrativa que pudesse evidenciar a situagao nutricional desses

pacientes em relacdo ao ferro.
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2. METODOLOGIA DA REVISAO

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, seguindo o procedimento
preconizado de seis etapas: identificacdo do tema e selecédo da hipbtese,estabelecimento
da estratégia de pesquisa, definicdo e coleta de dados, analise dos dados coletados,
interpretacdo e apresentacdo dos resultados 1112, Destaca-se que essa revisdo foi
conduzida por dois pesquisadores e um terceiro caso houvesse necessidade.

Para iniciar a revisao foi desenvolvida a pergunta norteadora “A cirurgia bariatrica
teria impacto sobre o estado nutricional relativo ao ferro em mulheres submetidas a tal
procedimento em comparacao ao periodo pré-cirurgico?”. Essa pergunta foi elaborada com
base na estratégia PICO (Populagdo = Mulheres submetidas a cirurgia bariétrica;
Intervencdo = cirurgia bariatrica; Comparacdo = mulheres antes da cirurgia bariatrica,

Desfecho = estado nutricional relativo ao ferro).

Table 1. PICO Critérios para a inclusdo de estudos.

Abreviacéo Definigdes Pergunta aos componentes
P Populacao Mulheres submetidas a cirurgia bariatrica
I Intervencéo Cirurgia bariatrica
C Comparacéo Mulheres antes da cirurgia bariatrica
O Desfecho Estado nutricional relativo ao ferro

Fonte: Elaboracéo propria, 2023.

Quanto ao delineamento dos estudos escolhidos, foram considerados elegiveis os
estudos observacionais analiticos de coorte, bem como estudos experimentais do tipo
ensaio clinico ndo randomizado que realizaram o0 acompanhamento de mulheres
submetidas a cirurgia bariatrica antes e apos o procedimento. Os critérios de inclusdo da
revisdo foram: estudos de pesquisa originais; estudos que envolvam mulheres adultas
submetidas a cirurgia bariatrica; estudos com texto completo disponivel online. Foram
excluidos os estudos: ndo relacionados ao tema; que incluiam outras suplementacdes
concomitantes; feitos com animais; derevisdo de literatura; capitulos de livro e estudos

incompletos.
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A pesquisa da revisdo de literatura foi realizada nas bases de dados electronicas
Pubmed, Scielo e Web of Science.

A busca dos artigos foi realizada nas bases de dados PubMed/Medline, Web of
Science e Scopus, no més de Julho de 2023. Os descritores utilizados na pesquisa em
todas as bases de dados foram: "iron”, “bariactric’, “sleeve” e “by-pass”. Na busca, foi
utilizada os Descritores em Ciéncia da Saude (DECS) combinados por meio do operador
booleano “AND”, resultando nas combinacdes: “iron and bariatric”, “iron and sleeve”, e “iron
and by-pass”. O levantamento bibliografico ocorreu sem restricdo de idioma e com até cinco
anos de publicacéo prévios ao periodo de coleta de dados.

A pesquisa nas bases de dados recuperou um total de 668 referéncias. Foram
avaliados os titulos e resumos das referéncias, resultando na exclusao de 585 estudos e
selecdo de 85 artigos que foram lidos na integra para verificar se atendiam aos critérios de
inclusé&o desta revisdo. A avaliacdo da elegibilidade resultou na exclusdo de 78 artigos.
Assim, esta reviséo integrativa foi conduzida com base nos dados de 7 artigos. A Figura 1
ilustra as etapas realizadas desde a busca nas bases de dados, passando pelo processo
de triagem, até a obtencao de estudos selecionados para compor a presente revisao.

A selecéo dos artigos foi realizada por dois revisores independentes, que identificaram
os artigos elegiveis através da leitura do titulo e exclusdo daqueles considerados
irrelevantes, realizando o mesmo procedimento na leitura do resumo e do texto completo.
As discordancias entre os pesquisadores foram resolvidas por um terceiro revisor.
Posteriormente, para maximizar os resultados, foi realizada uma busca manual para
verificar se as referéncias citadas nos estudos recuperados também se enquadrariam nos

critérios de elegibilidade.

Referéncias identificadas nas
bases de dados:
PUBMED: (n = 128)
WEB OF SCIENCE: (n=524)
SCIELO: (n=16)

Identificacdo

l Referéncias excluidas (n = 583):
Nao respondeu & pergunta
norteadora, estudos que envolviam
suplementagao, artigos repetidos,
artigos de revisdo e estudos
realizados em modelo animal.

Referéncias identificadas
(n = 668)

—

Triagem

Referéncias analisadas na
integra
(n=85)

Referéncias excluidas (n = 78):
l —_— Estudos que ndo apresentaram
resultados separados por sexo,
Estudos incluidos na reviséo estudos que envolviam

(=7 suplementac&o de ferro e estudos ndo
realizados com individuos adultos.

Inclusdo

Figura 1. Fluxograma do processo de triagem e selecdo dos estudos.
Fonte: Elaboracéo préopria, 2023.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A avaliacdo dos estudos incluidos nesta revisédo integrativa revelou aspectos
importantes, como por exemplo os locais de realizacdo das pesquisas e o0 tempo de
acompanhamento dos individuos submetidos a cirurgia bariatrica o qual variou entre um
e dez anos ap0s a intervencgao cirdrgica.

Os sete estudos inseridos nesta revisdo utilizaram diferentes parametros para a
classificagcdo do estado nutricional bem como,para o diagnostico da obesidade, com énfase
no indice de massa corpérea, circunferéncia da cintura e percentual de gordura corporal.
Sobre os marcadores utilizados na avaliagdo do estado nutricional relativo ao ferro, os
estudos incluiram diferentes parametros, quais sejam: ferro sérico, ferritina, saturacdo de
ferritina,transferrina, saturacéo de transferrina, receptor soltvel de transferrina, hematocrito

e hemoglobina conforme mostra a Tabela 1.




Tabela 1. - Dados obtidos na revisao integrativa sobre o estado nutricional relativo ao ferro em mulheres submetidas a cirurgia bariatrica.

Intervencao Biomarcadores
Tamanho Tipo de cirurgia Avaliacdo pds- do ferro (pds-
Autor (ano) Tipo de estudo amostral P g 1a5d0 p pos Principais resultados no pds-operatorio
cirdrgicas cirdrgico)
= Hemoglobina N&o houve correlacdo significativa entre a
Alsaleh et al, Estudo N=395 THeLnCaBt(;cnto czﬁirglaan?esa} anemia ferropriva nas mulheres
2019, Arabia observacional (M=157, Sleeve NI VS /Fil pantes,
3] . " = teraces  significativas em  marcadores
Saudita retrospectivo F=238) 2
LVCM hematol dgicos.
1CP
As concentragbes séricas de ferro
_ Estudo de N= 353 6 semanas, tFerro aumentaram  apés a cirurgia bariatrica,
Shipton et al., _ 4 meses, " atingindo o pico aos 12 meses, com um
(14 coorte (M= 96, Bypass e Sleeve tFerritina o~ . N
2020, Inglaterra retrospectivo F= 257) 12 meses, = Hemoalobina declinio lento a partir de entdo.
P - até 4 anos. h g As concentragbes séricas de ferritina
aumentaram apds a cirurgia bariatrica.
A ferriina  média mostrou uma
N= 283 tendéncia globaldecrescente.
Kunstiet[ﬂ.} 2021, EStUd.O (M=T71, Bypass 3 anos |Ferritina 68,4% e 54,5% das mulheres na pré e pds-
Austria retrospectivo _ ,
F=212) menopausa, respectivamente, apresentavam
deficiéncia de ferro.
|Hemoglobina Ataxa de saturacdo de transferrina permaneceu
|Hematécrito na faixa normal, porém aumentou
_ tFerritina significativamente apds a cirurgia.
N=55 . . e .
Lefebvre et al., _ | Transferrina Nenhuma  diferenca  significativa  foi
6] Estudo decoorte  (M=0, Sleeve lano ~ i
2021, Suica . 1Saturagéo de encontrada na ferritina.
F=55) - x i Ari
transferrina A concentracdo de hepcidina sérica
|Receptor sollvel aumentou apds a cirurgia.
detransferrina.
Lombardo et N= 52 Bypass, Sleeve e 64.3% das mulheres apresentaram
al., 2021, ltalia Estudo decoorte (M= 10, banda géstrica 8 anos Ferro sérico deficiéncia deferro.
17 F=42) ajustavel
. _ A deficiéncia de ferro foi observada em
Sandvik et al., . N= 530 _ . . e
Observacional _ = Hemoglobina 25,1% dasparticipantes e ainsuficiéncia de ferro
2021, (M= 107, Bypass 10 anos S 0
(18] transversal _ |Ferritina em 44,7% delas.
Noruega F=423)
_ _ . 21,1% das pacientes apresentou anemia.
Zhang et al., 2021, Coorte N__82 h Hemoglpbma Os niveis de ferritna  diminuiram
2 119) . (M=44, Sleeve e Bypass 01 ano |Ferritina S, L
China observacional B B . significativamente e a deficiéncia de ferro
F= 38) = Ferro sérico

aumentou.

Legenda: N= nimero amostral total; M= nimero de individuos do sexo masculino; F= nimero de individuos do sexo feminino; NI= ndo informado; CBS= células
brancas do sangue; CVS= células vermelhas do sangue; VCM= volume corpuscular médio; CP= contagem de plaquetas.
Fonte: Elaboracao prépria, de acordo com os resultados, 2023
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Conforme mostra a Tabela 1, pode-se verificar a descricdo das variaveis utilizadas
nos estudos avaliados e posteriormente incluidos nesta reviséo integrativa. Destaca-se 0s
parametros que foram adotados nos sete estudos incluidos constantes na revisdo para
avaliacdo do estado nutricional relativo ao ferro em mulheres submetidas a cirurgia
bariatrica. Nesse sentido, € oportuno ressaltar que os resultados obtidos por meio do uso
desses biomarcadores revelaram aumento da prevaléncia de deficiéncia de ferro nos
pacientes ap0s a intervencao com a cirurgia bariatrica, com énfase nas concentracdes
séricas reduzidas de ferro e ferritina.

E oportuno ressaltar que apenas um dos estudos incluidos na revisdo mostrou
resultados de normalidade dos parametros do ferro 4, onde demonstrou aumento das
concentracdes séricas de ferro dos participantes apos o procedimento cirurgico, sendo que
as mulheres com idade superior a 50 anos apresentaram concentracfes de ferro sérico
mais elevadas quando comparado com mulheres mais jovens apo6s 4 meses (14,91 e 12,98
pmol/L) e 24 meses (16,01 e 12,91 ymol/L) de intervengao cirurgica.

No entanto, os resultados dos demais estudos evidenciaram deficiéncia de ferro,
como no estudo de natureza transversal, envolvendo 423 mulheres submetidas a bypass
Gastrico em Y de Roux foi observado deficiéncia de ferro em 25,1% das participantes, com
reducdo significativa das concentracfes séricas de ferritina apos 10 anos de cirurgia
bariatrica. Os autores observaram que a deficiéncia ou insuficiéncia de ferro foram comuns
uma década ou mais apoés Bypass Gastrico em Y de Roux, mesmo quando 0s pacientes
foram orientados a usar suplementos de ferro de forma continua ou intermitente para
manter as concentracdes de ferritina acima de 50 pg/L 181,

O estudo de coorte realizado na Italia incluiu 42 mulheres com média de idade de
38,1 anos, submetidas a diferentes tipos de cirurgia bariatrica. Evidenciou-se a presencga
de deficiéncia de ferro sérico em 66,7% das mulheres que realizaram banda géstrica
ajustavel, 58,8% gastrectomia vertical e 68,8% bypass gastrico em Y de Roux. Os autores
também relataram o reganho de peso dos participantes da pesquisa 12 meses apés a
cirurgia bariatrica, independentemente do tipo de procedimento realizado 17,

Segundo um estudo retrosprospectivo, foi observado que as concentracfes séricas
de ferritina apresentaram tendéncia global decrescente durante o periodo de investigacdo
para mulheres na pré e pés menopausa. De acordo com esse declinio, a prevaléncia de
valores de ferritina abaixo do intervalo de referéncia apresentou um aumento consideravel

nas participantes do estudo. Destaca-se ainda que a prevaléncia de deficiéncia de ferro no
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periodo investigado de 36 meses foi de 36,2% para mulheres na pré-menopausa e 30,5%
para mulheres na pés-menopausa. Além disso, ndo foi observada relagdo entre o tipo de
cirurgia bariatrica e a prevaléncia de deficiéncia de ferro no periodo investigado de 36
meses [°,

Ainda sobre esse estudo, evidenciou-se que a concentracdo sérica de ferritina em
mulheres aumenta apos a interrup¢éo dos periodos menstruais, mas o armazenamento de
ferro ocorre gradualmente com o aumento das concentracfes de ferro sérico em mulheres
na pos-menopausa. Assim, os autores concluiram que a deficiéncia das reservas de ferro
corporais pode ser a razao para a maior prevaléncia de deficiéncia de ferro em mulheres
na pos-menopausa.

Nesse contexto, de acordo com uma investigacao realizada com 55 mulheres foi
observado que a saturacdo de transferrina estava na faixa normal antes e ap0és a cirurgia,
no entanto os seus valores médios aumentaram significativamente apds o procedimento.
Destaca-se ainda que nenhuma diferenca significativa foi encontrada em relacdo as
concentracfes séricas de ferritina, transferrina, capacidade total de ligacdo do ferro,
hemoglobina e hematécrito nas duas visitas realizadas. Ainda, ndo foram observadas
diferencas significativas na expresséao de ferroportina, transportador de metal divalente 1 e
citocromo B, proteinas envolvidas na absor¢&o do ferro 19,

Além disso, as concentracdes séricas de hepcidina aumentaram apos a intervencao
cirirgica, apesar da supresséao da inflamacéo nas participantes, evidenciada pela reducao
das concentracdes séricas de interleucina 6. Os autores sugerem que a inducao da sintese
de hepcidina apdés o procedimento cirargico foi consequéncia da melhora na
biodisponibilidade do ferro, independente da inflamacdo. Conforme uma andlise de
prontuarios de 395 pacientes, dentre os quais 238 correspondiam a dados de mulheres
submetidas a gastrectomia vertical (sleeve) entre os anos de 2009 e 2014, os autores
observaram que 44,1% das mulheres apresentaram anemia por deficiéncia de ferro no pré-
operatorio, sendo que 68,5% destas permaneceram com o mesmo diagndstico no poés-
operatorio. Por outro lado, 55,9% das participantes desse estudo ndo apresentaram anemia
por deficiéncia de ferro no pré-operatorio, entretanto 11,3% desenvolveram anemia
ferropriva apés a cirurgia. Os autores sugerem que os resultados obtidos corroboram as
preocupacdes a respeito da relacdo entre anemia por deficiéncia de ferro e gastrectomia

vertical, tendo em vista que as andlises dos resultados pré e pds-operatério apresentaram
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alteracdes significativas em parametros hematologicos como volume corpuscular médio e
hematocrito 121,

Em estudo conduzido na China com 38 mulheres com obesidade submetidas a
sleeve gastrico, evidenciaram que 21,1% das participantes apresentaram anemia 12 meses
apos o procedimento cirargico. Destaca-se que nenhuma diferenca significativa foi
encontrada nas concentracdes de hemoglobina nos diferentes tempos avaliados apés a
cirurgia, em comparacdo com as concentracbes pré-cirargicas. Além disso, as
concentracdes séricas de ferritina diminuiram e a deficiéncia de ferro aumentou no pos-
operatorio, no entanto as concentracdes de ferro sérico ndo mostraram diferenca
significativa em 12 meses apos a operacgéo 19,

De forma semelhante, € oportuno chamar atencéo para os dados constantes na
metanalise que também avaliou o estado nutricional relativo ao ferro em pacientes
submetidos a cirurgia bariatrica e concluiu que houve aumento da prevaléncia de deficiéncia
de ferro durante diferentes momentos de acompanhamento dos pacientes apdés a
interveng&o cirargica 22,

E importante ressaltar que existem fatores que contribuem para acentuar a incidéncia
de deficiéncia de ferro apds a cirurgia bariatrica, como por exemplo o método cirurgico
bypass gastrico em Y de Roux e ainda aspectos fisioldgicos inerentes ao sexo feminino 24,

Em pesquisa de base nacional foi observado que o risco de desenvolver anemia foi
duas vezes maior ap0s a cirurgia com a técnica bypass gastrico quando comparado com a
gastrectomia vertical, associado a isso, a pesquisa revelou que as mulheres apresentaram

trés vezes mais chances de se tornarem anémicas que os individuos do género masculino
[22]

Nessa abordagem, destaca-se ainda outras possiveis causas para a manifestacao
da deficiéncia de ferro nesse grupo populacional, como a redugao na ingestdo dietética de
ferro, a perda de sangue pela menstruacéo, o prejuizo na absorcéo intestinal do mineral e
a baixa ades&o a suplementacéo de ferro ap6s a cirurgia bariatrica 24,

Outro aspecto importante diz respeito ao fato de que a maioria dos procedimentos
bariatricos promovem redugcdo do volume do estdbmago, seja pela resseccdo do fundo
gastrico ou pela colocacdo de um baldo gastrico, o que restringe a quantidade e o tipo de
alimento que o individuo consegue ingerir. Nesse sentido, a ingestdo de alimentos fonte de
ferro pode ser insuficiente para alcancar as recomendacgdes diarias recomendadas para

esse mineral. Além disso, destaca-se a ocorréncia frequente de intolerancia a carne
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vermelha por individuos submetidos a cirurgia bariatrica, importante fonte do mineral na
alimentacao 1241,

A literatura também evidencia a existéncia de alterac6es na morfologia do estbmago
que podem favorecer a reducdo na secrecao de acido cloridrico, importante na dissociagéo
do ferro da matriz alimentar e no fornecimento de ferro heme e ndo- heme para o intestino.
Sendo assim, o conteldo reduzido de acido cloridrico no estbmago apds a cirurgia
bariatrica pode comprometer a absorcéo do ferro e contribuir para a deficiéncia do mineral
nesses individuos. A hipoferremia também pode refletir a perda de ferro para as mulheres
que menstruam e aquelas em que a menstruacdo recomeca apos a cirurgia bariatrica,
resultado do tratamento da anovulacao relacionada as alteragdes metabdlicas decorrentes
da obesidade '* %/,

Alguns métodos de cirurgia bariatrica como derivacdo biliopancreética, duodenal
switch e bypass gastrico em Y de Roux tém sido associados a ma absor¢édo de nutrientes,
tendo em vista que restringem a passagem e permanéncia do alimento no intestino,
comprometendo a absor¢cdo de ferro e outros nutrientes. O bypass gastrico, méetodo
cirdrgico utilizado pela maioria dos estudos incluidos nesta revisdo, € um procedimento que
faz com que o bolo alimentar passe diretamente por um tubo alimentar de cerca de 1 metro,
contornando a parte principal do estdmago, duodeno e jejuno proximal antes do alimento

se misturar com a bile e enzimas pancreéticas 126 27

. Ressalta-se que o objetivo de tal
técnica cirdrgica é reduzir a capacidade de ingestdo e absorcdo de alimentos, e
consequentemente, de energia consumida. A desvantagem é que as principais areas de
captacdo intestinal de minerais essenciais, como o ferro, também s&o reduzidas,
comprometendo a absor¢gao do elemento traco.

Na perspectiva de reduzir o risco de deficiéncia de ferro, os pacientes recebem
orientacdo para fazer uso de suplementacdo desse mineral. Entretanto, a literatura tem
evidenciado que a adesdo dos pacientes a suplementacdo € maior no pos-operatorio
imediato e reduz apds os anos de seguimento do procedimento cirargico, fato que pode
contribuir para a deficiéncia de ferro a longo prazo em individuos submetidos a cirurgia
bariatrica 2829,

Considerando a complexidade dos mecanismos envolvidos na homeostase do ferro
tanto na obesidade quanto ap6s a cirurgia bariatrica, € importante monitorar o estado

nutricional relativo ao mineral antes e apo0s a intervencdo cirargica a fim de evitar
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complicacbes decorrentes da deficiéncia desse mineral em individuos submetidos a tal

intervencao.

CONCLUSAO

A partir dos resultados obtidos desta revisdo integrativa, pode-se identificar a
presenca de deficiéncia de ferro com ou sem anemia no pds operatério de mulheres
submetidos a cirurgia bariatrica. Dessa forma, destaca-se a importancia do
acompanhamento nutricional dessas pacientes por meio da realizacdo de intervencdes
nutricionais especificas, como por exemplo a suplementacdo com ferro a fim de prevenir a
ocorréncia da deficiéncia desse nutriente. Como perspectiva, entende-se a necessidade de
estudos que envolvam marcadores mais robustos no sentido de avancar no entendimento
dos fatores que favorecem alterac6es na homeostase do ferro em individuos submetidos a

cirurgia bariatrica.
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