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RESUMO

Introducéo: A prematuridade representa um sério problema para servicos de salde atraves do
mundo, sendo a sindrome do desconforto respiratorio neonatal (SDRN) o maior problema
pulmonar durante o periodo neonatal. A implantacdo de novas tecnologias como a
corticoterapia pré-natal tém mostrado importante papel na reducdo da morbimortalidade
neonatal, apesar dos poucos estudos realizados no Brasil. Objetivo: Avaliar as repercussoes
da corticoterapia pré-natal sobre varidveis de evolucdo clinica e desfecho de recém-nascidos
(RN’"s) prematuros. Metodologia: Estudo retrospectivo, de coleta de dados de prontuérios de
neonatos de 24 a 34 semanas de idade gestacional (IG) e de suas respectivas maes, durante o
ano de 2010 na Maternidade “Balbina Mestrinho” em Manaus/AM. A amostra foi dividida em
quatro grupos, considerando-se a exposicdo dos RN’s a corticoterapia pré-natal e a IG dos
mesmos [Grupos Corticoides (GC) <30 e > 31 semanas; e Grupos Sem Corticoide (GS) <30
e > 31semanas]. Os GC e GS < 30; GC e GS > 31 foram comparados, considerando-se as
variaveis: incidéncia de SDRN e sua severidade, uso de surfactante exdgeno, necessidade de
suporte ventilatério, tempo de internacdo e morbimortalidade neonatal, utilizando-se os testes
Exato de Fisher Generalizado e o Teste binominal bem como o de Mann-Whitney por meio
do software estatistico R2,14,1 com os pacotes Deducer e Rcmdr, considerando um nivel de
significancia de 5%. Resultados: A frequéncia de utilizacdo do corticoide foi de 43,91% entre
as gestantes. A corticoterapia pré-natal reduziu o diagnostico da SDRN, mas ndo a sua
severidade, no GC > 31 (p=0,0028), bem como a necessidade de administra¢do do surfactante
exogeno (p=0,0175), fato ndo ocorrido no GC < 30. O corticoide nao reduziu o uso de suporte
ventilatorio nem o numero de dias de sua utilizacdo, tampouco o tempo de internacdo. N&o
houve diferenca no diagndstico de morbimortalidade entre os RN’s de mesma faixa
gestacional expostos a corticoterapia pré-natal (p>0,05). Conclusdes: Verificou-se
repercussdo favoravel ao uso do corticoide pré-natal na reducdo da SDRN e na utilizacdo de
surfactante exdgeno para RN’s com IG > 31 semanas; por outro lado, tal terapia ndo
apresentou influéncia no uso e tempo de suporte ventilatério, tempo de internacdo e
morbimortalidade entre RN’s de faixa gestacional similar.

Palavras-chave: prematuridade; sindrome do desconforto respiratério neonatal; corticoide.
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ABSTRACT

Introduction: Prematurity is a serious problem for health services across the world, and the
respiratory distress syndrome (RDS) is the largest lung problem during the neonatal period.
The deployment of new technologies such as prenatal corticosteroids has shown an important
role in reducing neonatal morbidity and mortality, in spite of few studies conducted in Brazil.
Purpose: Evaluate the impact of antenatal corticosteroid on clinical outcomes of premature
newborns. Methodology: Retrospective study of medical data collection of 24 newborns to
34 weeks of gestational age and their respective mothers, during the year of 2010 at Maternity
"Balbina Mestrinho" in Manaus/AM. The sample was divided into four groups, considering
the exposure of newborns to prenatal corticosteroid and the gestational age of them
[Corticosteroids Groups (CG) < 30 and 31 weeks >; and groups without Corticosteroid (GS) <
and > 30 31semanas]. The GC and GS < 30; GC and GS > 31 were compared, considering the
variables: incidence of RDS and its severity, use of exogenous surfactant, ventilatory support
requirement, length of hospital stay and neonatal morbidity and mortality. The Generalized
Fisher exact test and the binomial test and the Mann-Whitney were used by statistical
software R2 .14 .1 with the packages and Deducer Rcmdr, considering a significance level of
5%. Results: the frequency of use of corticosteroid was 43,91% among pregnant women. The
prenatal corticosteroids reduced the RDS diagnosis, but not its severity, in the GC > 31 (p =
0.0028), as well as the need for exogenous surfactant administration (p = 0.0175), what was
not seen in the GC < 30. The corticosteroid did not reduce the use of ventilatory support or the
number of days of its use, nor the time of hospitalization. There was no difference in the
diagnosis of morbidity and mortality among newborns of same gestational range exposed to
antenatal corticosteroid (p > 0.05). Conclusions: there was repercussion in favour of the use
of antenatal corticosteroid in RDS reduction and the use of exogenous surfactant for newborns
with a gestational age > 31 weeks; on the other hand, such therapy did not influence the use
and duration of ventilatory support, length of hospital stay and mortality rates between
newborns of similar gestational range.

Keywords: prematurity; neonatal respiratory distress syndrome; corticosteroid.
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1. INTRODUCAO

As elevadas taxas de mortalidade neonatal nos paises em desenvolvimento continuam
sendo motivo de preocupacdo e de estudo para pesquisadores, pois constituem o componente
mais importante na mortalidade infantil. Apesar da diminui¢cdo da mortalidade dos recém-
nascidos prematuros desde a década de 90, as taxas de sobrevida no nosso pais continuam
sendo menores que a dos paises desenvolvidos (CARVALHO et al., 2007).

A implantacdo de novas tecnologias nessa década resultou na melhoria da qualidade
no cuidado perinatal, possibilitando que recém-nascidos com peso e idade gestacional cada
vez menores sobrevivessem. Entre elas, destacam-se o uso de corticoterapia pré-natal, terapia
com surfactante exogeno, técnicas de manutencdo de temperatura e nutricdo e suporte
ventilatorio.

Numerosas publicacdes tém ressaltado o importante papel da corticoterapia pré-natal
na reducdo da morbimortalidade neonatal, refletindo a expressiva quantidade de evidéncias
cientificas que vém acumulando ao longo das ultimas décadas no campo da perinatologia. No
entanto, na América Latina, incluindo o Brasil, poucos sdo os estudos populacionais que
permitem analisar criteriosamente a morbidade, mortalidade e intervengdes recebidas pelos
recém-nascidos prematuros.

No inicio da década de 70, a administracdo de corticoides em experimentacdo animal
refletiu em uma acdo efetiva na aceleracdo da capacidade funcional de pulmdes de recém-
nascidos prematuros (LIGGINS; HOWIE, 1972), reduzindo de maneira significativa
incidéncia da sindrome do desconforto respiratorio, com redugdo nas taxas de mortalidade

neonatal.
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Seguindo-se a divulgacdo desses resultados, varios trabalhos foram desenvolvidos na
tentativa de estabelecer a acdo benéfica e possiveis reacfes adversas do uso da corticoterapia
pré-natal, possibilitando estender seu uso na rotina diaria de assisténcia ao parto prematuro
(NIH CONSENSUS, 1995).

Levando-se em conta que a prematuridade representa para o Brasil um problema de
extrema importancia e que o conhecimento das caracteristicas, procedimentos e cuidados com
0s recém-nascidos € essencial no sentido de permitir estabelecer estratégias de atencao
materno-infantil, justifica-se a realizacéo deste estudo, no intuito de corroborar com a geracdo
de informac6es para o planejamento das politicas de salde e regionalizacdo do atendimento
perinatal.

Cumpre destacar que este estudo foi realizado em funcéo da necessidade de avaliar 0s
efeitos da corticoterapia pré-natal em maternidade de referéncia no estado do Amazonas, na
tentativa de constatar a adocao de rotinas baseadas em evidéncias cientificas, salientando que
a avaliacdo desses resultados faz parte dos cinco passos recomendados para a pratica da

medicina baseada em evidéncias.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Mortalidade Infantil

A mortalidade infantil é classicamente considerada um dos melhores indicadores do
nivel de vida e bem estar social de uma populacdo (ARAUJO et al., 2000; ANDRADE et al.,
2006). Nos primeiros dias de vida, ela expressa a complexa conjunc¢édo de fatores bioldgicos,
socioeconémicos e assistenciais relacionados a gestante e ao recém-nascido (RN) (DUARTE;
MENDONCA, 2005; DRUMOND et al., 2007).

Entre as 130 milhGes de criancas que nascem no mundo anualmente, cerca de 4
milhGes morrem no periodo neonatal, propor¢do que varia de acordo com a taxa de
mortalidade global (ZUPAN; AAHMAN, 2005). O Brasil ainda conta com niveis alarmantes
e eticamente inaceitaveis de mortalidade infantil, apesar das taxas decrescentes nos ultimos
dez anos em todas as regides do pais, particularmente daqueles ocorridos no periodo poés-
neonatal (SOARES; MENEZES, 2010). Desse modo, 0s 0bitos neonatais passaram a ser 0
principal componente da mortalidade infantil, atualmente responsavel por mais da metade dos
Obitos no primeiro ano de vida (SANTOS et al.,, 2008; SOARES; MENEZES, 2010). A
tendéncia de declinio da taxa de mortalidade infantil no nosso pais se deve a queda mais
expressiva do componente pds-neonatal nas regifes norte e nordeste. Nas regides sul e
sudeste, ha também um declinio expressivo do componente neonatal €, como consequéncia,
h& uma concentracdo de o6bitos infantis nos primeiros dias de vida (periodo neonatal precoce:
de 0 a 6 dias).

A importancia dos fatores de risco associados a morte neonatal precoce, tais como 0s

nascimentos de pré-termo, baixo peso ao nascer e presenca de intercorréncias na gestacdo e no
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parto encontram- se largamente descritos na literatura (SCHOEPS et al., 2007), sendo que
caracteristicas bioldgicas da mae e da crianga, caracteristicas socioeconémicas, procedimentos
perinatais, baixo peso ao nascer, prematuridade, presenca de intercorréncias na gestacdo e no
parto, tipo de parto e malformacdes congénitas sdo analisadas como determinantes na
mortalidade infantil (MACHADO; HILL, 2005)

A mortalidade pds-neonatal depende de medidas tradicionais de saude publica; a
neonatal, de melhoria da atencdo ao pré-natal, parto e assisténcia neonatal de alta
complexidade, e demanda altos investimentos humanos e tecnoldgicos (WISE, 2003).
Portanto, a existéncia de um sistema de salde organizado e hierarquizado e as caracteristicas
dos locais de assisténcia influenciam a chance de sobrevida dos neonatos de risco
(SANKARAN et al., 2002).

Nos Gltimos anos, aumentaram as pesquisas sobre os fatores de risco da mortalidade
neonatal no Brasil devido a melhoria do acesso aos dados, da qualidade dos sistemas de
informacdo e ao emprego das técnicas de vinculacdo de base de dados de nascidos vivos e
mortalidade (SCHOEPS et al., 2007). Estudos tém demonstrado a importancia de
intervencdes na reducao da mortalidade infantil em todo o pais, com destaque especial para as
acOes dos servicos de saude (BERCINI, 1994; SILVA et al.,1999). Sendo assim, o
conhecimento da sobrevida dos grupos de recém-nascidos, conforme o peso ao nascer e
regido de nascimento, e o impacto sobre a morbidade pds-neonatal auxilia a organizar a
regionalizacdo da assisténcia perinatal (ANDRADE et al., 2010).

Nos paises desenvolvidos, o avan¢o tecnolégico e a organizacdo dos modelos
assistenciais contribuiram para o aumento da chance de sobrevivéncia de prematuros
extremos e de muito baixo peso. Essa melhora foi mais acentuada na primeira metade da

década de 1990 (FANAROFF et al., 2007).
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O baixo peso ao nascer € apontado como o fator de maior influéncia na determinacéo
da morbimortalidade neonatal (MONTEIRO et al., 2000) e decorre da prematuridade e/ou do
retardo no crescimento intra-uterino e estd associado a milhGes de mortes neonatais anuais
que ocorrem no mundo, a maioria delas em paises em desenvolvimento (LAWN et al., 2005).
Desse modo, a prematuridade representa um sério problema para servigos de saude através do
mundo, sendo a sindrome do desconforto respiratorio neonatal o0 maior problema pulmonar
durante o periodo neonatal, afetando um grande nimero de prematuros (MENEGUEL et al.
2003).

No Brasil, a sindrome do desconforto respiratorio neonatal (SDRN) associada a outros
problemas respiratérios foi responsavel por 83,22% da mortalidade proporcional na faixa
etaria de 0 a 6 dias e por 76,09% daquela ocorrida na faixa etaria de 7 a 27 dias das mortes em
virtude de afeccBes perinatais no ano de 2007. No estado do Amazonas, esta proporcdo
atingiu 84,6% e 75,57%, respectivamente, no mesmo ano (BRASIL, 20011a; BRASIL,

2011b), conforme tabelas 1 e 2.

Tabela 1 — Proporcdo de 6bitos (%) na faixa etaria de 0 a 6 dias por Unidade da Federacédo e
Grupo de Causas no ano de 2007

Afeccles
Doengas Doencas Doencas . .
. . . originadas Demais
Unidade da  infecciosas . do do Causas
x Neoplasias no causas  Total
Federacéo e aparelho aparelho . externas L
. ; L L periodo definidas
parasitarias circulatorio  respiratério .
perinatal
Rondbnia 0,9 0 0,9 0 81,45 1,36 15,38 100
Acre 0 0 0 2,99 73,05 0,6 23,35 100
Amazonas 0,35 0 0 0,18 84,6 0 14,87 100
Roraima 0 1,39 0 0 69,44 11,11 18,06 100
Para 0,56 0,07 0,42 0,56 87,3 0,14 10,94 100
Amapéa 1,57 0 0 0 90,05 0,52 7,85 100
Tocantins 0,49 0 0,49 0 82,84 0 16,18 100
Maranhéo 0,26 0,09 0,35 0 86,32 0,18 12,8 100
Piaui 0 0,16 0 0,16 85,9 0,16 13,61 100

Ceard 0,37 0,09 0,37 0,09 83,58 0,37 15,13 100
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Fonte: BRASIL (20011a)

Tabela 2 — Proporcéo de Obitos (%) na faixa etéria de 7 a 27 dias por Unidade da Federacdo e Grupo

de Causas no ano de 2007

Doencas Doencas Doencas Afeccoes Demais
Unidade da infecciosas . do do originadas  Causas
N Neoplasias . causas Total
Federagdo e aparelho aparelno  no periodo  externas -
- - - L . definidas
parasitarias circulatorio  respiratorio perinatal
Rondbnia 7,94 0 0 1,59 68,25 1,59 20,63 100
Acre 10,26 0 0 0 66,67 2,56 20,51 100
Amazonas 1,14 0 0 1,14 75,57 0,57 21,59 100
Roraima 0 0 0 8,7 82,61 0 8,7 100
Para 1,88 0,27 0,27 2,42 83,6 0 11,56 100
Amapé 0 0 0 0 86,89 0 13,11 100
Tocantins 0 1,61 1,61 1,61 77,42 1,61 16,13 100
Maranhdo 1,93 0 0,39 1,16 70,27 0,77 25,48 100
Piauf 0,69 0 0,69 0 80,56 0 18,06 100
Ceard 2,02 1,15 0,29 0,58 72,91 0,58 22,48 100




20

Rio
Grande do
Norte

Paraiba
Pernambuco
Alagoas
Sergipe
Bahia
Minas
Gerais
Espirito
Santo

Rio de
Janeiro
Séo Paulo

Parana
Santa
Catarina
Rio
Grande do
Sul

Mato
Grosso do
Sul

Mato
Grosso
Goiéas
Distrito
Federal

Total

2,02

1,69
4,14
2,43

0,85
1,25

1,93

0,72
1,24

6,45

0
0,47
0
1,43

o O o

0,17
0,16

0,47

0,17

1,01

0,56
0,3

1,25

0,8

0,46

1,13
2,66
1,46

3,07
1,56

2,7
2,48

0,96

4,03

0,79
0,47

1,73

68,69

79,66
70,12
84,95
87
77,99

73,55
84,8

76,06

76,37
74,92

82,42

72,44

67,74

75,4
73,95
70,83
76,09

5,05

1,48

0,17
1,25

0,8

1,35

0,91
2,48

0,61

1,28

2,42

0,47

0,91

23,23

16,95
21,3
11,17
11
17,75

20,97
13,6

17,95

18,86
21,36

16,97

25,32

19,35

23,81
24,19
29,17
19,34

100
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Fonte: BRASIL (2011b)

2.2 Prematuridade

A Academia Americana de Pediatria define o recém-nascido pré-termo (RNPT) como

sendo aquele que nasce até o Gltimo dia da 372 semana de idade gestacional (37 semanas

completas ou 259 dias), calculadas a partir do primeiro dia da ultima menstruacdo normal.

Dessa forma, a crianca que nasce durante a 372 semana de idade gestacional (IG) estaria

incluida no conceito de RNPT. Esse conceito difere daquele considerado pela Organizagdo

Mundial de Saide — OMS, que define 0 RNPT como aquele que nasce antes da 372 semana de

IG, ou seja, até 36 semanas e 6 dias (SEGRE, 2002). Sendo assim, essa categoria abrange
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desde criancas com idades gestacionais proximas a maturidade até aquelas nascidos no limite
da viabilidade (GOULART, 2004a).

Em paises desenvolvidos, a sobrevida de prematuros extremos aumentou
significativamente e estatisticas realizadas nos Estados Unidos e no Canada na década de
1990 ja mostravam que a sobrevida com idade gestacional entre 23 e 24 semanas variou de 5
a 68%, com 25 semanas de 60 a 79%, com 26 semanas de 75 a 87%, com 27 semanas de 71 a
88% e com 28 semanas, de 87 a 91%. No Hospital Sdo Paulo — UNIFESP/EPM, a sobrevida
de criancas nascidas no ano de 2000 foi de 71% para aquelas com idade gestacional inferior a
28 semanas, 89% para 28 a 34 semanas e 98% entre 34 e 37 semanas de gestacdo
(GOULART, 2004a).

No entanto, entre as causas perinatais de mortalidade infantil, 61,4% estdo associadas
com a prematuridade, como a sindrome de desconforto respiratorio neonatal, hipdxia e outros
problemas respiratdrios. Isso confere a prematuridade um importante papel nos 6bitos infantis
(VICTORA, 2001) e na significativa carga econdmica associada a esses nascimentos, uma
vez que o parto prematuro demanda assisténcia e cuidados de maior nivel de complexidade,

especialmente com relacdo ao neonato (RAMOS; CUMAN, 2009).

2.2.1 Etiologia

A prematuridade é decorrente de circunstancias diversas e imprevisiveis, em todos os
lugares e classes sociais. Acarreta as familias e a sociedade em geral um custo social e
financeiro de dificil mensuracdo. Exige da estrutura assistencial capacidade técnica e
equipamentos nem sempre disponiveis. Afeta diretamente a estrutura familiar alterando as

expectativas e anseios que permeiam a perinatalidade. E dificil avaliar os componentes que
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influenciam e sdo influenciados pelo complexo processo do nascimento prematuro (RAMOS;
CUMAN, 2009).

A etiologia do parto prematuro € multifatorial e complexa, envolvendo tanto fatores
maternos quanto fetais, placentarios, iatrogénicos e ainda a antecipacao deliberada do parto
(LIPPI, et al., 2004).

Inmeras sdo as causas que levam um bebé a nascer prematuro, especialmente as
intercorréncias clinicas relacionadas ao aparelho genital feminino, alteracdes placentarias,
infeccdes maternas, entre outras (RAMOS; CUMAN, 2009), conforme quadro 1. No entanto,
na grande maioria das vezes, as causas sdo desconhecidas, podendo o parto prematuro ser
espontaneo ou eletivo; esse ultimo, por indicacdo médica e resulta de intercorréncias clinicas
e/ou obstétricas que representem riscos para a mée ou para o feto (LIPPI et al., 2004).

A prevencao € a maior arma terapéutica e devera, em longo prazo, ser capaz de reduzir
a frequéncia de nascimento prematuro e alterar de forma significativa o futuro de muitas
criancas. A melhor estratégia de prevencdo é a realizacdo de uma assisténcia pré-natal
adequada, no nivel hierdrquico pertinente do sistema de saude, devendo ser realizado o
nimero minimo de seis consultas, preferencialmente; uma no primeiro trimestre, duas no

segundo trimestre e trés no ultimo trimestre (BRASIL, 2006).

Quadro 1- Descri¢Oes de algumas intercorréncias clinicas mais frequentes durante a gestacao,
relacionadas com a prematuridade.

Intercorréncia Descricao

clinica

Corresponde a um processo patolégico da segunda metade da gravidez, em que a
implantacéo da placenta, inteira ou parcialmente, ocorre no segmento inferior do Gtero. As
mulheres multiparas e com antecedentes de cesareas sdo consideradas de maior risco.

Na anamnese, € relatada perda sanguinea por via vaginal, subita, de cor vermelha viva, de
quantidade variavel, ndo acompanhada de dor. E episddica, recorrente e progressiva. O
exame obstétrico revela volume e tono uterinos normais, frequentemente apresentacao fetal
andmala. Habitualmente, os batimentos cardiacos fetais estdo mantidos. O exame especular
revela presenga de sangramento proveniente da cavidade uterina e, na suspeita clinica,
deve-se evitar a realizacdo de toque vaginal. O diagndstico é dado pelo exame ultra-
sonografico. O profissional de salde deve referenciar a gestante para continuar o pré-natal

Placenta Prévia
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em centro de referéncia para gestacdo de alto risco.

E a separacdo abrupta da placenta antes do nascimento do feto. Ocorre em cerca de 0,5 a
1% de todas as gestacOes, sendo responsavel por altos indices de mortalidade perinatal e
materna.

O diagnostico é preferencialmente, clinico, feito pelo aparecimento de dor abdominal
stbita, com intensidade variavel, perda sanguinea de cor vermelha escura e em quantidade,
as vezes, pequena, que pode ser incompativel com quadro materno de hipotensdo ou de
choque. Em alguns casos, o sangramento pode ser oculto.

Ao exame obstétrico, o Utero, em geral, encontra-se hiperténico, doloroso, sensivel as
manobras palpatérias; 0s batimentos cardiacos fetais podem estar alterados ou ausentes. Ha
comprometimento variavel das condicGes gerais maternas, desde palidez de pele e mucosas
até choque e distlrbios da coagulacdo sanguinea.

Corresponde a hipertensdo de qualquer etiologia (nivel da pressao arterial maior ou igual a
140/90 mmHg) presente antes da gravidez ou diagnosticada até a 20? semana da gestacéo.
Mulheres hipertensas que engravidam tém maior risco de desenvolver pré-
eclampsia/eclampsia

E o desenvolvimento de hipertensdo sem proteiniria que ocorre apds 20 semanas de
gestacdo. O diagndstico é temporario e pode representar hipertensdo cronica recorrente
nessa fase da gravidez. Pode evoluir para pré-eclampsia e, se severa, levar a altos indices de
prematuridade e retardo de crescimento fetal.

A pré-eclampsia geralmente ocorre ap6s a 20? semana de gestacdo, classicamente pelo
desenvolvimento gradual de hipertensdo e proteindria.

Apresenta-se quando o nivel da pressdo arterial for maior ou igual a 140/90 mmHg, com
proteindria (> 300 mg/24h) e apds 20 semanas de gestacdo. Pode evoluir para eclampsia. E
mais comum em nuliparas ou gestacdo mdaltipla. Mulheres com hipertensdo arterial
pregressa, por mais de quatro anos, tm aumento do risco de desenvolver pré-eclampsia de
cerca de 25%.

O diabetes mellitus é uma sindrome de etiologia multipla, decorrente da falta de insulina
e/ou da incapacidade da insulina de exercer adequadamente seus efeitos. Caracteriza-se por
hiperglicemia cronica, freqiientemente acompanhada de dislipidemia, hipertenséo arterial e
disfuncdo do endotélio.

Os efeitos adversos para a mae e para o concepto podem ser prevenidos/atenuados com
orientacdo alimentar e atividade fisica e, quando necessario, uso especifico de insulina. Os
sintomas decorrentes de hiperglicemia acentuada incluem perda inexplicada de peso,
polidria, polidipsia, polifagia e infeccbes. O diabetes é responsavel por indices elevados de
morbimortalidade perinatal, especialmente macrossomia fetal e malformacdes congénitas.
Infecclo causada pelo Toxoplasma gondii, que assume especial relevancia quando ocorre
no periodo gestacional pela possibilidade de acometimento do feto. A toxoplasmose pode
ser transmitida por trés vias: a ingestdo de oocistos provenientes do solo, areia, latas de lixo
contaminadas com fezes de gatos infectados; ingestdo de carne crua e mal cozida infectada
com cistos, especialmente carne de porco e carneiro; infeccdo transplacentaria, ocorrendo
em 40% dos fetos de maes que adquiriram a infec¢do durante a gestacao.

A gravidade das manifestagBes clinicas no feto ou no recém-nascido é inversamente
proporcional a idade gestacional de ocorréncia da transmissdo transplacentaria da infeccéo.
Achados comuns sdo prematuridade, baixo peso, coriorretinite, estrabismo, ictericia e
hepatomegalia. A infecgdo no primeiro trimestre é mais grave, embora menos freqiente,
acarretando desde abortamento espontaneo até a Sindrome da Toxoplasmose Congénita,
caracterizada por: alteracdes do SNC (microcefalia, calcificacBes cerebrais, retardo mental,
espasticidade, convulsdes, entre outras), alteragdes oculares (coriorretinite, microftalmia),
alteracGes auditivas (surdez) e outras.

Doenga infecciosa, de carater sisttmico e de evolugdo cronica, sujeita a surtos de
agudizagdo e periodos de laténcia. O agente etioldgico, o Treponema pallidum, é uma
espiroqueta de transmissdo predominantemente sexual ou materno-fetal (vertical), podendo
produzir, respectivamente, a forma adquirida ou congénita da doenca.

Na gestacdo, a sifilis pode ser causa de abortamento tardio (a partir do quarto més),
natimortos, hidropsia fetal e parto prematuro. Estudos mostram fetos abortados com nove
semanas de gestacdo que apresentavam o treponema ao exame histopatoldgico, indicando
que abortamentos precoces também podem ser causados por sifilis.

Infeccdo comum em mulheres jovens e representa a complicacdo clinica mais frequente na
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gestacdo. De 2% a 10% das gestantes apresentam bacteridria assintomatica, com 25 a 35%
desenvolvendo pielonefrite aguda. A gestagdo ocasiona modificacfes, algumas mediadas
por horménios que favorecem as ITU: estase urinaria pela reducdo do peristaltismo
ureteral, aumento da producdo de urina, glicostria e aminoacidiria favorecendo o
crescimento bacteriano e infecces.

O trabalho de parto é definido pela presenca de duas a trés contragdes uterinas a cada dez
minutos, com ritmo e frequéncia regulares. Podem ser acompanhadas de modificacBes
cervicais caracterizadas pela dilatagdo maior ou igual a 2 cm e/ou esvaecimento maior que
50%. O trabalho de parto prematuro constitui situacdo de risco gestacional e é
frequentemente é relacionado a infec¢des urinarias e vaginais, principalmente a vaginose
bacteriana.

Conceitua-se amniorrexe prematura quando a rotura da bolsa se da antes de instalado o
trabalho de parto. Constitui causa importante de partos prematuros (cerca de 1/3 dos casos),
0 que contribui para o aumento da morbidade perinatal. A morbidade materna também ¢é
agravada pelos riscos de infeccdo. O diagnostico é basicamente clinico. A anamnese
informa sobre perda liquida, em grande quantidade (molha roupas), stbita e habitualmente
indolor.

Fonte: BRASIL (2006)

2.2.2 Caracterizacao da Populacdo Neonatal

O conhecimento das caracteristicas dos recém-nascidos atendidos nas unidades

neonatais é de grande importancia no sentido de se poder elaborar estatisticas de morbidade e

mortalidade que sejam comparaveis, ndo s6 em ambito local (na mesma instituicdo ao longo

do tempo ou entre instituicdes da mesma regido), mas também internacional (GOULART,

2004b).

Esse conhecimento permite estabelecer estratégias de atencdo a salde materno-

infantil, trazendo informacdes para o planejamento das politicas de satde e regionalizacdo do

atendimento perinatal, e individualmente avalia o risco do bindmio mée-RN e define suas

necessidades diagndsticas e terapéuticas (GOULART, 2004b).

2.2.3 Avaliacdo do Neonato

A avaliacdo do neonato comeca imediatamente ao parto, incluindo a realizacdo de uma

sequéncia de procedimentos (BETIT; THOMPSON, 2009). Deve-se salientar a importancia
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de uma equipe adequadamente treinada para a recep¢do do RN na sala de parto e de uma
comunicacéo plena entre o obstetra e a equipe de reanimacdo (SEGRE, 2002).

O cuidado adequado ao bebé imediatamente ap0s 0 seu nascimento, em sala de parto,
é fundamental para prevenir o 6bito neonatal e o estabelecimento de lesdes, especialmente as
cerebrais, que podem comprometer o crescimento e o desenvolvimento neuropsicomotor

posterior (GOULART, 2004a).

2.2.3.1 Avaliaco do Indice de Apgar

A avaliacdo do indice de Apgar permanece como um indice de grande utilidade para
avaliacdo do grau de comprometimento dos sinais vitais e da efetividade das manobras de
reanimacdo, segundo a resposta do RN (SEGRE, 2002). O escore de Apgar representa a
expressao numerica da condi¢do do recém-nascido em uma escala de 0 a 10, realizado dentro
de 1 e 5 minutos po6s-parto, fornecendo uma ideia retrospectiva bastante objetiva de quanto
esforco reanimatorio foi necessario apds o nascimento, bem como da resposta do neonato a
tais esforcos (GOMELLA et al., 2006a).

Conforme mostrado na tabela 3, o sistema tem cinco componentes: frequéncia

cardiaca, esforco respiratorio, tbnus muscular, irritabilidade reflexa e cor da pele.

Tabela 3 - Escore de Apgar

Sinal Escore
ina 0 1 5
Cor Palido cianstico Rosad_o com Completamente
acrocianose rosado
Frequéncia cardiaca Ausente <100 bpm >100 bpm
Irritabilidade reflexa Sem resposta Careta Tosse ou espirro
Tdnus Muscular Flacido Alguma flexdo  Movimentos ativos
Movimentos respiratorios Ausentes Lento, irregular Bom, choro

Fonte: Gomella et al. (2006a)
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Cada componente é avaliado de acordo com as defini¢cdes padronizadas, resultando em
uma combinacdo para um indice de avaliacdo. Geralmente, neonatos com indice 7 ou mais
altos em 1 minuto estdo respondendo normalmente. Um neonato com um indice de 7, pode
necessitar de tratamento de suporte, como O, ou estimulacdo respiratdria. Neonatos com um
indice de 6 ou menos em 1 minuto podem necessitar de terapia mais agressiva (BETIT,;

THOMPSON, 2009).

2.2.3.2 Avaliacdo da Idade Gestacional

O grupo de RNPT nédo é homogéneo; seu aspecto fisico é diverso, conforme seja ele
mais ou menos maduro. Para fins didaticos, costumam ser agrupados em trés categorias, de
com Usher (1975) apud Segre (2002), em funcéo de sua IG, a saber:

- Preé-termo limitrofes: com idade gestacional de 37 semanas;
- Pré-termo moderado: cuja idade gestacional varia de 31 a 36 semanas completas;
- Pré-termo extremo: cuja idade gestacional varia de 22 a 30 semanas completas.

Recém-nascidos com idade gestacional de 37 semanas a menos de 42 semanas
completas (259 a 293 dias) de gestacdo sdo classificados como termo e aqueles com mais de
42 semanas (294 dias ou mais) de gestacdo, como pos-termo.

A) Métodos de determinacdo de IG pré-natal

A duracdo média da gestacdo, calculada a partir do primeiro dia do ultimo periodo
menstrual normal, é muito préxima de 280 dias ou 40 semanas. E possivel identificar a idade
gestacional com precisdo consideravel por meio do exame clinico cuidadoso da gestacéo
realizado numa época adequada, associado ao conhecimento da data de inicio do Gltimo

periodo menstrual normal (DUM) (GOULART, 2004b).
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Quando a idade gestacional ndo pode ser claramente identificada, a ultra-sonografia

obstétrica pode ser muito Util e bastante acurada, se realizada antes de 20 semanas de IG

(GOMELLA, 2006b).

B) Métodos de determinacéo de 1G pdés-natal

A idade gestacional também pode ser avaliada pelo exame clinico do recém-nascido,

uma vez que existe um padrdo previsivel de modificacdes fisicas que ocorrem no decorrer da

gestacdo. Existem varios métodos para a avaliacdo clinica da diade gestacional, sendo um dos

mais tradicionais o de Dubowitz et al. (1970) que foi modificado por Ballard et al. (1991) e

Capurro et al. (1978).
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Figura 1 — Avaliacdo de Maturidade da Idade Gestacional (New Ballard).
Fonte: Gomella et al. (2006b)
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O New Ballard (BALLARD et al., 1991) foi expandido e revisado para incluir
prematuros extremos. O novo escore varia de 10 (correlacionando-se a 20 semanas de IG) e
até 50 (correlacionando-se com 44 semanas de 1G). O exame realizado precocemente, logo
apos a estabilizacdo ou nas primeiras 12 horas, melhora a eficacia do método em gestacGes
com menos de 28 semanas (GOULART, 2004b; GOMELLA et al., 2006b). O exame consiste
em duas partes: maturidade neuromuscular (postura, flexdo do punho, retracdo do braco,
angulo popliteo, sinal do xale, calcanhar-orelha) e maturidade fisica (pele, lanugo, superficie
plantar, glandulas mamarias, olhos e orelhas). Os 12 pontos sdo somados, e 0 grau de
maturidade é expresso em semanas de gestacao, estimadas com o auxilio dos dados da tabela
visualizados em um formulario (GOMELLA et al., 2006b), conforme figura 1.

O método de Capurro (CAPURRO et al., 1978), uma simplificacdo do método de
Dubowitz et al. (1970), ainda é muito utilizado pela facilidade de aplicacdo. No entanto,
apresenta limitacGes importantes na avaliacdo de prematuros extremos, uma vez que a menor
idade gestacional possivel com o método é de 29 semanas. Os parametros avaliados pelo
método sdo: textura da pele, forma da orelha, glandulas mamarias, pregas plantares, sinal do
cachecol (ou xale), posicao da cabeca ao levantar o RN e formacdo do mamilo — quadro 2. A
avaliacdo apenas somatica é indicada para recém-nascidos que apresentam qualquer
intercorréncia que possa interferir no tbnus muscular; e a eficacia da avaliacdo clinica da IG ¢é
aumentada quando o examinador é experiente e sdo observadas algumas condicdes do RN que
podem interferir na avaliacdo, como uso de drogas pela mée e estado de sono, que podem

afetar a resposta neuromuscular numa crianca normal (GOULART, 2004b).

Quadro 2 - Método de capurro na avaliagdo da idade gestacional (somatico e neurologico)

0 = muito fina, gelatinosa
5=finae lisa
A | Texturadapele | 10 = algo mais grossa, discreta descamacao superficial
15 = grossa, rugas superficiais, descamacao nas maos e nos pés
20 = grossa, apergaminhada, com rugas profundas
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0 = chata, disforme, pavilhdo ndo encurvado

8 = pavilhdo parcialmente encurvado na borda

16 = pavilhdo parcialmente encurvado em toda parte superior

24 = pavilhdo totalmente encurvado

0 = néo palpavel

Glandula 5 = palpavel, menor de 5 mm

mamaria 10 =entre 5e 10 mm

15 = maior de 10 mm

0 = sem pregas

5 = marcas mal definidas sobre a parte anterior

10 = marcas bem definidas sobre a metade anterior e sulcos no terco
anterior

15 = sulcos na metade anterior da planta

20 = sulcos em mais da metade anterior da planta

0 = cotovelo alcanca a linha axilar anterior do lado oposto

6 = cotovelo situado entre a linha anterior do lado oposto e a linha média

E | Sinal do Xale | 12 = cotovelo situado ao nivel da linha média

16 = cotovelo situado entre a linha média e a linha axilar anterior do mesmo
lado

0 = cabeca totalmente deflexionada, &ngulo toracico 270°

B | Forma da orelha

D | Pregas plantares

PESIGEE O 4 = angulo cervicotoracico entre 180 e 270°
F cabeca ao A . SO .
8 = angulo cervicotoracico igual a 180
levantar o RN . . . R
12 = angulo cervicotoracico menor do que 180
0 = apenas visivel
Formacio do 5 = aréola pigmentada, didmetro menor que 75mm
G ¢ 10 = aréola pigmentada, pontiaguda, didmetro menor que 75mm, borda nédo

mamilo
elevada

15 = borda elevada, didmetro maior que 75mm
Célculo da Idade Gestacional:

Capurro somatico: soma dos itens A+B+C+D+G+204 = idade gestacional em dias
Capurro somatico-neuroldgico: soma dos itens A+B+C+D+E+F+200 = idade gestacional em dias.
Desvio padrdo + 8,4 dias

Fonte: Goulart (2004b)

2.2.4 Classificacdo do Recém-nascido quanto ao peso ao nascer

O peso ao nascer € a primeira medida de peso do feto ou recém-nascido obtida apds o
nascimento. Recém-nascidos com menos de 2.500g (até 2.499g, inclusive) sdo considerados
de baixo peso ao nascer (BP); aqueles nascidos com menos de 1.500g (1.499g, inclusive) séo
classificados como muito baixo peso (MBP); e recém-nascidos com menos de 1.000g (até

999¢, inclusive) sdo considerados como extremo baixo peso (EBP) (GOULART, 2004b).
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2.2.5 ldade Gestacional x Peso

O peso ao nascer varia amplamente com a duracdo da gestacdo, e recém-nascidos pre-
termo que apresentam peso inferior a 2.500g ndo sdo necessariamente pequenas para a idade
gestacional. A associacdo entre prematuridade e retardo de crescimento intra-uterino, por sua
vez, é evidenciada em varios estudos sem que se possa estabelecer uma relacéo de causalidade
entre esses dois fatores (KILSZTAJN et al., 2003).

Conforme Betit; Thompson (2009), ao se representar graficamente a idade gestacional
do neonato em relacdo ao peso, 0 estado relativo de desenvolvimento do recém-nascido pode
ser classificado em (gréafico 2):

- RN Grande para a Idade Gestacional (GIG): Peso acima do percentil 90
- RN Adequado para a Idade Gestacional (AIG): Peso entre o percentil 10 e 90

- RN Pequeno para a Idade Gestacional (PIG): Peso abaixo do percentil 10
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4.750 - ! ! ] o o p
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Grafico 2 — Grafico do crescimento intrauterino
Fonte: Betit; Thompson (2009)

2.3 Imaturidade Fetal



31

O parto prematuro sem complicagdes parece acarretar pouca ou nenhuma desvantagem
em termos do desenvolvimento. Entretanto, ha uma multiplicidade de complicacdes
associadas com o baixo peso ao nascimento, e, de acordo com o nimero e gravidade dessas
complicacdes e a integridade inicial do sistema nervoso central, a sobrevivéncia e o destino do
desenvolvimento do bebé de baixo peso podem ser comprometidos (KIRBY et al., 1993).

O RN pré-termo é feto cujo desenvolvimento intra-uterino foi interrompido e seus
Orgdos, ainda imaturos, terdo de assumir funcdes para as quais ndo estdo preparados (JOBE,
2010). Cada desvantagem funcional reflete manifestacdes clinicas mais intensas de acordo
com o grau de imaturidade, e refletem fatores de risco para alteracdes do desenvolvimento

neuropsicomotor (KIRBY et al., 1993).

2.3.1 Desenvolvimento do sistema respiratério

Apds a concepcdo, o desenvolvimento humano, assim como o de todos os outros
animais, passa por uma notavel transformacdo de uma mera massa de células para uma forma
com sistemas organicos quase completos (HICKS, 2009).

Com base em diferenciacdo celular e arquitetura tecidual, os estagios do
desenvolvimento pré-natal foram categorizados nos periodos embrionario e fetal, sendo esse
ultimo dividido em quatro fases: pseudoglandular, canalicular, sacular terminal e alveolar
(ROBERTS; DALZIEL, 2006; HICKS, 2009), quando se refere ao sistema respiratorio.

Durante esses periodos, o sistema respiratdrio se desenvolve como uma estrutura
cheia de fluido que ainda ndo desempenha nenhum papel de troca gasosa, mas deve se
desenvolver para assumir essa importante atividade na hora do nascimento. O
desenvolvimento do sistema respiratorio € um processo continuo que comeca no periodo

embrionario e se estende durante anos depois do nascimento (PARKER; PRASAD, 2002;
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ROBERTS; DALZIEL, 2006; HICKS, 2009). A figura 3 demonstra as varias fases do

desenvolvimento pulmonar e o quadro 3 resume 0s principais eventos do desenvolvimento de

cada fase.

Periodo

fetal

Pseudoglandular

Sacular terminal I

Fertilizagao

! ! I I I [/
20 24 28 32 36 40 8

Semanas T Anos

Nascimento

Figura 3 — Principais fases do desenvolvimento respiratério

Fonte: Hicks (2009)

Quadro 3 — Eventos do desenvolvimento do sistema cardiopulmonar

20-22 dias Formagdo dos arcos faringeos primordiais
Formacgdo das células respiratorias primordiais na
21-23 dias quarta bolsa faringea; inicia a formagdo do coracdo
Embrionario primordial
26° dia Formagcdo do broto laringotraqueal
42 semana Desenvolvimento da traquéia primitiva
52 semana Formagcdo dos brotos bronquicos primarios
a Formacdo dos  bronquiolos  segmentares e
62 semana .
intrassegmentares
7% semana Diafragma completo
a Coragdo completo, padréo circulatorio fetal comeca a
8% semana
se desenvolver.
L . 10% semana Desenvolvimento das estruturas linfaticas pulmonares
Estagio a - —
Pseudoglandular 122 semana Artérias mais importantes formadas
Epitélio das vias aéreas principais e das células
132 semana produtoras de muco formadas; desenvolvimento de
Fetal células de masculo liso
142 semana Artérias formadas
Formacdo dos bronquiolos terminais e vasos
162 semana ¢ . q
pulmonares associados
Inicia-se a formacdo dos bronquiolos respiratérios e do
16-172 semana L ¢ g P
acino imaturo
Estagio Pneumdcitos tipo | e Il comegam a aparecer e
g 20-242 semana L P ¢ p
Canalicular multiplicar
a Capilares pulmonares se desenvolvem na superficie do
24-26°% semana g . .
acino, surfactante imaturo comeca a aparecer no fluido
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pulmonar.
Séaculos terminais aumentam em numero; aumento da
Estagio . proximidade e densidade capilar do pulméo,
g 26 semana até P . . _cap puin '
Sacular : pneumacitos tipo | e Il continuam a se multiplicar;
. nascimento x o L)
Terminal aumenta a producéo de surfactante; vida extrauterina é
possivel com suporte.
32-408semana  Alvéolos imaturos comecam a se formar e aumentar
em nlmero; a producdo de surfactante amadurece.
Estagio 402 semana 50 milhdes de alvéolos imaturos sdo formados
Alveolar . Primeira respiracdo e fluido pulmonar absorvido;
Nascimento . . ..
estabelecimento de padréo circulatorio adulto.
8-10 anos 470 milhdes de alvéolos maduros estdo formados.

Fonte: Hicks (2009)

Para este estudo, atencdo especial deve ser dada aos estagios canalicular, sacular
terminal e alveolar do periodo fetal, em virtude das caracteristicas peculiares de cada uma
delas e suas relagGes com a vida extra-uterina do recém-nascido pré-termo.

A terceira fase do desenvolvimento € chamada de estagio canalicular. Inicia-se no 162
semana e continua até a 26% semana. O estagio canalicular sobrepbe ao estagio
pseudoglandular porque as regides superiores do pulméo estao se desenvolvendo ligeiramente
de modo mais rapido que as regides inferiores. Durante essa fase, as mudancgas primarias
incluem o desenvolvimento de duas a quatro mais geracdes de bronquiolos respiratorios para
cada bronquiolo terminal, a formacéao de ductos alveolares tubulares cegos de cada bronquiolo
respiratorio, e maior desenvolvimento de vasos sanguineos. Nas Ultimas semanas desse
estagio, a regido, além de cada bronquiolo terminal, forma a estrutura funcional chamada de
acino, a unidade basica de troca gasosa do pulmdo. Nesse momento, 0s dois principais tipos
de células epiteliais que cobrem a superficie de troca gasosa comecam a aparecer,
pneumdcitos tipo I e 1. No final do periodo canalicular (242 a 262 semanas de gestacdo) o
feto, se nascido, é capaz de realizar troca gasosa suficiente e é viavel se completamente
amparado por uma via aérea artificial, O,, suporte ventilatério e administracdo de

surfactante (HICKS, 2009).
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Durante a quarta fase, o estagio sacular terminal, formam-se mais &cinos, e a sua
estrutura continua se desenvolvendo da 262 semana até o nascimento. A formacgédo do numero
total de bronquiolos terminais esta completa até o final dessa fase. O epitélio cuboide que
reveste os tubos cegos do acino continua se diferenciando em células secretoras arredondadas
— pneumdcitos tipo 1l e células epiteliais escamosas achatadas — pneumacitos tipo I. Cada vez
mais evidéncias demonstram que a origem dos pneumacitos tipo | durante o desenvolvimento
e injuria pulmonar sdo consequéncias de células tipo Il que se diferenciaram. VVasos capilares
continuam se formando nas proximidades e se abaulando a partir da superficie do acino.
Embora haja algum pneumdcito tipo Il formado ja na 20* semana gestacional, eles sdo em
nimeros tdo pequenos e de tal funcdo primitiva, que seu impacto na funcdo pulmonar é
marginal. Desse ponto até nascimento, ha proliferacdo rapida de ductos e sacos alveolares,
formados a partir dos bronquiolos respiratorios. Os pneumdcitos tipo | das paredes saculares
se afinam e se alongam para cobrir as paredes dessa regido. Células tipo | se tornam células
primarias de troca gasosa no pulmdo com maior aproximacdo dos capilares pulmonares
desenvolvidos. Os pneumdcitos tipo Il ocupam aproximadamente 2% da superficie dos
espacos aéreos saculares e sdo responsaveis por sintetizar, armazenar e secretar o surfactante
pulmonar, uma mistura heterogénea de lipideos e proteinas, sendo a
dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC) o seu principal componente (ROBERTS; DALZIEL, 2006;
HICKS, 2009; JOBE, 2010).

O surfactante é uma substancia tensoativa, ou seja, € capaz de estabilizar a tensdo de
superficie no alvéolo e ajudar a manter os pulmdes inflados (PARKER; PRASAD, 2002;
HICKS, 2009), prevenindo o colapso alveolar durante a expiracéo, permitindo que o alvéolo
se abra facilmente na proxima inspiracéo (JOBE, 2010).

A tensdo superficial é gerada por meio de uma fina camada de liquido que reveste 0s

alvéolos e se origina das forcas de atracdo entre moléculas adjacentes do liquido, tendendo a
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reduzir a area de superficie e a gerar uma pressdo dentro dos alvéolos, promovendo o seu
fechamento e a transudacdo de liquido dos capilares para dentro dessas unidades (WEST,
2002).

O surfactante reduz essa tensao por meio das moléculas da DPPC que séo hidrofobicas
num extremo e hidrofilicas no outro, gerando forcas repulsivas intermoleculares que se opdem
as forcas normais de atracdo entre as moléculas de superficie, responsaveis pela tensao
superficial. Dessa forma, uma a reducdo da tensdo nos alvéolos aumenta a complacéncia
pulmonar (mudanca de volume por unidade de alteracdo de pressdo), mantendo os alvéolos
abertos, secos e estaveis, e diminuindo o trabalho de expansdo dos mesmos em cada
respiracdo (WEST, 2002).

O desenvolvimento de alvéolos maduros, acompanhado por proliferacdo capilar dentro
das paredes, marca a fase final do desenvolvimento pulmonar e é conhecido como o periodo
alveolar. Essa fase inicia-se aproximadamente na 322 semana e continua até 6 a 10 anos
depois do nascimento. E durante essa fase que os saculos terminais desenvolvem as regifes
semelhantes a bolsas, alvéolos, em suas paredes que sdo hexagonais em formato (HICKS,

2009).

2.3.2 Sindrome do Desconforto Respiratorio Neonatal - SDRN

Durante as ultimas décadas, nenhuma outra doenca despertou tanto o interesse
daqueles que lidam com recém-nascidos quanto a sindrome do desconforto respiratério
neonatal ou doenca das membranas hialinas (MI'YOSHI; KOPELMAN, 2004).

Apds a descoberta de que a deficiéncia do surfactante pulmonar era a sua causa,
criaram-se diversos modelos de experimentagdo animal que possibilitaram melhor

conhecimento da sua fisiopatologia. Além disso, observou-se grande progresso na assisténcia
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perinatal, como a administracdo materna de corticGide para a sua prevencdo e o0 avango nos
cuidados intensivos neonatais, em particular na assisténcia ventilatoria. E, finalmente,
viabilizou-se a terapéutica de reposicdo com o surfactante exdgeno. A despeito desses
progressos, a SDRN continua sendo o maior problema pulmonar do periodo neonatal
principalmente do recém-nascido prematuro (MI'YOSHI; KOPELMAN, 2004).

A doenca das membranas hialinas, um antigo termo e sinénimo de SDRN, refere-se a
aparéncia microscopica homogénea das membranas eosinofilicas que forram os bronquiolos
terminais e os ductos alveolares (STOCKER, 1992 apud GEOFFREY et al., 2005).
Membranas hialinas sdo compostas de células alveolares necrosadas, transudato e fibrina,
podendo células polimorfonucleares infiltrar as membranas no caso de infeccdo. Ao exame
microscopico, as pequenas vias aéreas contendo membranas hialinas sdo circundadas de
acinos colapsados dos pulmdes deficientes de surfactante (GEOFFREY et al., 2005).

O termo doenca das membranas hialinas é, atualmente, menos usado na prética clinica
para descrever a infinidade de achados patolégicos, clinicos e radiolégicos produzidos pela
insuficiéncia de surfactante em neonatos. Em geral, as membranas hialinas ndo sdo evidéncias
histoldgicas especificas da deficiéncia de surfactante, mas elas podem formar-se como
consequéncia de uma variedade de agressdes bronquiolares primarias. Portanto, as
membranas hialinas sdo consideradas um subproduto e ndo a causa da faléncia respiratdria em
neonatos com pulmdes imaturos, sendo o termo sindrome do desconforto respiratério neonatal
mais usado nos dias de hoje para denotar a deficiéncia de surfactante, ndo podendo ser

aplicado para outras causas de desconforto respiratério (GEOFFREY et al., 2005).

2.3.2.1 Epidemiologia
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Embora a incidéncia da SDRN tenha diminuido nos centros mais avancgados (0,5 a 1%
dos nascidos vivos), onde ha regionalizacdo dos servicos obstétricos e neonatais, 0 mesmo
ndo tem sido observado em outros servicos de neonatologia, com poucos recursos de
atendimento ao RN. Cerca de 50% dos Obitos que ocorrem no periodo neonatal estdo
relacionados com disturbios respiratdrios, participando a SDRN em 80% a 90% dos casos,
durante a primeira semana de vida. Cerca de 50% dos RNs entre 26 e 28 semanas de gestacao
desenvolvem SDRN, enquanto 20% a 30% dos RNs de 30 a 31 semanas tém a doenca
(STOCKER, 1992). Sendo assim, a incidéncia e a gravidade estdo diretamente relacionadas
com o grau de prematuridade.

Afora a idade gestacional, varios fatores podem afetar tanto a incidéncia como a
gravidade da SDRN. Ocorre com maior frequéncia e gravidade nos RNs do sexo masculino e
0 diabetes materno tem sido considerado como um fator de risco, de modo que neonatos com
peso ao nascer acima de 2.000g com SDRN grave frequentemente sdo filhos de maes
diabéticas. Outras intercorréncias perinatais, como a asfixia perinatal, hemorragias materna no
ultimo trimestre, moléstia hipertensiva especifica da gravidez e o retardo de crescimento intra-
uterino aumentam a probabilidade de ocorréncia de SDRN. Além disso, observa-se maior
risco da doenca entre gémeos e RNs de raca branca, o que sugere que um componente
genético pode interferir direta ou indiretamente no processo de maturacdo pulmonar
predispondo ou protegendo o concepto de desenvolver a doenca (MIYOSHI; KOPELMAN,

2004; ADAS et al., 2005).

2.3.2.2 Quadro Clinico

A SDRN *“classica” apresenta uma evolugdo clinica tipica. Sinais e sintomas como a

taquipneia, gemido expiratorio, batimento de asa do nariz, retragdo torécica e cianose séo de
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inicio precoce e aparecem logo apds 0 nascimento. Nas horas seguintes, observa-se uma piora
progressiva do desconforto respiratorio, atingindo o pico por volta de 36 a 48 horas e uma
melhora gradativa dos sinais e sintomas ap0s 72 horas de vida. Nos casos de ma evolucao, o0s
sinais clinicos se acentuam com crises de apneia e deterioragdo do estado hemodinamico e
metabolico (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004; DEMING; SPECHT, 2009). No entanto, deve-
se lembrar de que essa evolugdo classica foi modificada com a instituicdo de medidas
terapéuticas, como a assisténcia ventilatoria precoce e o uso do surfactante exdgeno

(MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

2.3.2.3 Diagnostico

Para o diagnostico clinico da SDRN é importante o conhecimento da histéria materna
obstétrica, as condicdes de nascimento, além da identificacdo dos fatores de risco
determinantes da SDRN, como a prematuridade e o baixo peso de nascimento (ADAS et al.,
2005). Do ponto de vista radiolégico, observa-se um infiltrado reticulogranular difuso
(aspecto de “vidro moido”), distribuido uniformemente nos campos pulmonares, além da
presenca de brocogramas aéreos e aumento de liquido pulmonar. Esse aspecto classico € a
representacdo radioldgica das vias aéreas distais atelectasiadas e esta presente nos recem-
nascidos com SDRN nas primeiras seis horas de vida. Dessa forma, uma radiografia de térax
normal apds seis horas de vida praticamente exclui a possiblidade diagnostica da doenca
(MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

De acordo com o comprometimento dos campos pulmonares, a SDRN pode ser
classificada radiologicamente em: leve (presenca do padréo reticulogranular difuso,
preservando ainda a silhueta cardiaca); moderada (observa-se maior coalescéncia das

opacidades, presenga dos broncogramas aéreos e apagamento da silhueta cardiaca; e grave
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(aumento da confluéncia das densidades pulmonares levando a opacificacdo completa do

pulméo) (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004; ADAS et al., 2005), de acordo com a figura 4.

Figura 4 — Achados radiograficos em diversos graus da sindrome do desconforto respiratério neonatal.
Fonte: Adas et al. (2005)

2.3.2.4 Tratamento

No momento em que se suspeita de SDRN, o recém-nascido deve ser transferido
imediatamente para uma unidade de terapia intensiva ou de cuidados intermediarios, cuja
infraestrutura permita o acompanhamento clinico-terapéutico (ADAS et al., 2005). As
medidas terapéuticas visam, fundamentalmente, manter uma oxigenacdo e ventilacdo
adequadas e medidas gerais de manutencdo térmica, caldrica e hidrica (MIYOSHI,
KOPELMAN, 2004).

A) Suporte Ventilatério

Oxigenoterapia

O objetivo da oxigenoterapia é fornecer uma adequada oxigenacdo tecidual com uma
fracdo inspirada de oxigénio (FiO,) mais baixa possivel, estando indicada em recém-nascidos
com hipoxemia (BETIT; THOMPSON, 2009). No entanto, como qualquer outra medicacao

utilizada na prética clinica, o oxigénio pode apresentar efeitos colaterais importantes,
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principalmente quando administrado de forma incorreta e indiscriminada (VIEIRA,
MIYQOSHI, 2004).

Apesar de 0 oxigénio ser o elemento de maior importancia no tratamento da
insuficiéncia respiratdria hipoxémica, seu uso deve ser cauteloso, a fim de se evitar a
toxicidade sobre a retina (retinopatia da prematuridade) e o pulméo do recém-nascido (ADAS
et al., 2005).

Segundo (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004), deve-se procurar sempre oferecer
oxigénio umidificado, aquecido e com concentracdes conhecidas. Apos a sua instalacdo, é
fundamental a monitorizacdo rigorosa das condi¢Ges de oxigenagdo, uma vez que pesquisas
sugerem que o pulmé&o em crescimento seja mais sensivel a toxicidade do O, do que o pulméo
adulto e, portanto, pode contribuir para desenvolvimento de displasia bronco-pulmonar (DBP)
(BETIT; THOMPSON, 2009). Em vistas desses riscos potenciais, a oxigenoterapia deve ser
administrada usando um planejamento de tratamento escrito com resultados clinicos
especificados, sendo indicada nos recém-nascidos que consigam manter a respiracdo
espontanea e a capacidade residual funcional através do aumento da frequéncia respiratéria e
do gemido expiratério. Em qualquer outra situacdo a administracdo de oxigénio sob a forma
inalatdria serd inefetiva (VIEIRA; MIYOSHI, 2004).

Pressdo Positiva Continua nas Vias Aéreas (CPAP)

A CPAP é um modo de assisténcia ventilatoria ndo invasiva em gque uma pressao
transpulmonar positiva é aplicada continuamente nas vias aéreas durante o ciclo respiratorio
espontaneo, a fim de manter o volume pulmonar, diminuir o trabalho respiratorio, possibilitar
facil acesso ao paciente e permitir que ele fique confortavel (MIYOSHI ; YADA, 2004),
conforme demonstrado na figura 5.

Recomenda-se 0 seu uso precoce para prevenir o colapso dos alvéolos ainda abertos e

a melhor conservagdo da funcdo do surfactante alveolar, o que leva a necessidade de menor
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suporte ventilatorio no curso da doenca. Com base nesse fato, a CPAP é largamente utilizada
no tratamento de recém-nascidos com SDRN, apesar de ainda ndo haver um consenso quanto

ao melhor momento para sua administracdo (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

Figura 5 — Representacdo do sistema de pressdo positiva continua nas vias aéreas (CPAP).
Fonte: Arquivo pessoal (2011)

Atualmente, essa modalidade de suporte ventilatorio é considerada uma importante
ferramenta no controle da insuficiéncia respiratoria no periodo neonatal. O efeito benéfico
mais evidente é observado durante a fase de retirada da ventilagdo mecénica, em que o0 seu
emprego sob a forma ndo invasiva por meio de dispositivos nasais facilita a extubacao
traqueal (MIYOSHI; YADA, 2004).

Ventilagdo Mecénica Invasiva

A ventilacdo pulmonar mecanica pode ser definida como 0 movimento de gas para
dentro e para fora dos pulmdes promovido por uma fonte externa conectada ao paciente. Os
seus objetivos sdo corrigir a hipoxemia, diminuir o trabalho respiratério, expandir e evitar o
aparecimento de areas de atelectasia pulmonar (MI'YOSHI; GUINSBURG, 2004).

O aumento da sobrevida dos recém-nascidos com SDRN pode ser atribuido em grande
parte aos avancos no suporte ventilatério. Apesar do surgimento de novas técnicas
convencionais e ndo convencionais, a estratégia ventilatéria mais utilizada nos pacientes com

SDRN ainda é a ventilacdo mandatoria intermitente (IMV) por meio de respiradores
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convencionais ciclados a tempo, limitados a pressdo e de fluxo continuo (MIYOSHI,
KOPELMAN, 2004).

A grande difusdo do método se deve a simplicidade da concepcao do sistema, levando
a menores custos na fabricacdo do aparelho, a facilidade, a eficacia e seguranca na utilizacéo,
além de propiciar maior conforto ao paciente durante a ventilagdo mecanica (MIYOSHI,
KOPELMAN, 2004).

Atualmente, a IMV, aliada a melhores condicdes de monitoramento e a novas
tecnologias, como o surfactante exdgeno, diminuiu a mortalidade de recém-nascidos com
insuficiéncia respiratoria, resultando em maior sobrevivéncia de neonatos cada vez mais
imaturos (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

Apesar de frequentemente salvadora, a ventilacdo convencional esta associada a
diversas complicacbes tanto pulmonares — lesdo pulmonar associada ao respirador
(baro/volutrauma, sindrome de escape de ar, DBP) como extrapulmonares como disturbios
cardiovasculares e neuroldgicos (hemorragia peri-intraventricular (HPIV) e/ou leucomalécia);
entre outras, podendo levar a hospitalizacdo prolongada do paciente, com custos sociais e
econémicos elevados (MIYOSHI; GUINSBURG, 2004).

No periodo neonatal, apesar da diminuicdo da mortalidade, o grande desafio, ainda, é
0 combate a DBP, que inclui, dentre os varios fatores associados a sua causa, a duracao e a
intensidade do suporte ventilatorio (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

B) Terapéutica com Surfactante Exdgeno

O advento da terapéutica de reposicdo com o surfactante exdgeno possibilitou reduzir
de modo significativo a mortalidade dos prematuros que apresentam a SDRN. Atualmente, a
instilacdo traqueal do surfactante faz parte da rotina médica no manuseio clinico de neonatos

que apresentam imaturidade pulmonar (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).
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As propriedades ideais de um surfactante exdgeno sdo eficacia, seguranca, boa

resisténcia contra biodegradacdo e baixo custo. No mercado brasileiro, estdo disponiveis 0s

seguintes produtos: surfactante bovino adicionado, fracdo fosfolipidica de pulméo porcino,

fracdo fosfolipidica de pulmao bovino e o palmitato de colfosceril, conforme demonstrado na

tabela 4 (ADAS et al., 2005).

Tabela 4 — Surfactantes Exdgenos Usados para Tratamento da SDRN

Tipo Nomef Fonte Componentes Concentragdo
comercial mg/mL
Extrato de pulméo Fqsfollplde§ i
Curosurf® porcino purificado pulméo e proteina B e 80
C de surfactante
Extrato lipidico de
pulmao bovino Livides pulmonares +
Surfacten®  acrescido de lipides e P puimonares 30
L o DPPC + tripalmitina
acino palmitico
sintéticos
Animal Extrato lipidico de Lipides pulmonares +
Survanta®  pulmao bovino + DPPC tripalmitina e acido 25
lipides sintéticos palmitico
Extrato lipidico de Lipides surfactantes e
Alveofact® lavado de pulmé&o proteinas B e C de 45
bovino surfactante
Extrato lipidico de Lipides surfactantes e
Infasurf® lavado de pulméo de proteinas B e C de 25
bezerro surfactante
Pumactante o DPPC
® Sintético fosfatidilglicerol, 100
Avrtificial insaturado
Exosurf® Sintético DERC, h(_exadecanol 13,5
13,5 tiloxapol
Surfactante o N Lipides sqrfactantes
- Liquido amnidtico com proteinas A, B e 20
humano

C de surfactante

Fonte: Adas et al., 2005

Quando se administra o surfactante por via endotraqueal, ocorre uma distribuicdo

répida pelos espagos aéreos. Nas primeiras duas horas, o surfactante desaparece rapidamente e

mistura-se ao surfactante exdgeno, entrando no pool de secregdes, reciclagem e catabolismo

(ADAS et al., 2005).
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Administragdo muito precoce de surfactante (antes da terceira hora de vida ou ao
nascimento) resulta numa distribuicdo homogénea de surfactante nas vias e nos espacos
aéreos. No entanto, apesar de a administracdo precoce de surfactante melhorar a
sobrevivéncia neonatal, diminuindo a doenca pulmonar cronica, esta pode resultar no
tratamento de recém-nascidos que ndo necessitam desse farmaco (ADAS et al., 2005).
Segundo Speer et al. (1992), a administracdo desnecessaria de surfactante, além de aumentar
0 custo da unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN), pode ainda alterar a hemodinamica e
mecanica pulmonar, além da prépria imunogenicidade do surfactante que deve ser levada em
conta.

Apds a instilacdo do surfactante exdgeno ocorre uma melhora rapida da oxigenacao
arterial e, mais lentamente, da complacéncia pulmonar. Nas primeiras horas apos a
administracdo do surfactante exdgeno observa-se um aumento da capacidade residual
funcional (CRF), decorrente da estabilizacdo dos alvéolos ainda abertos e do recrutamento dos
alvéolos atelectaticos. O aumento da CRF propicia uma maior superficie para as trocas
gasosas, melhorando a relagdo ventilacdo-perfusdo, diminuindo o efeito shunt intrapulmonar
e, consequentemente, corrigindo a hipoxemia (MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

O uso de surfactante exdgeno aumenta o numero de sobreviventes sem DBP,
contribuindo para um decréscimo de 30 a 40% nos 6bitos de recém-nascidos com SDRN. No
entanto, em nosso meio, onde as taxas de mortalidade neonatal de prematuros com peso acima
de 1.000g sdo ainda bastante elevadas, 0 uso do surfactante parece ter repercussdo na reducédo
da mortalidade de neonatos mais maduros. Aqueles prematuros de extremo baixo peso, nos
quais a imaturidade pulmonar é somente uma parte da imaturidade sisttémica global, devem
necessitar ndo sé da terapéutica de reposi¢cdo de surfactante, mas também de condicBes de
infraestrutura sofisticadas para a reducdo efetiva de sua mortalidade (MIYOSHI;

KOPELMAN, 2004).
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A necessidade de mais doses € individualizada, dependendo das condicbes
respiratorias do paciente, ou seja, o retratamento € indicado se o neonato evolui necessitando
de FiO, acima de 30%, mantendo ainda o aspecto radiolégico compativel com SDRN

(MIYOSHI; KOPELMAN, 2004).

2.4 Corticoterapia Pré-natal

Mulheres com risco de parto prematuro antes de 34 semanas de gestacdo sdo
rotineiramente submetidas a terapia com corticoide pré-natal, em virtude da evidéncia de que
este tratamento reduz a morte neonatal, a SDRN e a hemorragia peri-intraventricular
(MIRACLE et al.; 2008).

Essa pratica teve origem em 1969, quando Liggins pesquisou os efeitos do corticdide
(dexametasona) no parto prematuro de fetos de ovelhas e descobriu que havia alguma
insuflacdo dos pulmdes daquelas nascidas em idades gestacionais nas quais 0s pulmdes
deveriam estar desinflados. Ele hipotetizou, por meio dessas observacdes, que a
dexametasona poderia ter acelerado o aparecimento do surfactante pulmonar, através da
ativacdo da sintese de acido ribonucleico que codifica uma proteina envolvida na biossintese
do fosfolipideo.

A primeira demonstracao de que a terapia com corticoide materno pré-natal promovia
a maturacdo pulmonar e reduzia a morbidade foi relatada por Liggins e Howie em 1972. Nas
duas décadas seguintes, a corticoterapia pré-natal foi aplicada na prética clinica, tornando-se
uma terapia aceitavel como tratamento padrdo nos casos de parto prematuro nos anos 90
(CROWLEY, 1995; ROBERTS; DALZIEL, 2006).

Nos ultimos anos, alguns consensos e recomendacfes foram publicados, bem como

trés revisbes sistematicas da Cochrane e, segundo aquela realizada por Roberts; Dalziel
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(2006), um unico ciclo de corticoide pré-natal acelera a maturacdo pulmonar fetal em
mulheres com risco de parto prematuro, devendo ser considerado rotina com poucas excegoes,
uma vez essa terapia reduz a incidéncia de SDRN. Outros efeitos benéficos incluem a reducao
da mortalidade neonatal, da hemorragia peri-intraventricular, da enterocolite necrosante, da
morbidade infecciosa, da necessidade de suporte ventilatorio e da admissdo em unidades de
terapia intensiva. No entanto, o autor ratificou a necessidade de mais estudos no que se referia
aos ciclos da corticoterapia antes do parto, ao uso de diferentes tipos de corticoide, efeitos em

gestacdes maltiplas, bem como efeitos a longo prazo.

2.4.1 Indicag6es da Corticoterapia Pré-natal

A administracdo da corticoterapia é indicada para todas as mulheres com risco de
parto prematuro entre 24 e 34 semanas de gestacdo (MIRACLE et al., 2008). Segundo
Roberts; Dalziel (2006), ha evidéncias para sugerir os beneficios de tal terapia no intervalo de
idade gestacional variando de 26 a 34 semanas, com reducdo da SDRN em todos o0s
subgrupos de idades acima de 26 semanas, aléem de uma diminuicdo significativa na
incidéncia de hemorragia peri-intraventricular e morte neonatal no subgrupo de 26 a 29
semanas de idade gestacional.

Outros estudos mostram um decréscimo na incidéncia da hemorragia peri-
intraventricular e mortalidade entre 24 de 28 semanas de gestacdo com uma reducdo na
severidade da SDRN, mas ndo na incidéncia, nesse intervalo de semanas (BALLARD,;
BALLARD, 1995).

Apos 34 semanas de gestagdo, 0 uso da corticoterapia ainda é eficaz, mas a redugéo na

SDRN, na HPIV e na mortalidade neonatal ndo é significativa (MIRACLE et al., 2008).
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2.4.2 Contra-indicacgdes da Corticoterapia Pré-natal

Ainda que existam vantagens clinicas e econémicas justificando a utilizacdo da
corticoterapia pré-natal, verifica-se, muitas vezes, resisténcia ao Seu UsO como rotina,
particularmente em situacdes em que se verifique a presenca de diabetes mellitus, ruptura
prematura de membranas e hipertensdo arterial (SASS et al., 2001).

N&o hé evidéncias que sustentem uma preocupacao maior no que diz respeito a efeitos
adversos maternos com o0 uso da terapia com corticoide pré-natal, apesar de haver a hipotese
de que a supressdo imunologica poderia ser nociva em mulheres com infec¢do oculta. Dessa
forma, a corticoterapia seria contra-indicada em infeccdes maternas sistémicas, apesar de que
tal terapia ndo foi relacionada com aumento de infeccfes maternas e neonatais, mesmo no
subgrupo de pacientes com ruptura prematura de membranas com idade gestacional de 24 a
32 semanas, sem sinais clinicos de corioaminionite (ROBERTS; DALZIEL, 2006).

No que diz respeito ao uso do tratamento em gestantes com diabetes mellitus pré-
gestacional ou gestacional, Miracle et al. (2008) relata que um ciclo de corticoterapia ndo é
contra-indicado em pacientes com risco de parto prematuro, apesar de haver pouca evidéncia
da eficacia e seguranca dessa pratica, pois essa populacdo geralmente é excluida da maioria
dos estudos randomizados (ROBERTS; DALZIEL, 2006).

Em relacdo aos estados hipertensivos, um dos fatores a limitar sua utilizacdo foi
baseado nos resultados divulgados nos trabalho iniciais, onde se registrava maior prevaléncia
de obitos fetais quando comparadas as taxas verificadas no grupo controle. Segundo Sass et
al. (2001), outro fator relaciona-se a uma certa convicgdo, de que a hipertensdo arterial
auxiliaria per se, a maturacdo pulmonar. Para o autor, tal assertiva ndo encontra base
cientifica de sustentacdo, uma vez que recém-nascidos prematuros de mées hipertensas

enfrentam sérios problemas de adaptagdo a vida neonatal. Observa-se ainda, como fator
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limitante, o temor relacionado a possibilidade de agravamento dos niveis pressoricos
maternos pela administracdo do corticoide. Em seu estudo, publicado em 2001, Sass et al.
observaram seguran¢a na utilizacdo de ciclos de corticoides em pacientes portadoras de

hipertensao arterial em relacéo a possiveis agravos dos niveis pressoricos.

2.4.3 Momento do Tratamento

Todas as mulheres com risco de parto prematuro devem iniciar um ciclo de
corticoterapia, exceto no caso de trabalho de parto iminente. O diagnostico preciso de risco de
parto prematuro é essencial para evitar o excesso de tratamento de pacientes com doses
desnecessarias das terapias com corticoide e tocolitico (MIRACLE et al., 2008).

Metanalises de ensaios clinicos randomizados indicam que o tratamento tocolitico
pode prolongar a gestacdo por 48 a 72 horas, mas nao reduzir a incidéncia de parto prematuro
ou a morbimortalidade perinatal. A sua maior efetividade deriva de cessacdo das contractes
uterinas e retardo temporario do parto, contribuindo para melhora no resultado neonatal,
dando oportunidade para que 0s partos ocorram em centros capazes de dar o suporte
necessario a recém-nascido pré-termo, além de permitir a administracdo de corticoide, para
reduzir o risco da SDRN e outras complicacdes neonatais (KATZ; FARMER, 1999).

Segundo Roberts; Dalziel (2006) a corticoterapia pré-natal reduz a morte neonatal
mesmo quando o feto é nascido em menos de 24 horas ap0s a primeira dose do corticoide,
confirmando que mesmo os ciclos incompletos desta terapia sdo benéficos. Apesar disso, 0
intervalo de tempo exato para que o corticoide tenha efeito é desconhecido, havendo um
beneficio potencial iniciando-se ap6s algumas horas da primeira dose (MIRACLE et al.,

2008).



49

2.4.4 Tipo de Corticoide

Atualmente tanto a betametasona quanto a dexametasona sdo usadas na pratica clinica.
A betametasona esta disponivel de duas formas diferentes: fosfato dissodico de betametasona,
uma solucdo com uma meia vida curta de 36 a 72 horas; e acetado de betametasona, uma
suspencdo com uma meia vida relativamente longa. A dexametasona geralmente é encontrada
na forma de fosfato sodio de dexametasona, uma solu¢do com uma meia vida curta de 36 a 72
horas (BROWNFOOT et al., 2008).

Tanto a betametasona quanto a dexametasona séo capazes de atravessar a placenta em
sua forma ativa e ambas tem eficiéncia comparavel. A composi¢cdo quimica da betametasona e
da dexametasona € virtualmente idéntica exceto pela configuracdo do grupo metil na posicao
16 (BROWNFOOT et al., 2008).

O melhor tipo de corticoide para uso pré-natal continua incerto, mas segundo Roberts;
Dalziel (2006), tanto a betametasona quanto a dexametasona apresentam repercussoes
neonatais similares em curto prazo. No que se refere as repercussdes maternas, ambas
apresentam 0s mesmos efeitos, apesar de o risco de sepse puerperal ser maior com o0 uso da
dexametasona quando comparada com placebo ou grupo sem tratamento; fato este néo
observado com o uso da betametasona (BROWNFOQOT et al., 2008).

Atualmente ndo ha evidéncia cientifica que recomende um tipo de corticoide
(MIRACLE et al., 2008). No entanto, o estudo de Lee et al. (2006) mostrou que 0 uso da
betametasona foi associado com uma reducdo no risco de morte neonatal, quando comparado
com o uso da dexametasona, sugerindo que a betametasona deve ser o corticoide de escolha.
A revisdo sistematica de Brownfoot et al. (2008), publicada pela Cochrane, concluiu que
nenhuma diferenca significativa foi encontrada, quando comparado o uso da betametasona e

da dexametasona nas variaveis SDRN, DBP, leucomalacia, morte perinatal e média de peso
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de nascimento. Por outro lado, 0 uso de dexametasona foi associado com uma diminuicdo da
incidéncia de hemorragia peri-intraventricular, apesar da maior necessidade de admissdo na
unidade de terapia intensiva pelos recém-nascidos expostos a tal corticoide.

No que diz respeito aos efeitos da corticoterapia pre-natal em longo prazo, Lee et al
(2008) publicaram outro estudo que avaliou as repercussdes dos dois tipos de corticoide sobre
0 desenvolvimento neuro-motor por um periodo de 18 a 22 meses de recém-nascidos
prematuros extremos expostos a betametasona ou dexametasona. Os resultados sugeriram que
0 uso da betametasona foi associado com uma diminuicéo de atraso no neurodesenvolvimento

na populacdo estudada, reafirmando a preferéncia de uso da betametasona.

2.4.5 Dosagem

A dose ideal de corticoide, o tempo de uso e a frequéncia de administracdo continuam
incertos até 0 momento (BROWNFOOT et al., 2008). No entanto, na pratica clinica, um ciclo
completo é definido como o uso de duas doses intramusculares de 12 mg de betametasona
com intervalo de 24 horas entre as doses, ou quatro doses de 6mg de dexametasona de 12 em
12 horas, entre 24 horas e 7 dias antes do parto. O ciclo incompleto é definido como uma dose
de betametasona ou menos que quatro doses de dexametasona entre 7 dias antes do parto ou
qguando qualquer dose desses corticoides € utilizada durante as 24 horas que precedem o parto.
Ciclos mdltiplos sdo definidos como aqueles em que ha a administracdo de dois ou mais
ciclos completos de corticoterapia ((MENEGUEL et al., 2003; BROWNFOOT et al., 2008).

Segundo Brownfoot et al. (2008), as doses do ciclo completo correspondem a uma alta
ocupacdo de receptores de corticoides nos tecidos fetais e, acompanhando os beneficios da

corticoterapia, ha uma preocupacdo de que em altas doses o corticoide se torne adverso,
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havendo ainda, uma hipdtese de que a dose atualmente utilizada possa ser maior do que a

necessaria.

2.4.6 Ciclo tnico versus ciclos multiplos de corticoterapia

De acordo com Roberts; Dalziel (2006), existe uma reducdo nos efeitos benéficos do
corticoide pré-natal se o intervalo entre a administracéo e o parto exceder sete dias. Esse fato
levou a utilizacdo de multiplas doses entre mulheres que se encontravam em risco de parto
prematuro, mas que nao ocorria entre os sete dias apos a primeira dose. Contudo, resultados
de estudos demonstraram possiveis efeitos adversos de doses repetidas de corticoides, fazendo
emergir evidéncias de efeitos severos no recém-nascido, particularmente no seu crescimento
(peso, comprimento e perimetro cefalico) (MURPHY et al. ,2008).

Nos ultimos anos, muitos estudos analisaram os efeitos e repetidas doses de corticoide
em recém-nascidos, incluindo alguns randomizados, publicados desde 2001 (GUINN et al.,
2001; MCEVOY et al, 2002; WAPNER et al.,, 2006; CROWTHER et al., 2006;
PELTONIEMI et al., 2007; MURPHY et al., 2008). Um estudo ndo demonstrou nenhuma
diferenca na capacidade residual funcional e complacéncia respiratéria, porém tratava-se de
um estudo pequeno com 37 pacientes (MCEVOY et al., 2002). No estudo de Guinn et al.
(2001), mais amplo, ndo foi verificada diferenca significativa na morbidade, contudo, no
subgrupo de recém-nascidos com idade gestacional de 24 a 27 semanas, essa variavel foi
reduzida. Além disso, a SDRN severa e HPIV de maior grau foram significativamente menos
frequentes no grupo tratado com ciclos mdltiplos de corticoide. Outras publicacbes
demonstram reducdo significativa na morbidade respiratéria demonstrada pela menor
necessidade de utilizagdo de suporte ventilatorio, oxigenoterapia e surfactante (WAPNER et

al., 2006; CROWTHER et al., 2006). O mesmo foi observado para variaveis como incidéncia
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de HPIV, leucomalécia, DBP e retinopatia da prematuridade. No entanto, cabe salientar que a
média de idade gestacional nesses estudos foi de 32,5 e 34,8 semanas, respectivamente,
consideradas altas, o que poderia mascarar os efeitos significativos em recém-nascidos mais
imaturos.

Uma revisao sistematica da Cochrane, publicada por Crowther; Harding (2007), que
incluiu os estudos citados demonstrou que, no geral, os ciclos multiplos de corticoterapia
foram associados com uma reducdo significativa na ocorréncia e severidade de doenca
pulmonar neonatal, bem como de morbidades graves.

No que diz respeito aos efeitos adversos da corticoterapia com ciclos mdaltiplos,
Murphy et al. (2008) demonstrou, por meio de um estudo amplo, controlado e randomizado,
que as doses repetidas de corticoide ndo reduziram a mortalidade e morbidade neonatais, mas
foram associadas com um decréscimo no peso, comprimento e perimetro cefalico ao
nascimento, concluindo que os ciclos multiplos ndo devem ser recomendados.

Por outro lado, h& publicados dois estudos que avaliaram os efeitos dos ciclos
maultiplos em longo prazo (CROWTHER et al., 2007; WAPNER et al., 2007) e nenhuma
diferenca significativa nas mensuracdes de desenvolvimento somatico foi encontrada nos dois
anos de idade. Estudos prospectivos com prazos maiores ndo foram encontrados na literatura,
com exce¢do de um estudo retrospectivo com criancas de 6 a 10 anos de idade, que nao
evidenciou nenhuma diferenca significativa no peso e altura, mas uma reducdo no perimetro
cefalico da populacdo estudada (CHEN et al., 2008).

Dessa forma, quando comparado com um ciclo Unico, o ciclo multiplo parece reduzir a
morbidade respiratdria neonatal e suas complicagdes, particularmente em idades gestacionais
menores que 32 semanas. Segundo Belteki; Smith (2009), um ciclo incompleto de corticoide
(dose de resgate antes do parto iminente) ndo tem o mesmo efeito benéfico como os ciclos

repetidos da corticoterapia. A maior preocupacao sobre os ciclos multiplos se deve a falta de
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estudos que mostrem em longo prazo os possiveis efeitos adversos desse tipo de tratamento e
as evidéncias de alguns estudos que demonstram que esses ciclos podem estar associados com
efeitos adversos cerebrais.

Sendo assim, apesar de novas evidéncias de recentes estudos comparando ciclos Unico
e multiplos de corticoides, ndo ha recomendacdes que sustentem o uso de mdltiplos ciclos
dessa terapia, ndo sendo possivel afirmar o nimero ideal de doses ou o intervalo entre elas

que sejam seguras para o feto (MIRACLE et al., 2008).
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar as repercussfes da corticoterapia pré-natal em neonatos com idade gestacional
entre 24 e 34 semanas, nascidos na maternidade “Balbina Mestrinho”, unidade de referéncia

em gestacdo de alto-risco na cidade de Manaus/AM, no ano de 2010.

3.2 Objetivos Especificos

3.2.1 Determinar a frequéncia de utilizacdo do corticoide pré-natal em gestantes que tiveram

parto prematuro na maternidade “Balbina Mestrinho”;

3.2.2 Verificar se a corticoterapia pré-natal reduz a incidéncia de diagnostico de Sindrome

do Desconforto Respiratério Neonatal (SDRN) nesses recém-nascidos;

3.2.3 Verificar se a administracdo da corticoterapia pré-natal diminui a necessidade e a

quantidade de utilizacdo de surfactante exdgeno em neonatos prematuros;

3.2.4 Avaliar se os recem-nascidos expostos a corticoterapia pré-natal apresentam menor

necessidade de suporte ventilatério e menor tempo de internacao hospitalar;

3.2.5 Verificar se a corticoterapia pré-natal reduz incidéncia de morbidades no periodo de

internacdo e a mortalidade de neonatos prematuros.
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4. METODOLOGIA

4.1 Desenho do Estudo

Trata-se de um estudo epidemioldgico descritivo, retrospectivo, transversal.

4.2 Populacéo do Estudo

Dos 4.072 partos realizados na Maternidade Balbina Mestrinho/Secretaria de Estado
da Saude do Amazonas — SUSAM, na cidade de Manaus-AM, no ano de 2010 (ANEXO 1),
foram avaliados todos os prontuarios de recém-nascidos, de 24 a 34 semanas de idade
gestacional durante o periodo de Janeiro a Dezembro daquele ano e de suas respectivas maes,

arquivados no Servico de Arquivo Médico e Estatistica - SAME da maternidade.

4.2.1 Amostra

A amostra foi constituida pelos prontuérios dos recém-nascidos e de suas respectivas
mées, considerando-se as caracteristicas da populacdo, bem como os critérios de exclusdo
deste estudo.

A amostra foi dividida, primeiramente, em dois grupos, a saber:

Grupo sem uso de corticoide pré-natal (GS): dados dos prontuérios das gestantes

gue ndo receberam a corticoterapia pré-natal, bem como aqueles de seus recém-nascidos.
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Grupo com uso de corticoide pré-natal (GC): dados dos prontuarios das gestantes
que receberam a corticoterapia pré-natal, incluindo os cursos completos e incompletos, bem
como aqueles de seus recém-nascidos.

Cada grupo foi entdo dividido novamente em dois grupos, considerando-se como
critério, a IG < 30 semanas e IG > 31 semanas dos recém-nascidos, totalizando, dessa forma,

quatro grupos (GC < 30, GC > 31, GS <30 e GS > 31), conforme o fluxograma mostrado

pela figura 6:
Grupo com uso de corticoide pré-natal Grupo sem uso de corticoide pré-natal
(GC) (GS)
| |
v 4 v v
RN’s £ 30 semanas RN’s > 31semanas RN’s £ 30 semanas RN’s > 31 semanas
(GC < 30) (GC=31) (GS <30) (GS = 31)

Figura 6 — Distribuigdo dos grupos segundo o uso do corticoide e a idade gestacional
Fonte: Do autor

4.2.2 Critérios de Excluséo

Foram excluidos do estudo, os seguintes prontudrios:

a) Que ndo foram encontrados pelo SAME;

b) De natimortos;

c) De recém-nascidos e de suas respectivas mées (e vice-versa) que ndo continham
informacdes suficientes para a coleta de dados;

d) De recém-nascidos com diagnostico de malformacBes congénitas maiores e daqueles
que foram transferidos para outra unidade hospitalar, impossibilitando a coleta total

dos dados;
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e) De gestantes que fizeram uso prévio de corticoide para tratamento de doencas cronicas
durante a gravidez;

f) De gestantes que tiveram eventos hemorragicos agudos e intensos que pudessem
comprometer o bem estar fetal. Foi considerado como comprometimento do bem estar
fetal, o diagndstico fetal cronico, bem como 0 escore de Apgar < 6 no primeiro minuto
e necessidade de reanimacdo com massagem cardiaca e ventilagio com pressdo

positiva ao nascer;

4.3 Aspectos Eticos da Pesquisa

Apbs aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade Federal do
Amazonas — UFAM, protocolado sob o nimero 0440.0.115.000-11 (ANEXO 2), foi iniciada
a coleta dos dados arquivados, o que justificou a ndo utilizacdo do termo de Consentimento

Livre e Esclarecido (TCLE).

4.4 Detalhes dos procedimentos

4.4.1 Coleta de dados

Os prontuarios foram pré-selecionados, utilizando o critério da idade gestacional do
recém-nascido compreendida entre 24 e 34 semanas, por meio de uma ficha de controle de
nascimentos preenchida mensalmente pelos pediatras na sala de parto da maternidade

(ANEXO 3).
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Os nomes das gestantes cujos neonatos apresentaram-se dentro da idade gestacional
pré-estabelecida foram coletados numa ficha que considerou o més do nascimento e a idade
gestacional do recém-nascido (APENDICE 1). Essa ficha foi utilizada para que fosse feita a
busca dos prontuarios pelo SAME da maternidade, iniciando com a ficha de Janeiro de 2010 e
0s meses subsequentes até 0 més de Dezembro daquele mesmo ano. Sé foi permitido iniciar a
busca dos prontuarios de um préximo més, se a ficha do més anterior fosse completamente
esgotada e os dados devidamente coletados.

Selecionados o0s prontudrios, iniciou-se a coleta de dados por meio de dois
instrumentos, a saber: ficha de coleta de dados maternos (APENDICE 2) e ficha de coleta de
dados neonatais (APENDICE 3). As fichas foram elaboradas com base naquela utilizada pelo
Ministério da Saude em maternidades de todo pais (ANEXO 4) e reestruturadas com auxilio
de um médico pediatra/neonatologista e um médico obstetra, membros da equipe cientifica
deste estudo.

A ficha de coleta de DADOS MATERNOS foi divida em duas partes: variaveis das
caracteristicas maternas e variaveis da administracao da corticoterapia pré-natal.

As variaveis das caracteristicas maternas englobaram:

1- ldade da mée,

2- Numero de fetos na atual gestacéo,

3- Realizacdo de pré-natal,

4- Namero de consultas de pré-natal

5- Presenca de diagnostico de hipertensdo materna pré-gestacional ou gestacional,

6- Presenca de diagnostico de diabetes mellitus pré-gestacional ou gestacional,

7- Presenca de diagnosticos de infecgdes do tipo TORCH (toxoplasmose, rubéola,
citomegalovirus, herpes simples e/ou HIV) na gestacéo,

8- Tempo de bolsa rota,
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9- Submissdo a terapia de tocoOlise, considerando-se a utilizacdo dos agentes
farmacologicos: Agosnitas beta-adrenérgicos (Terbutalina ou Salbutamol), sulfato de
magnésio, bloqueadores de canal de calcio (nifedipina) e inibidores de prostaglandinas
(indometacina) (LIPPI et al., 2002).

10- Diagnostico obstétrico que abordou:

10.1- Pré-eclampsia,
10.2- Tempo de evolucao do trabalho de parto,
10.3- Aminorrexe prematura,
10.4- Infecgdo urinaria durante a gravidez,
10.5- Olidohidramnio,
10.6- Sindromes hemorragicas como placenta prévia e descolamento prematuro de
placenta,
10.7- Trabalho de parto prematuro,
10.8- Sofrimento fetal crénico,
11- Tipo de parto realizado,
12- Uso de antibiotico prévio e/ou durante a internacéo.
Varidveis como:
13.1- Eventos hemorragicos maternos agudos e intensos que pudessem comprometer o
bem estar-fetal e
13.2- Uso de corticoide para tratamento de doencas cronicas durante a gravidez, foram
avaliadas nesta parte da ficha, mas ndo participaram da analise estatistica, por serem
consideradas critérios de exclusdo de prontudrios maternos e, consequentemente, de seus
respectivos recém-nascidos.

As variaveis da administracdo de corticoterapia pré-natal englobaram:

14- Corticoterapia pré-natal, que abordou:
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14.1- Uso do corticoide pré-natal

14.2- Medicacdo utilizada (betametasona ou dexametasona),

14.3- Tipo de Curso (nimero de doses administradas). Foi definido como um
curso completo, a utilizacdo de duas doses de betametasona ou quatro
doses de dexametasona, com um tempo igual ou superior a 24 horas antes
do parto; um curso incompleto como a utilizacdo de uma dose de
betametasona ou menos de quatro doses de dexametasona com um tempo
igual ou superior a 24 horas antes do parto; e, multiplos cursos como a
utilizacdo de dois ou mais cursos completos de corticoide pré-natal
(MENEGUEL et al., 2003). No entanto, caso a gestante fizesse uso da
corticoterapia em menos de 24 horas antes do parto, os seus dados, bem
como os do(s) seu(s) recém-nascido(s) seriam alocados no grupo sem uso de
corticoide.

14.4- Tempo de ocorréncia do parto ap6s o uso do corticoide (considerando a
primeira dose do mesmo).

A ficha de coleta de DADOS NEONATAIS foi divida em duas partes: variaveis das
caracteristicas do recém-nascido e variaveis de evolucéo clinica durante a internacédo do
recém-nascido e desfecho.

As variaveis das caracteristicas recém-nascido englobaram:

1- Idade gestacional em semanas,

2- Método utilizado para célculo da idade gestacional, considerando a DUM, US
obstétrico, New Ballard e Capurro,

3- Sexo,

4- Pontuagdo de Apgar no primeiro e quinto minutos, utilizada para avaliar o

comprometimento do bem estar fetal (critério de exclusdo),
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5- Peso do recém-nascido em gramas,

6- Classificacdo do neonato quanto ao peso, considerando-se: extremo baixo peso (EBP),
muito baixo peso (MBP) e baixo peso (BP),

7- Adequacdo de peso x idade gestacional, considerando-se: pequeno para idade
gestacional (PIG), adequado para idade gestacional (AIG) e grande para idade
gestacional (GIG),

8- Necessidade de Reanimacéo na sala de parto,

A variavel:

9- Diagnostico de malformac6es congénitas maiores (CHUNG; MYRIANTHOPOULOS,
1987), que foi avaliado nesta parte da ficha, mas ndo fez parte da analise estatistica por
ter sido considerado critério de exclusdo dos prontudrios neonatais e,
consequentemente, de suas respectivas maes.

As variaveis de evolucdo clinica durante a internacdo do recém-nascido e o
desfecho englobaram:

10-Presenca de diagnostico de Sindrome do desconforto respiratorio neonatal (SDRN) e
sua classificacdo em leve, moderada e grave/severa. Quando houvesse esse
diagnostico e 0 mesmo estivesse sem a classificacdo da gravidade, o primeiro RX do
RN foi avaliado pelo médico neonatologista da equipe cientifica desse estudo para
diagnosticar a gravidade. Caso ndo houvsse o RX, a op¢ao “sem classificagdo” deveria
ser assinalada no formulario de coleta.

11- Administracdo de surfactante exdgeno e o nimero de doses utilizadas

12-Presenca de diagndsticos de morbidades como: displasia broncopulmonar, enterocolite
necrosante, leucomalacia, sepse neonatal e hemorragia peri-intraventricular com seus
respectivos graus (I, I1, 111 e 1V),

13- Necessidade de suporte ventilatorio
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14.1- Uso de Ventilacdo Mecanica e o nimero de dias

14.2- Uso de Pressdo Positiva Continua nas Vias Aéreas (CPAP) e o numero de dias

14.3- Uso de Oxigénio (O,) por meio de HOOD, cateter nasal ou circulante na

incubadora e o numero de dias
14.4- Tempo total de uso de O,
14- Quantidade de dias de Internacédo

15.1- Dias de internacdo em Unidade de Terapia Intensiva (UTI)

15.2- Dias de internacdo em Unidade de Cuidados Intermediarios (UCI)

15.3- Dias de internacdo em Alojamento Conjunto (ALCON)

15.4- Dias totais de internacdo

15- Avaliacdo do Desfecho, onde se considerou as variaveis: alta hospitalar, ébito e sua

causa e transferéncia para outra unidade hospitalar, sendo que essa Ultima néo

participou da analise estatistica, por se tratar de critério de exclusdo do prontuario do

recém-nascido e, consequentemente de sua mée.
Apbs a coleta das informacgdes, os dados foram organizados por meio de planilhas
confeccionadas no EXCEL, divididos nos grupos: grupo sem uso de corticoide pré-natal e
grupo com uso de corticoide pré-natal.
Cada um deles foi entdo dividido novamente em dois grupos, considerando-se como critério, a
IG < 30 semanas ¢ IG > 31 semanas dos recém-nascidos, totalizando, dessa forma, quatro
grupos (GC <30, GC > 31, GS <30 e GS > 31), a fim de que as comparac¢des pudessem ser
feitas, minimizando a possivel heterogeneidade entre recém-nascidos de idades gestacionais
diferentes.
Os grupos GC < 30 e GS <30; GC > 31 e GS > 31 foram, entdo, comparados e 0s dados

analisados estatisticamente, considerando as seguintes variaveis:
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Presenca de Sindrome do desconforto respiratorio neonatal (SDRN) e sua classificacdo em
leve, moderada e grave/severa, respeitando o diagnostico médico, seja ele clinico e/ou
radiologico, descrito nos prontuarios.

Necessidade de administracéo de surfactante exdgeno e o numero de doses utilizadas,
Incidéncia de diagnosticos de morbidades como: displasia broncopulmonar, enterocolite
necrosante, leucomalacia, sepse neonatal e hemorragia peri-intraventricular com seus
respectivos graus (I, Il, 111 e 1V),

Necessidade de suporte ventilatorio em dias (Ventilacdo Mecénica, Pressdo Positiva Continua
nas Vias Aéreas — CPAP, Oxigenoterapia e tempo total de uso de Oxigénio),

Tempo de Internacdo em dias (Unidade de Terapia Intensiva — UTI, Unidade de Cuidados
Intermediarios — UCI, Alojamento Conjunto — ALCON e dias totais de internagéo),

Desfecho: alta hospitalar ou 6bito

4.5 Analise Estatistica

4.5.1 Testes Estatisticos

O software estatistico utilizado foi 0 R 2,14,1, com os pacotes Deducer e Rcmdr. O nivel de

significancia utilizado foi de 5%. Os testes estatisticos utilizados foram: para verificar

associacdo significativa, foram empregados o Teste Exato de Fisher Generalizado e o Teste

Binomial, e para testar diferenca estatistica das variaveis quantitativas entre os grupos

envolvidos utilizou-se o teste de Mann-Whitney.

4.6 Fluxo de Procedimentos



Pré-selecdo dos prontuarios de recém-nascidos de 24 a 34 semanas de IG por meio da ficha de

controle de nascimentos usadas pelos pediatras na sala de parto da maternidade entre os

meses de Janeiro e Dezembro de 2010.

v

Coleta dos nomes das gestantes numa ficha (Apéndice 1), levando-se em

consideragdo os meses de Janeiro a Dezembro de 2010

v

Busca dos prontuarios pelo SAME da maternidade —» Selegdo dos prontuarios

Ficha de coleta de dados maternos
(Apéndice 2)

Ficha de coleta de dados neonatais
(Apéndice 3)

Coleta de Dados

'

Dados coletados |4— dos critérios

Aplicagdo

v

de exclus3o

Amostra de prontuarios foi dividida em 4 grupos

v v
Grupo com uso de corticoide pré-natal Grupo sem uso de corticoide pre-natal
(GC} (GS)
¥ ' v ¥ ' v
RN’s < 30 semanas RN’s = 31semanas RN’s < 30 semanas RN’s = 31 semanas
(GC < 30) (GC 2 31) (GS < 30) (GS = 31)

v

Tabulacdo dos dados e Analise do Resultados

v

Tabela comparando as carateristicas
maternas e neonatais entre os grupos:
GCe G52 30; GC e G5 = 31.

Tabela comparando as variaveis entre os
grupos: GC e G5 £ 30; GC e G5 = 31.

SDRN, surfactante exogeno, morbidades,

suporte ventilatdrio, tempo de internago e
desfecho

v

O software estatistico: B 2,141, com os
pacotes Deducer e Remdr.

O nivel de significincia utilizado foi de
5%.

Testes estatisticos utilizados: Teste Exato
de Fisher Generalizado, Teste Binomial e
Teste de Mann-Whitney.

64
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5. RESULTADOS

Foram pré-selecionados 179 prontudrios (gestante/recém-nascidos) de gravidezes com
idade gestacional (IG) compreendida entre 24 a 34 semanas no SAME da Maternidade
Estadual “Balbina Mestrinho”. Destes, 34 ndo foram encontrados ao realizar a busca no
SAME, restando, portanto, 145 prontuarios (gestante/recém-nascidos). No entanto, houve 12
casos de gemelaridade, totalizando, assim, 157 prontuarios de recém-nascidos (RN’s).
Contudo, apds aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, foram descartados 09
prontudrios, totalizando, assim, uma amostra de 148 (11 no GC < 30 semanas, 54 no GC > 31

semanas, 17 no GS <30 semanas e 66 no GS > 31 semanas), como ilustrado na figura 7.

Grupo com uso de corticoide pré-natal Grupo sem uso de corticoide pré-natal
(GC) (GS)
| |
v v v 4
RN’s < 30 semanas RN’s > 31semanas RN’s < 30 semanas RN’s > 31 semanas
(GC <30): 11 (GC >31): 54 (GS <30): 17 (GS >31): 66

Figura 7 — Distribuicdo da amostra nos respectivos grupos
Fonte: Do autor

5.1.Caracteristicas Maternas

N&o foi encontrada diferenca estatistica na varidvel idade materna ao realizar as

comparacOes entre os grupos. No entanto, apesar de o nimero de consultas de pré-natal ter
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sido baixo em todos 0s grupos, verificou-se que no GC > 31 esta variavel foi estatisticamente

maior do que aquela no grupo GS > 31, conforme tabela 5.

Tabela 5 — Distribuicdo dos dados referentes a idade materna e ao nimero de consultas de
pré-natal de acordo com o uso de corticoide pré-natal na maternidade “Balbina Mestrinho” em
2010.

L COM CORTICOIDE SEM CORTICOIDE Total P-valor
Variaveis
< 30 semanas > 31 semanas < 30 semanas > 31 semanas
~ (30)
ldadedamée | 2491 + 172 (2631 * 092 |2382 + 1782479 * 090 | 2524 * 057 | Jyoccen
o (30)
N°deconsultas | 327 '+ 066 | 422 + 033 | 241 + 045|332 + 035| 354 + 021 |0,

Nota: Média + Erro Padrdo (Desvio Padrdo dividido pela raiz quadrada do tamanho da amostra). P-valor do
Teste de Mann-Whitney: (30) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-
valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenga
estatistica significante ao nivel de 5%.

Verificou-se que as variaveis realizacdo do pré-natal e nimero de consultas foram
estatisticamente superiores no GC > 31, quando comparadas com as variaveis do GS > 31,
sem diferenca significativa nos grupos de RN’s com idade gestacional menor ou igual a 30
semanas, conforme a tabela 6.

Todas as mdes de RN’s com idade gestacional menor ou igual a 30 semanas nao
expostas ao corticoide pré-natal (GS < 30) foram diagnosticadas como portadoras de
hipertensdo materna, ao passo que a infeccdo urindria materna esteve presente em maiores
proporcdes nos grupos cujas gestantes realizaram a corticoterapia quando comparados aqueles
sem a utilizacdo desse tratamento. Em consequéncia, maiores propor¢des do uso de
antibiotico foram observadas em ambos os grupos corticoide (GC < 30 e GC > 31), porém,
com diferenca estatisticamente significativa somente nos grupos com idade gestacional maior

ou igual a 31 semanas, de acordo com as tabelas 6 e 7.
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Tabela 6 — Distribuicdo dos dados segundo as caracteristicas maternas (NUmero de fetos,
realizacdo e consultas de pré-natal, diagndsticos de hipertensdo materna, diabetes mellitus,
TORCH, tempo de bolsa rota e tocolise), de acordo com o uso de corticoide pré-natal na
maternidade “Balbina Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE

SEM CORTICOIDE

Caracteristicas <30 semanas > 31 semanas <30 semanas =31 semanas Total P-valor
=11 % n=>54 % =17 % n=66 % n=148 %
N° de fetos
Dupla 2 18,18% 8 14,81% 2 11,76% 13 | 19,70% 25 16,89% | 0,9999¢7
Unica 9 81,82% 46 | 8519% | 15 88,24% 53 | 80,30% | 123 | 83,11% | 0,6302¢Y
Pré-natal
Néo 2 18,18% 3 5,56% 2 11,76% 14 | 21,21% 21 14,19% | 0,9999¢%
Sim 9 81,82% 49 | 90,74% | 14 82,35% 50 | 7576% | 122 | 82,43% | 0,0174¢Y
Ignorado 0,00% 2 3,70% 1 5,88% 2 3,03% 5 3,38%
N° consultas
0 2 18,18% 5 9,26% 3 17,65% 16 | 24,24% 26 17,57% | 0,4488¢°
1 1 9,09% 3 5,56% 2 11,76% 5 7,58% 11 7,43% | 0,0079%Y
2 1 9,09% 7 12,96% 5 29,41% 7 10,61% 20 13,51%
3 1 9,09% 6 11,11% 3 17,65% 5 7,58% 15 10,14%
4 1 9,09% 4 7,41% 2 11,76% 14 | 21,21% 21 14,19%
5 4 36,36% 13 | 24,07% 1 5,88% 5 7,58% 23 15,54%
6 1 9,09% 5 9,26% - 0,00% 6 9,09% 12 8,11%
7 - 0,00% 6 11,11% 1 5,88% 5 7,58% 12 8,11%
8 - 0,00% 5 9,26% - 0,00% - 0,00% 5 3,38%
9 - 0,00% - 0,00% - 0,00% 1 1,52% 0,68%
12 - 0,00% - 0,00% - 0,00% 2 3,03% 1,35%
Hipertensdo Materna
N4o 4 36,36% 35 | 6481% | 17 100,00% | 53 | 80,30% | 109 | 73,65% | 0,0002¢%
Sim 7 63,64% 19 | 3519% - 0,00% 13 | 19,70% 39 26,35% | 0,0645CY
Diabetes Mellitus
N4o 11 100,00% | 52 | 96,30% | 17 100,00% | 58 | 87,88% | 138 | 93,24% | 0,9999¢"
Sim - 0,00% - 0,00% - 0,00% 3 4,55% 3 2,03% | 0,2481¢Y
Ignorado - 0,00% 2 3,70% - 0,00% 5 7,58% 7 4,73%
TORCH
N&o 10 90,91% 48 | 88,89% | 17 100,00% | 65 | 98,48% | 140 | 94,59% | 0,9999%"
Sim 0,00% 3 5,56% - 0,00% 1 1,52% 4 2,70% | 0,3163%Y
Ignorado 1 9,09% 3 5,56% - 0,00% - 0,00% 4 2,70%
Tempo de bolsa rota
No ato 6 54,55% 28 | 51,85% | 15 88,24% 49 | 74,24% 98 66,22% | 0,0473%)
>6ha12h - 0,00% 1 1,85% - 0,00% 4 6,06% 5 3,38% | 0,0006%"
> 12h & 24h - 0,00% 1 1,85% 1 5,88% 5 7,58% 7 4,73%
>24h 4 36,36% 21 | 38,89% 1 5,88% 7 10,61% 33 22,30%
Ignorado 9,09% 3 5,56% - 0,00% 1 1,52% 5 3,38%
Terapia de Tocdlise
N#o 5 45,45% 28 | 51,85% | 11 64,71% 54 | 81,82% 98 66,22% | 0,4410%"
Sim 6 54,55% 26 | 48,15% 6 35,29% 12 | 18,18% 50 33,78% | 0,0007¢Y
Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Dois grupos COM

CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM
CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenca estatistica significante ao nivel de 5%. Percentual por

coluna.
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Conforme demonstrado na tabela 7, apesar de o parto cesareo ter sido
proporcionalmente maior nos grupos que utilizaram o corticoide pré-natal, houve diferenca
estatisticamente significativa somente entre os grupos GC > 31 e GS > 31 semanas, sendo o

parto vaginal proporcionalmente maior neste ultimo.

Tabela 7 - Distribuicdo dos dados segundo as caracteristicas maternas (diagndstico obstétrico,
tipo de parto e uso de antibiotico) de acordo com o uso de corticoide pré-natal na maternidade
“Balbina Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE SEM CORTICOIDE -
. <30 semanas > 31 semanas <30 semanas > 31 semanas otal
Caracteristicas P-valor
n=11 % n=54 % n= % n= % n=148 | %
17 66
Pré- eclampsia
Néao 9 81,82% 52 96,30% 17 | 100,00% | 65 98,48% 143 96,62% | 0,1455¢0
Sim 2 18,18% 2 3,70% - 0,00% 1 1,52% 5 3,38% | 0,5876¢Y
Amniorrexe prematura
Néao 9 81,82% 37 68,52% 14 82,35% | 45 68,18% 105 70,95% | 0,9999¢%
Sim 2 18,18% 17 31,48% 3 17,65% 21 31,82% 43 29,05% | 0,9999¢Y
Infeccéo urinaria
Néao 2 18,18% 17 31,48% 10 58,82% 30 45,45% 59 39,86% | 0,0414¢0
Sim 8 72,73% 33 61,11% 5 29,41% 25 37,88% 71 47,97% | 0,0491¢Y
Ignorado 1 9,09% 4 7,41% 2 11,76% 11 16,67% 18 12,16%
Oligohidramnio
Néao 5 45,45% 31 57,41% 14 82,35% 59 89,39% 109 73,65% | 0,0946¢
Sim 6 54,55% 23 4259% | 3 17,65% | 7 | 10,61% 39 26,35% | 0,0627¢Y
Polidramnio
Néao 11 100,00% 51 94,44% 17 | 100,00% | 66 | 100,00% 145 97,97% | 0,9999¢7
Sim - 0,00% 3 5,56% - 0,00% - 0,00% 3 2,03% | 0,0883¢Y
Sofrimento fetal cronico
Néo 10 90,91% 54 100,00% | 10 58,82% 63 95,45% 137 92,57% | 0,0987¢°
Sim 1 9,09% - 0,00% 7 41,18% 2 3,03% 10 6,76% | 0,5001¢Y
Ignorado - 0,00% - 0,00% - 0,00% 1 1,52% 1 0,68%
Sindromes Hemorragicas
Néao 11 100,00% 53 98,15% 17 | 100,00% | 64 96,97% 145 97,97% | 0,9999¢7
Sim - 0,00% 1 1,85% - 0,00% 2 3,03% 3 2,03% | 0,9999¢Y
Tipo de parto
Cesareo 8 72,73% 42 77,78% 8 47,06% 30 45,45% 88 59,46% | 0,2530¢7
Vaginal 3 27,27% 12 22,22% | 9 52,94% | 36 | 54,55% 60 40,54% | 0,0004%Y
Uso de Antibiético
Néo 1 9,09% 1 1,85% 3 17,65% 9 13,64% 14 9,46% | 0,6239¢
Sim 10 90,91% 53 98,15% 13 76,47% 52 78,79% 128 86,49% | 0,0185¢Y
Ignorado - 0,00% - 0,00% 1 5,88% 5 7,58% 6 4,05%

Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Dois grupos COM
CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM
CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenga estatistica significante ao nivel de 5%. Percentual por
coluna.
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Foi constatado que as gestantes que nao receberam o corticoide pré-natal apresentaram
maiores propor¢des de tempo de bolsa rota “no ato”, fato este associado a baixa utilizagao de
terapia de tocolise nestes grupos, com valores significativos ao comparar 0s grupos com idade
gestacional superior a 31 semanas de gestacdo. Observou-se, ainda, que 0S grupos cujas maes
receberam corticoide pré-natal apresentaram maiores proporcdes de terapia tocolitica, bem
como a postergacdo do parto para tempo superior a 24 horas, de acordo com a tabela 6.

Dos grupos que utilizaram o corticoide pré-natal, a betametasona foi 0 medicamento
de escolha em 100% no GC < 30 semanas e 96% no GC > 31 semanas, que contou com

apenas 3,70% de uso de dexametasona.

Tabela 8 - Distribuicdo dos dados maternos segundo o tipo de curso da corticoterapia e 0
tempo de ocorréncia do parto apds a primeira dose, realizado na maternidade “Balbina
Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE SEM CORTICOIDE Total
Caracteristicas < 30 semanas > 31 semanas < 30 semanas > 31 semanas P-valor
n=11 % n=54 % n=17 % n =66 % n=148 %
Tipo de curso

Completo 9 81,82% 42 77,78% - 0,00% - 0,00% 51 34,46% 0,8024¢%
Incompleto 2 18,18% 10 18,52% - 0,00% - 0,00% 12 8,11% 0,0000©

Multiplos - 0,00% 2 3,70% - 0,00% - 0,00% 2 1,35%

1 dose <24hs - 0,00% - 0,00% 8 47,06% 38 57,58% 46 31,08%

Nenhuma dose - 0,00% - 0,00% 9 52,94% 28 42,42% 37 25,00%

Parto ap6s 12 dose

<24 horas - 0,00% - 0,00% 8 47,06% 38 57,58% 46 31,08% | 0,0031¢9
<48 horas 7 63,64% 22 40,74% - 0,00% - 0,00% 29 19,59% 0,0000¢Y

48ha7d 1 9,09% 23 42,59% - 0,00% - 0,00% 24 16,22%

> 7 dias 3 27,271% 9 16,67% - 0,00% - 0,00% 12 8,11%

0,00% - 0,00% 9 52,94% 28 42,42% 37 25,00%

Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Dois grupos COM
CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM
CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenga estatistica significante ao nivel de 5%. Percentual por
coluna.

Com relacdo ao tipo de curso, verificou-se que o ciclo completo atingiu maiores

proporcdes dentro dos grupos que utilizaram a corticoterapia pré-natal, ao passo que, nos
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grupos sem este tipo de tratamento, o GS < 30 semanas apresentou uma porcentagem de
52,94% (sem nenhuma dose), sendo considerado “sem uso” (uso da corticoterapia em menos
de 24 horas antes do parto) um valor de 47,06%; ¢ o GS > 31 semanas, mostrou uma
porcentagem de 42,42% sem nenhuma dose de corticoide e 57,58% considerado “sem uso”
Observou-se ainda que, nos grupos que fizeram uso do corticoide pré-natal, o tempo de
trabalho de parto ap6s a primeira dose do medicamento ocorreu com maiores propor¢des em
um tempo menor ou igual a 48 horas no GC < 30 semanas e em um tempo de 48 horas a 7

dias no GC > 31 semanas, de acordo com a tabela 8.

5.2. Caracteristicas Neonatais

Né&o foi verificada diferenca significativa quando comparadas as varidveis descritivas
dos grupos de recém-nascidos expostos ao corticoide pré-natal com aqueles que nédo fizeram
uso de tal terapia, exceto para a variavel “reanimac¢do”, que, segundo a tabela 9, mostra que 0s
recém-nascidos com idade gestacional maior ou igual a 31 semanas cujas maes nao realizaram
a corticoterapia apresentaram uma porcentagem significativamente maior da necessidade de

reanimacao quando comparados aqueles do grupo exposto ao corticoide pré-natal.

5.3.Variaveis de evolucéo clinica durante a internacdo do recém-nascido e desfecho

Conforme a tabela 10, o uso do corticoide materno pré-natal ndo reduziu o diagnostico
de SDRN nos grupos com idade gestacional menor ou igual a 30 semanas. No entanto, foi
uma observada uma diminuicdo significativa deste diagndstico no grupo com idade
gestacional maior ou igual a 31 semanas (GC > 31) expostos ao corticoide pré-natal, quando

comparado ao grupo de mesma idade nao expostos a tal tratamento.
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Tabela 9 — Distribuicdo dos dados segundo as caracteristicas dos recém-nascidos de acordo

com a exposi¢do a corticoterapia pré-natal na maternidade “Balbina Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE

SEM CORTICOIDE

<30 semanas > 31 semanas <30 semanas > 31 semanas Total
Caracteristicas P-valor
n=11 % n=>54 % n=17 % n=66 % n= %
148
Idade Gestacional
24 9,09% - 0,00% 1 5,88% - 0,00% 2 1,35%
25 0,00% - 0,00% 2 11,76% - 0,00% 2 1,35%
26 0,00% - 0,00% 2 11,76% - 0,00% 2 1,35%
27 0,00% - 0,00% 3 17,65% - 0,00% 3 2,03%
28 18,18% - 0,00% 1 5,88% - 000% | 3 | 203% | 02059
29 54,55% - 0,00% 3 17,65% - 0,00% 9 6,08% 0.3628
30 18,18% - 0,00% 5 29,41% - 0,00% 7 4,73%
31 0,00% 8 14,81% - 0,00% 4 6,06% 12 8,11%
32 0,00% 11 20,37% - 0,00% 14 21,21% | 25 | 16,89%
33 0,00% 17 31,48% - 0,00% 28 4242% | 45 | 30,41%
34 - 0,00% 18 33,33% - 0,00% 20 30,30% | 38 | 25,68%
Método
Ballard 3 27,27% 5 9,26% 6 35,29% 7 10,61% | 21 | 14,19% | 0,8299¢"
Capurro 3 27,21% 18 33,33% 2 11,76% 30 4545% | 53 | 3581% | 0,0902¢Y
DUM 2 18,18% 8 14,81% 5 29,41% 15 22,73% | 30 | 20,27%
us 3 27,27% 23 42,59% 4 23,53% 14 21,21% | 44 | 29,73%
Sexo
Feminino 8 72,73% 30 55,56% 12 70,59% 35 53,03% | 85 | 57,43% | 0,9999¢7
Masculino 3 27,27% 24 44,44% 5 29,41% 31 46,97% | 63 | 42,57% | 0,8546¢Y
Classificagéo (peso)
AP - 0,00% 2 3,70% 1 5,88% - 0,00% 3 2,03% | 0,3929¢0
BP 1 9,09% 43 79,63% 2 11,76% 55 83,33% | 101 | 68,24% | 0,1511¢Y
MBP 6 54,55% 7 12,96% 4 23,53% 11 16,67% | 28 | 18,92%
EBP 4 36,36% 2 3,70% 10 58,82% - 0,00% 16 | 10,81%
Adequagcéo (peso x IG)
AlIG 9 81,82% 50 92,59% 12 70,59% 55 83,33% | 126 | 85,14% | 0,6683¢7
GIG - 0,00% 1 1,85% - 0,00% 2 3,03% 3 2,03% | 0,3423CY
PIG 2 18,18% 3 5,56% 5 29,41% 9 13,64% | 19 | 12,84%
Reanimacéo
Nao 4 36,36% 30 55,56% 3 17,65% 22 3333% | 59 | 39,86% | 0,3809¢7
Sim 7 63,64% 24 44,44% 14 82,35% 44 66,67% | 89 | 60,14% | 0,0169¢Y
Malformacéo Congénita
Nao 11 100,00% 51 94,44% 16 94,12% 61 92,42% | 139 | 93,92% | 0,9999¢7
Sim - 0,00% 3 5,56% 1 5,88% 5 7,58% 9 6,08% | 0,7287CY
Infecgdo Congeénita
Nao 7 63,64% 48 88,89% 13 76,47% 52 78,79% | 120 | 81,08% | 0,6715¢
Sim 4 36,36% 6 11,11% 4 23,53% 14 2121% | 28 18,92% | 0,2177¢Y

Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado

para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Dois grupos COM
CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM
CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenca estatistica significante ao nivel de 5%. Percentual por
coluna. Legenda: DUM: data da dltima menstruacao; US: ultrassom; AP: adequado peso; BP: baixo peso; MBP:
muito baixo peso; EBP: extremo baixo peso; AlIG: adequado para idade gestacional; GIC: grande para idade
gestacional; PIG: pequeno para idade gestacional.
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O diagnostico clinico-radioldgico da SDRN foi proporcionalmente maior em todos 0s
grupos, sem diferenca estatistica entre aqueles que foram expostos ou ndo ao corticoide pré-
natal de idade gestacional similar. Verificou-se, ainda, que a corticoterapia pré-natal nao foi
capaz de reduzir a gravidade da SDRN nos recém-nascidos diagnosticados com a sindrome
quando comparados os grupos de mesma idade gestacional.

Por outro lado, a corticoterapia pré-natal diminuiu significativamente a necessidade de
administracdo de surfactante exdégeno bem como o nimero de doses utilizadas nos recém-
nascidos do GC > 31 semanas quando comparados aqueles do GS > 31 semanas. Nao foram
observadas diferencas estatisticamente significativas nos grupos com idade gestacional menor
ou igual a 30 semanas, como mostrado na tabela 10.

Néo foi verificada diferenca na proporcdo do diagnéstico de morbidades neonatais
com o0 uso da corticoterapia nos grupos de idades gestacionais similares. No entanto,
conforme demonstrado no grafico 8, a sepse neonatal e a pneumopatia foram as morbidades

mais encontradas em todos 0s grupos de recém-nascidos.
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Gréfico 8 — Gréfico sobre as diversas morbidades neonatais encontradas com suas respectivas porcentagens, de
acordo com a exposicdo ao corticoide pré-natal na maternidade “Balbina Mestrinho” em 2010.
Fonte: Do autor (2012)
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Tabela 10 — Distribuicdo dos dados segundo as varidveis de evolucdo clinica de internacao
dos neonatos de acordo com a exposi¢do ao corticoide pré-natal na maternidade ‘“Balbina
Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE SEM CORTICOIDE Total
Caracteristicas < 30 semanas > 31 semanas < 30 semanas > 31 semanas P-valor
n=11 % n=54 % n=17 % n =66 % n =148 %
SDRN
Nao - 0,00% 11 20,37% - 0,00% 2 3,03% 13 8,78% 0,9999¢%
Sim 11 100,00% 43 79,63% 17 100,00% 64 96,97% 135 91,22% | 0,0028%Y
Tipo de SDRN
Leve 5 45,45% 32 74,42% 5 29,41% 47 73,44% 89 65,93% | 0,3775%%
Moderada 5 45,45% 11 25,58% 6 35,29% 15 23,44% 37 27,41% | 0,6880¢Y
Grave 1 9,09% - 0,00% 6 35,29% 2 3,13% 9 6,67%
- 11 - - 2 - 13 -
Diagnostico
Clinico 1 9,09% 8 14,81% 2 11,76% 7 10,61% 18 12,16% | 0,9999¢%
Clinico/RX 10 90,91% 35 64,81% 15 88,24% 57 86,36% 117 79,05% | 0,2731¢Y
0,00% 11 20,37% 0,00% 2 3,03% 13 8,78%
Administracao
Nao 3 27,271% 51 94,44% 5 29,41% 52 78,79% 111 75,00% | 0,9999¢%
Sim 8 72,73% 3 5,56% 12 70,59% 14 21,21% 37 25,00% | 0.0175¢Y
N° de doses
1 63,64% 3 5,56% 5 29,41% 13 19,70% 28 18,92% | 0,1063%%
2 1 9,09% 0,00% 6 35,29% 1 1,52% 8 541% | 0,9999¢Y
3 - 0,00% - 0,00% 1 5,88% - 0,00% 1 0,68%
- 3 27,271% 51 94,44% 5 29,41% 52 78,79% 111 75,00%
Morbidades
Nao 3 27,271% 29 53,70% 7 41,18% 24 36,36% 63 42,57% | 0,6888C"
Sim 8 72,73% 25 46,30% 10 58,82% 42 63,64% 85 57,43% | 0,0664¢Y

Continuacdo, Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Dois
grupos COM CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E
SEM CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenga estatistica significante ao nivel de 5%. Percentual
por coluna. Legenda: SDRN: Sindrome do Desconforto Respiratério Neonatal; RX: Raios-X.

No grupo de recém-nascidos com idade gestacional maior ou igual a 31 semanas (GC
> 31) que foram expostos ao corticoide pré-natal a necessidade de suporte ventilatorio seja
por meio de ventilagdo mecénica invasiva, ndo-invasiva (CPAP) e/ou oxigénio foi reduzida,
bem como os dias em que essa populacao necessitou deste suporte, porém, a diferenca nédo foi
estatisticamente significativa quando fez-se a comparacdo com o grupo de mesma idade
gestacional ndo exposto a corticoterapia. Nesse mesmo sentido, a0 comparar 0S grupos com
idade gestacional menor ou igual a 30 semanas, observou-se que a corticoterapia reduziu a
necessidade de utilizacdo de VMI, fato que ndo ocorreu com o uso da CPAP e do oxigénio; no

entanto, ndo houve diferenca estatistica entre os grupos. Contudo, ao analisar a quantidade de
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dias de uso de suporte ventilatério, verificou-se que os recém-nascidos com idade superior a
31 semanas expostos ao corticoide (GC > 31) permaneceram estatisticamente menos tempo
sob oxigenoterapia (tempo total de uso de oxigénio) quando comparados ao grupo nhao

exposto, de acordo com as tabelas 11 e 12.

Tabela 11 — Distribuicdo dos dados segundo varidveis de evolugdo clinica de internagdo (uso
de suporte ventilatério) e desfecho dos neonatos de acordo com a exposi¢do ao corticoide pré-
natal na maternidade “Balbina Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE SEM CORTICOIDE
Caracteristicas <30 semanas > 31 semanas <30 semanas > 31 semanas Total P-valor
n=11 % n=>54 % n=17 % n =66 % n=148 %

Uso de VMI
N4o 5 45,45% 48 88,89% 5 29,41% 49 74,24% 107 72,30% | 0,4443%0
Sim 6 54,55% 6 11,11% 12 70,59% 17 25,76% 41 27,70% | 0,0612¢Y

Uso de CPAP

N&o 4 36,36% 28 51,85% 9 52,94% 22 33,33% 63 42,57% | 0,4601¢7
Sim 7 63,64% 26 48,15% 8 47,06% 44 66,67% 85 57,43% | 0,0622¢Y

Uso de O,
N4o 3 27,21% 19 35,19% 8 47,06% 13 19,70% 43 29,05% | 0,4349¢7
Sim 8 72,73% 35 64,81% 9 52,94% 53 80,30 105 70,95% | 0,0646Y

Desfecho
Alta Hospitalar 8 72,73% 53 98,15% 9 52,94% 63 95,45% 133 89,86% | 0,4349%7
Obito 3 27,21% 1 1,85% 8 47,06% 3 4,55% 15 10,14% | 0,6263¢Y

Continuacgdo, Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Dois grupos
COM CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM
CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenga estatistica significante ao nivel de 5%. Percentual por
coluna. Legenda: VMI: Ventilagdo Mecénica Invasiva; CPAP: pressdo positiva continua nas vias aéreas; O:
oxigénio.

N&o se observou diferenca estatistica com o uso do corticoide no que diz respeito a
quantidade de dias de internacdo seja na UTI, UCI, Alcon ou tempo total de dias tanto para os
recém-nascidos com idade gestacional menor ou igual a 30 semanas quanto para aqueles com
idade gestacional maior ou igual a 31 semanas, como descrito na tabela 12.

Conforme a tabela 11, o obito neonatal foi proporcionalmente maior nos grupos nao

expostos ao corticoide pre-natal, no entanto, sem diferenca estatistica. Porém, nota-se que a

principal causa de 6bito foi choque séptico, como mostrado na tabela 13.
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Tabela 12 — Distribuicdo dos dados segundo variaveis de evolucdo clinica de internagéo
(tempo de suporte ventilatorio e dias de internacdo) dos neonatos de acordo com a exposi¢do
ao corticoide pré-natal na maternidade “Balbina Mestrinho” em 2010.

COM CORTICOIDE

SEM CORTICOIDE

Variaveis Total P-valor
< 30 semanas > 31 semanas < 30 semanas > 31 semanas
0,3470®
@ VMI 667 + 220 | 475 + 176 | 1008 + 250 | 338 + 155| 574 + 110
< 0,2725)
o
b 0,4847C0
2 CPAP 500 + 1,00 | 217 + 036 | 900 =+ 338 | 291 + 034| 346 + 043
S 0,0808¢Y
©
= 0,2045C
g 0, 400 + 132 | 375 + 056 | 7,11 + 174 | 453 + 060 | 444 + 040
0,46426Y
[<5]
S 0,8598%7
3 Total O, | 10,70 + 259 | 48 + 084 |1512 + 467 | 708 + 1,07 | 760 + 0,87
) 0,0059¢Y
0,6325¢
uTI 2725 + 765 | 1305 + 308 [2657 + 782 | 1262 + 239 | 1673 =+ 218
0,6621¢
(=]
S 0,7584%"
8 ucl 925 + 616 | 1471 + 189 | 750 + 479 | 1304 + 134 | 1328 + 1,07
5 0,6761¢Y
= 0,3795®
3 Alcon 1586 + 406 | 707 + 169 |11,70 + 273 | 563 + 066 | 733 + 083 ”
@ 0,721461
e 0,6366
Total 3660 + 6,74 | 1980 + 273 (3420 + 903 | 2058 + 192 | 2280 =+ 174 027676

Nota: Média + Erro Padrdo (Desvio Padrdo dividido pela raiz quadrada do tamanho da amostra). P-valor do
Teste de Mann-Whitney: (30) P-valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE < 30, (31) P-
valor = Dois grupos COM CORTICOIDE E SEM CORTICOIDE > 31, Valor em negrito indica diferenga
estatistica significante ao nivel de 5%. . Legenda: VMI: Ventilagdo Mecénica Invasiva; CPAP: pressdo positiva
continua nas vias aéreas; O,: oxigénio; UTI: unidade de terapia intensiva UCI: unidade de cuidados
intermediarios; Alcon; alojamento conjunto.

Tabela 13 — Distribuicdo dos dados segundo a causa de Obito neonatal de acordo com a
exposicao ao corticoide pré-natal na maternidade “Balbina Mestrinho” em 2010.

Obito COM CORTICOIDE SEM CORTICOIDE Total
< 30 semanas > 31 semanas < 30 semanas > 31 semanas

Choque séptico - 1 6,67% 3 20,00% 2 13,33% 6
Asfixia neonatal - 1 6,67% - 1
Hipertenséo pulmonar 1 6,67% 1 6,67% - 2
Insuficiéncia renal - 1 6,67% - 1
Faléncia multipla de 6rgéos - 1 6,67% 1 6,67% 2
Doenga da membrana hialina 1 6,67% - - 1
Hemorragia pulmonar 1 6,67% 1 6,67% = 2
Total 3 1 8 - 3 - 15
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6. DISCUSSAO

A mortalidade neonatal depende de melhoria da atencdo ao pré-natal, parto e
assisténcia neonatal de alta complexidade, e demanda altos investimentos humanos e
tecnoldgicos (WISE, 2003). Dessa forma, a existéncia de um sistema de salde organizado e
hierarquizado e as caracteristicas dos locais de assisténcia influenciam a chance de sobrevida
dos neonatos de risco (SANKARAN et al., 2002).

Como jéa visto, a etiologia do parto prematuro é multifatorial e complexa e, na grande
maioria das vezes, as causas sdo desconhecidas (LIPPI et al., 2004). A prevencgdo é a maior
arma terapéutica e devera, em longo prazo, ser capaz de reduzir a frequéncia de nascimento
prematuro e alterar de forma significativa o futuro de muitas criancas. A melhor estratégia é a
prevencdo através da realizacdo de pré-natal de qualidade, no nivel hierarquico pertinente do
sistema de saude, devendo ser realizado o nimero minimo de seis consultas (BRASIL, 2006).

Os resultados deste estudo mostram que 14,19% das gestantes ndo realizaram o pré-
natal e em 3,38% dos prontuarios ndo foi encontrada essa informacdo. No entanto, daquelas
que o fizeram (82,43%), observou-se uma média de nimero de consultas (3,54 + 0,21) muito
abaixo do nimero minimo determinado pelo Ministério da Saude. Os grupos cujos recém-
nascidos foram expostos ao corticoide pré-natal apresentaram maiores médias de consultas,
mas ainda insuficientes, com diferenca significativa para os neonatos com idade gestacional
igual ou superior a 31 semanas quando comparados aqueles de mesma idade ndo expostos a
corticoterapia (p=0,0239).

O numero de consultas de pre-natal é considerado um indicador muito utilizado para

avaliar as condi¢Oes de atendimento as gestantes, pois as consultas em ndmero adequado
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possibilitariam detectar riscos, além de reduzir a ocorréncia de prematuridade e de
mortalidade perinatal. Na coorte realizada pelo estudo de Ortiz; Oushiro (2008) foi observada
uma reducdo da mortalidade neonatal a medida que se aumenta o nimero de consultas de pré-
natal. Quando s&o realizadas menos de quatro consultas, o risco de morte neonatal chega a ser
11,6 vezes maior que o da categoria de referéncia. No periodo neonatal precoce essa diferenca
é mais acentuada (13,4 vezes) que no neonatal tardio (7,8 vezes). A defini¢cdo do cronograma
de consultas para gestantes de alto risco deve ser adequada a cada caso e depende diretamente
do agravo em questdo, sendo que o controle do comparecimento das gestantes as consultas é
de responsabilidade dos servicos; para isso, deve ser implantado um sistema de vigilancia que
permita a busca ativa de gestantes faltosas (BRASIL, 2006).

As causas que levam um bebé a nascer prematuro sdo desconhecidas; porém, as
intercorréncias clinicas relacionadas ao aparelho genital feminino, alteracdes placentérias,
infeccbes maternas, entre outras (RAMOS; CUMAN, 2009), podem contribuir com a
ocorréncia de parto prematuro. Neste estudo, a proporcdo de gestantes que foram
diagnosticadas com hipertensdo materna foi de 26,35%, sendo que destes, 63,64%
apresentavam-se no GC < 30 semanas, com diferenca significativa quando comparado com o
grupo de mesma idade gestacional ndo exposto ao corticoide (GS < 30) (p=0,0002),
evidenciando uma reducdo na resisténcia ao uso da corticoterapia pré-natal em gestantes
portadoras de sindromes hipertensivas, conforme orientado por Sass et al. (2001). A infec¢édo
urinaria foi significativamente maior nos grupos de gestantes que receberam a corticoterapia
(p=0,0414 para IG < 30 semanas e p=0,0491 para IG > 31 semanas) fazendo com que o
tratamento com antibidtico fosse proporcionalmente maior nesses grupos, porém com
significancia estatistica somente para aqueles com idade gestacional igual ou superior a 31

semanas (p=0,0185).
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No presente estudo a frequéncia de utilizacao do corticoide pré-natal foi de 43,91% de
gestantes que receberam o ciclo completo ou incompleto e de 56,08% daquelas que néo
usaram: 25% sem exposicdo a terapia e 31,08% que foram consideradas ndo tratadas uma vez
que o parto ocorreu antes de 24 horas apds a administracdo do corticoide. A frequéncia de
utilizacdo do corticoide observada neste estudo encontra-se ligeiramente inferior aquelas
publicadas por estudos nacionais (50 a 60%) (ALBUQUERQUE et al.,2002; MARGOTO et
al., 2012).

Com relagdo a terapia com tocolise, foi observado que esta foi proporcionalmente
menor nos grupos de gestantes cuja corticoterapia ndo foi administrada (com significancia
estatistica nos grupos com idade gestacional igual ou superior a 31 semanas p=0,0007), sendo
provavel que os obstetras tenham optado por ndo realizar a tocélise, supondo que ndo seria
possivel a inibicdo do parto prematuro, o que pode ser relacionado com as maiores proporgdes
de partos normais nesses grupos. Mesmo assim, é importante destacar que a tocoélise deveria
sempre ser tentada, salvo em condi¢des de parto iminente, porque o objetivo maior da terapia
tocolitica ndo é evitar o parto prematuro, mas posterga-lo por tempo suficiente (48 a 72 horas)
para que o corticoide exerca sua funcdo (ALBUQUERQUE et al., 2002). Neste sentido,
observou-se que 0S grupos de gestantes tratadas com o corticoide apresentaram maiores
proporcOes de tempo de bolsa r6ta maior que 24 horas. Verifica-se, portanto, que, mesmo com
este tempo, a terapia tocolitica foi tentada, uma vez que esta foi mais utilizada nestes grupos
(com significancia estatistica nos grupos com idade gestacional igual ou superior a 31
semanas), fato que justificaria as maiores proporc6es de partos cesareos.

Segundo Ramos; Cuman (2009), o Brasil ocupou, pouco tempo atras, a nada invejavel
posicdo de campedo mundial de operacOes cesarianas. Se por um lado a cesarea realizada por
razdes médicas tem um grande potencial de reduzir a morbimortalidade materna e perinatal,

por outro lado, 0 exagero de sua pratica tem efeito oposto. Essa distorcdo é determinada por
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multiplos fatores, historicos, estruturais e conjunturais. Observou-se que, quanto ao tipo de
parto, 40,54% foram partos normais e 59,46% cesareos. Por outro lado, um percentual
elevado de cesareas pode ter ocorrido porque 0s partos prematuros ja incidem em risco por si
s0, e, portanto, tém indicacao cirurgica.

Quanto ao tipo de curso da corticoterapia, o ciclo unico completo foi o que atingiu
maiores proporc¢oes (81,82 no GC < 30 e 77,78% no GC > 31), seguido do ciclo unico
incompleto (18,18% no GC <30 e 18,52% no GC > 31) e 3,70% de ciclos multiplos ocorridos
no GC > 31 semanas. Muito tem se debatido a respeito da utilizacdo de ciclos repetidos da
corticoterapia pré-natal, uma vez que existe uma reducdo nos efeitos benéficos de tal
tratamento, se o intervalo entre a administracdo do corticoide e o parto exceder sete dias
(ROBERTS; DALZIEL, 2006). Contudo, resultados de estudos demonstraram possiveis
efeitos adversos de doses repetidas de corticoide, particularmente no crescimento do recém-
nascido (peso, comprimento e perimetro cefalico) (MURPHY et al. ,2008). Recentemente,
Surbek et al. (2012) afirmaram que até o momento, ndo havia evidéncias publicadas por
estudos randomizados demonstrando qualquer beneficio adicional com ciclos multiplos de
corticoide pré-natal, mas que, ao contrario, doses repetidas da corticoterapia teriam um efeito
negativo no feto, principalmente no sistema nervoso central, afetando a proliferacdo e a
diferenciacdo de oligodendrdcitos, que sdo responsaveis pela geracdo da bainha de mielina ao
redor do trato piramidal, especialmente no terceiro trimestre de gestacdo, quando a divisao
dessas células atinge seu pico. Afirmam ainda que os dados publicados até entdo
desfavorecem a rotina de administracdo de multiplos ciclos da corticoterapia pré-natal e que
pesquisas envolvendo tal tratamento e suas repercussdes em longo prazo ndo estdo
disponiveis. Em contrapartida, uma recente metanalise publicada pela Cochrane Database of
Systematic Reviews, concluiu que gestantes tratadas com ciclos multiplos, quando comparadas

com aqueles que receberam ciclo Unico de corticoterapia, reduziram o risco de seus filhos
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nascerem com sindrome do desconforto respiratorio, apesar de que o tratamento com
repetidas doses de corticoide foi associado com uma reducéo do peso ao nascer. Contudo, ao
realizar o ajuste do peso pela idade gestacional, ndo foi observada diferenca entre 0s grupos;
ratificando, assim, a necessidade de mais pesquisas a respeito dos beneficios e riscos da
corticoterapia em longo prazo (CROWTHER et al., 2011).

Houve maior necessidade de reanimacdo neonatal nos grupos ndo expostos ao
corticoide, com significancia estatistica para aqueles com idade gestacional maior ou igual a
31 semanas (p=0,0169). Segundo o estudo de Margotto et al. (2012), as criancas expostas a
corticoterapia pré-natal nasceram com melhores condi¢des, avaliadas pelo Apgar de 5
minutos igual ou inferior a 3, com necessidade de menor uso de drogas. As razbes para
melhores condi¢fes ao nascer das criangas cujas méaes receberam a corticoterapia pré-natal, de
acordo com 0s autores, parecem estar relacionadas ao efeito de maturacdo do sistema
enzimatico especifico e dos érgaos.

De todas as causas de morbidade relacionadas a prematuridade, a sindrome do
desconforto respiratério neonatal (SDRN), € uma das mais comuns, e a reducdo da sua
incidéncia foi considerada um dos primeiros beneficios da corticoterapia pré-natal (LIGGINS
; HOWIE, 1972). Evidéncias em animais indicam ter a corticoterapia uma a¢do por via de
estimulo do desenvolvimento estrutural e aumento da producdo e secrecdo do surfactante
pulmonar por meio da inducdo dos pneumdcitos I, células produtoras de surfactante
pulmonar (BALLARD; BALLARD, 1995). No presente estudo, os recém-nascidos com idade
gestacional maior ou igual a 31 semanas expostos ao corticoide pré-natal apresentaram
menores proporcOes de diagndstico de SDRN quando comparados com aqueles de mesma
idade gestacional ndo expostos a tal terapia (p=0,0028). Contudo, ndo foi observada diferenca
para 0s grupos com idade gestacional menor ou igual a 30 semanas. Cabe, porém, salientar

que a proporcédo geral do diagnostico da SDRN foi alta, correspondendo a 91,22% do total de
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recém-nascidos independente do uso do corticoide pré-natal. Ao realizar a coleta de dados nos
prontudrios, observou-se um uso indiscriminado da sigla SDR (sindrome do desconforto
respiratorio) que poderia ser aplicada para descrever uma situacdo clinica de aumento do
trabalho respiratorio e que, por ventura, poderia ndo se tratar da sindrome do desconforto
respiratorio neonatal (SDRN). Nesse mesmo sentido, apds a coleta e analise dos dados foi
observado que nos grupos cujas gestantes receberam o tratamento da corticoterapia, GC < 30
e GC > 31 semanas, 27,27% (3 casos) e 16,67% (9 casos), respectivamente, o trabalho de
parto ocorreu apos sete dias da administracdo do corticoide e, segundo Roberts; Dalziel
(2006), uma reducdo nos efeitos benéficos da corticoterapia pode existir, se o intervalo entre a
administracdo do corticoide e o parto exceder sete dias, principalmente na incidéncia da
SDRN. Em contrapartida, Ballard; Ballard (1995) afirmam que, no intervalo de 24 a 28
semanas de idade gestacional, a corticoterapia pode promover uma reducdo na severidade da
SDRN, mas ndo na incidéncia. Nesta pesquisa, para a populacdo com idade gestacional menor
ou igual a 30 semanas, observou-se que a corticoterapia reduziu a gravidade da SDRN,
porém, sem diferenca estatisticamente significativa quando comparada ao grupo ndo exposto
ao corticoide pré-natal.

Egberts et al. (1993) em seu estudo verificaram que o corticoide pré-natal reduziu o
risco de ocorréncia de SDRN tdo eficazmente quanto o surfactante pulmonar exdgeno
profilatico ao nascimento. No entanto a implicacdo do custo dessas duas intervencdes na
prevencdo € obviamente significante. Resultado similar foi observado no trabalho de Wapner
et al. (2006), em que recém-nascidos expostos a repetidas doses de corticoide (ciclos
maultiplos) apresentaram menor necessidade do uso de surfactante pulmonar exdgeno. Nesta
pesquisa, a corticoterapia pré-natal reduziu o uso do surfactante exdgeno significativamente
para 0s recém-nascidos com idade gestacional maior ou igual a 31 semanas (p=0,0175); fato

ndo observado para o grupo com idade gestacional menor ou igual a 30 semanas. No estudo
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de Margotto et al. (2011), os autores nao evidenciaram diferencas significativas quanto ao uso
terapia com surfactante nos recém-nascidos expostos ao corticoide pré-natal, o que foi
justificado pelo fato de que no hospital onde foi realizado estudo, todos os recém-nascidos
com peso ao nascer inferior a 1.250g recebem surfactante na sala de parto, dentro dos
primeiros vinte minutos de vida. Neste estudo, foi verificado ainda que, apesar dos grupos
expostos a corticoterapia pré-natal terem necessitado de um menor nimero de doses, a
diferenca nao foi significativa quando comparados aos grupos nao expostos a este tratamento.

Com relacdo ao uso de suporte ventilatorio, seja por meio de ventilacdo mecanica
invasiva (VMI), ventilacdo ndo invasiva (CPAP) e/ou oxigenoterapia (O;), a corticoterapia
pré-natal ndo foi capaz de reduzir a sua necessidade, embora tenha diminuido o tempo de uso
de tais suportes, mas com resultados estatisticamente significativos somente para o tempo de
uso de oxigénio (tempo total, incluindo a VMI, a CPAP e 0 O,) para os recém-nascidos do
GC >31 semanas (p=0,0059) quando comparados aqueles de mesma idade gestacional ndo
expostos ao corticoide. Margotto et al. (2011) ndo encontrou diferenca estatisticamente
significativa na reducdo da necessidade de ventilagdo mecéanica nos recém-nascidos expostos
a corticoterapia. Em contrapartida, Albuquerque et al. (2002) encontraram significativa
reducdo na necessidade de oxigenoterapia com o uso do corticoide, embora ndo tenha sido
encontrada diferenca estatistica na duracdo da mesma. Esse resultado foi explicado pelo fato
de que os recém-nascidos participantes da pesquisa eram de extrema prematuridade, o que
pdde ter contribuido para o prolongamento do tempo de requerimento de suporte ventilatorio,
além de que com a terapia intensiva neonatal, consegue-se a sobrevivéncia de recém-nascidos
que, anteriormente, ndo sobreviviam ao periodo critico das primeiras 72 horas, e, assim,
prolonga-se a necessidade de oxigenoterapia. Na literatura, o estudo de Wapner et al. (2006)
que investigou a utilizacéo de ciclos repetidos de corticoide (ciclos multiplos) observou uma

reducdo da necessidade de suporte ventilatério (ventilagio mecénica) nos recém-nascidos
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cujas méaes receberam este tipo de tratamento quando comparados aqueles cujas maes
receberam tratamento placebo apds um ciclo Unico completo. Resultados similares foram
verificados no estudo de Crowther et al. (2006), em que ciclos repetidos da corticoterapia
reduziram a necessidade de oxigenoterapia e reducdo no tempo de ventilagdo mecanica.

Neste estudo, ndo foi verificada diferenca estatistica no que diz respeito ao tempo de
internacdo, seja na UTI, UCI ou Alcon, ou mesmo nos dias totais de internacdo, entre os
recém-nascidos expostos e ndo expostos a corticoterapia pré-natal. O mesmo foi observado
com relacdo ao diagnostico de morbidades durante a evolucdo clinica dos recém-nascidos na
fase de internacdo. No entanto, a variavel “morbidade” foi tratada estatisticamente
considerando-se a presenca ou ndo de qualquer morbidade diagnosticada durante a fase de
internacdo dos recém-nascidos; sendo assim, uma morbidade especifica, como a HPIV ou a
sepse, poderia ter ocorrido com maior ou menor frequéncia em algum grupo. A grande
maioria dos trabalhos tem mostrado reducéo na ocorréncia de morbidades em recém-nascidos
com o uso do corticoide pré-natal, com destaque para a metandlise publicada pela Cochrane
Database of Systematic Reviews, que mostrou que a corticoterapia pré-natal foi associada com
uma reducdo na frequéncia de HPIV e enterocolite necrosante (ROBERTS; DALZIEL, 2006).
Um recente estudo publicado por Margotto et al. (2011), mostrou que os recém-nascidos do
grupo corticoide apresentaram menor incidéncia de HPIV e sepse e menor necessidade do uso
de ibuprofeno para fechamento do canal arterial, ao passo que ndo foram observadas
diferencas significativas entre 0s grupos quanto a ocorréncia de pneumotorax, enterocolite
necrosante e displasia broncopulmonar. Albuquerque et al. (2002) também nédo verificaram
reducdo do risco das diversas morbidades relacionadas & prematuridade no grupo dos
neonatos cujas méaes receberam corticoide.

Tao importante como saber quantos nascem, é saber quantos morrem, especialmente

no primeiro ano de vida. A mortalidade e a morbidade neonatal s&o maiores entre 0s neonatos



84

prematuros, além disso, a carga econdmica associada a esses nascimentos € significativa na
medida em que o parto prematuro demanda assisténcia e cuidados de maior nivel de
complexidade, especialmente com relacdo ao neonato (RAMOS; CUMAN, 2009).

De acordo com a metalalise publicada pela Cochrane Database of Systematic Reviews,
um curso completo de corticoterapia pré-natal deve ser considerado como rotina em casos de
partos prematuros, uma vez que tal tratamento € capaz é reduzir o risco de morte dos recem-
nascidos pré-termo (ROBERTS; DALZIEL, 2006). Observou-se, nesta pesquisa, que o indice
de Obito ocorreu com maiores proporcGes entre 0s recém-nascidos ndo expostos a
corticoterapia pré-natal (47,06% versus 27,27% para 0s grupos com idade gestacional menor
ou igual a 30 semanas e 4,55% versus 1,85% para 0s grupos com idade gestacional maior ou
igual a 31 semanas), porém, sem significancia estatistica. Albuquerque et al. (2002) e
Margotto et al. (2011) avaliaram os efeitos da corticoterapia pré-natal sob a mortalidade de
recém-nascidos prematuros que foram expostos a tal tratamento. Ambos os estudos nédo
mostraram diferenca estatisticamente significativa entre o grupo cujas maes foram submetidas
ao corticoide daquelas que ndo receberam a medicacéao.

Diante das publicagdes ressaltando o importante papel da corticoterapia na reducao da
morbimortalidade neonatal, algumas varidveis analisadas por esta pesquisa ndo encontraram
diferencas significativas com o uso do corticoide pré-natal. Cabe ressaltar que, na
metodologia deste trabalho, caso a gestante fizesse uso da corticoterapia em menos de 24
horas antes do parto, os seus dados, bem como os do(s) seu(s) recém-nascido(s) seriam
alocados no grupo sem uso de corticoide, em virtude da bula da medicacdo indicar a
necessidade de pelo menos 24 horas para que o corticoide possa fazer efeito. No entanto,
Elimian et al. (2003) e Roberts; Dalziel (2006) afirmam que a corticoterapia pré-natal reduz a
morte neonatal mesmo quando o feto é nascido em menos de 24 horas apds a primeira dose do

corticoide, confirmando que mesmo os ciclos incompletos desta terapia sdo benéficos. Apesar
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disso, o intervalo de tempo exato para que o corticoide tenha efeito é desconhecido, podendo
haver um beneficio potencial iniciando-se apos algumas horas da primeira dose (MIRACLE
et al., 2008).

A fim de verificar se a inclusdo dessas gestantes (que fizeram uso do corticoide e
tiveram seus filhos antes de 24 horas apds a primeira dose) no grupo daquelas que ndo
receberam o tratamento da corticoterapia pré-natal pode ter interferido nos resultados desta
pesquisa, decidiu-se, entdo, dividir esse grupo em dois, a saber:

Grupo nenhuma dose: Grupo de gestantes que ndo receberam o corticoide

Grupo uma dose < 24 horas: Grupo de gestantes que receberam o corticoide e
tiveram seus filhos nascidos em menos de 24 horas ap0s a primeira dose da corticoterapia.

Os dados foram entdo analisados e comparados e observou-se que, a maioria das
variaveis de evolucéo clinica e desfecho dos recém-nascidos apresentavam resultados a favor
da utilizacdo de uma dose do corticoide pré-natal, mesmo o parto acontecendo antes de 24
horas. No entanto, a Unica variavel que apresentou diferenca estatisticamente significativa foi
guanto a gravidade da sindrome do desconforto respiratério neonatal (p=0,0111), em que 0s
recém-nascidos com idade gestacional menor ou igual a 30 semanas ndo expostos a nenhuma
dose da corticoterapia apresentaram maiores propor¢des de diagndstico grave da SDRN
guando comparados aqueles de mesma idade gestacional expostos a uma dose, conforme
mostrado nas tabelas 14 e 15.

Cumpre destacar, contudo, que se tratou de um estudo retrospectivo, em que a falha e
a falta de padronizacao nos registros de dados nos prontuarios pudessem, por ventura, limitar
a qualidade e acurdcia das informacOes coletadas. Dessa forma, observa-se a necessidade de
estudos prospectivos, com numero suficiente de recém-nascidos, principalmente aqueles de
prematuridade extrema, a fim de comprovar os efeitos da corticoterapia pré-natal sobre

variaveis de evolucdo clinica e desfecho em diferentes faixas de idade gestacional.
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Tabela 14 - Comparacdo entre as variaveis de evolucdo clinica (SDRN e tipo, Administracdo de surfactante e nimero de doses, e morbidades) e
desfecho de neonatos que ndo foram expostos a nenhuma dose de corticoide com aqueles cujas mées receberam uma dose e o parto ocorreu em
menos de 24 horas, na maternidade “Balbina Mestrinho” em Manaus/AM no ano de 2010.

SEM CORTICOIDE < 30 semanas SEM CORTICOIDE > 31 semanas Total
Caracteristicas Nenhuma dose 1 dose <24 hs Total Nenhuma dose 1 dose <24 hs Total P-valor
n=9 % n=28 % n=17 % n=28 % n=238 % n =66 % n =283 %
SDRN
N&o - - - - - - - - 2 5,26% 2 3,03% 2 2,41% | 0,9999¢%
Sim 9 100% 8 100% 17 100% 28 100% 36 94,74% 64 96,97% 81 97,59% | 0,5040CY
Se SIM, tipo SDRN
Leve 2 22,22% 3 37,50% 5 29,41% 23 82,14% 24 63,16% 47 71,21% 52 62,65% | 0,01116%
Moderada 1 11,11% 5 62,50% 6 35,29% 4 14,29% 11 28,95% 15 22,73% 21 25,30% | 0,2529¢Y
Grave/severa 6 66,67% - - 6 35,29% 1 3,57% 1 2,63% 2 3,03% 8 9,64%
- - - - - - - - - 2 5,26% 2 3,03% 2 2,41%
Administracéo de
surfactante
Nao 2 22,22% 3 37,50% 5 29,41% 23 82,14% 29 76,32% 52 78,79% 57 68,67% | 0,6199¢%
Sim 7 78% 5 63% 12 71% 5 18% 9 23,68% 14 21,21% 26 31,33% | 0,7620CY
Se sim, n° de doses
1 3 33,33% 2 25,00% 5 29,41% 4 14,29% 9 23,68% 13 19,70% 18 21,69% | 0,7475C9
2 4 44,44% 2 25,00% 6 35,29% 1 3,57% - - 1 1,52% 7 8,43% | 0,3571CY
3 - - 1 12,50% 1 5,88% - - - - - - 1 1,20%
- 2 22,22% 3 37,50% 5 29,41% 23 82,14% 29 76,32% 52 78,79% 57 68,67%
Morbidades
Nao 4 44,44% 3 37,50% 7 41,18% 9 32,14% 15 39,47% 24 36,36% 31 37,35% | 0,9999C0
Sim 5 55,56% 5 62,50% 10 58,82% 19 67,86% 23 60,53% 42 63,64% 52 62,65% | 0,6106CY
Desfecho
Alta Hospitalar 3 |3333% | 6 | 7500% 9 52,94% | 28 100% 35 | 9211% | 63 |9545% | 72 | 86,75% | 0,1534¢7
Obito 6 66,67% 2 25,00% 8 47,06% - - 3 7,89% 3 4,55% 11 13,25% | 0,2559¢Y

Nota: P-valor: Teste Exato de Fisher Generalizado para tabelas r x ¢, (30) P-valor = Do grupo SEM CORTICOIDE < 30 testando as categorias “nenhuma dose” e “1 dose <
24 horas”, (31) P-valor = Do grupo SEM CORTICOIDE < 31 testando as categorias “nenhuma dose” e “1 dose < 24 horas”. Valor em negrito indica diferenca estatistica
significante ao nivel de 5%. Percentual por coluna. Legenda: SDRN: sindrome do desconforto respiratério neonatal.
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Tabela 15 - Comparacdo entre as variaveis de evolucdo clinica (Suporte Ventilatorio e Dias de Internacdo) de neonatos que ndo foram expostos a
nenhuma dose de corticoide com aqueles cujas maes receberam uma dose e o parto ocorreu em menos de 24 horas na maternidade “Balbina
Mestrinho” no ano de 2010.

L SEM corticoide < 30 semanas SEM Corticoide > 31 semanas
Variaveis Total P-valor
Nenhuma dose 1 dose <24 hs Total Nenhuma dose 1 dose <24 hs Total

o (30)
= VMI 1000 + 237 |1020 + 544 1008 + 250 | 288 + 052 | 369 + 225|338 + 136|582 = 135 | 2953
E Y (30)
= CPAP 725 + 225 (1075 * 680 | 900 + 338 | 306 + 065|282 + 038|291 * 034 38 = 064 gLl
>3 0,8049%)
2o 0, 800 + 265 | 640 * 254 | 7011 + 174|332 * 047|539 + 095|453 = 060| 490 = 057 | I8

[ 1
o (30)
s Total O, 1456 + 520 | 1575 + 835 | 1512 * 467 | 580 =+ 080 | 7,95 * 171|708 =+ 107 | 881 = 134 | o502,
(30)
2 uTI 2425 + 068 |2067 + 1300|2657 * 782 |1327 + 299 |1218 * 353 1262 + 239 (1645 * 285 | grooom

g ,
(30)
- ucl 000 + 000 |1000 * 577 | 750 + 479|1053 + 1581488 + 197 [1304 + 134(1259 = 130 | J35%,

c ’
£ 8 @
P Alcon 900 + 337 | 1350 * 402 |1170 + 273|432 + 089 | 653 * 01| 563 * 066 | 658 * 074 gooiaen
% (30)
5 Dias totais 3200 + 1324|3613 + 1317 (3420 + 903 | 1764 + 2,00 |2274 + 293 (2058 + 1922310 * 233 | oo,

Nota: Média + Erro Padrao (Desvio Padrdo dividido pela raiz quadrada do tamanho da amostra). P-valor do Teste de Mann-Whitney: (30) P-valor = Do grupo SEM CORTICOIDE < 30 testando
as categorias “nenhuma dose” e “ 1 dose < 24 horas”, (31) P-valor = Do grupo SEM CORTICOIDE < 31 testando as categorias “nenhuma dose” e “1 dose < 24 horas”. Valor em negrito indica
diferenca estatistica significante ao nivel de 5%. Legenda: VMI: ventilagdo mecénica invasiva; CPAP: pressdo positiva continua nas vias aéreas; O,: oxigénio, UTI: unidade de terapia intensiva;
UCI: unidade de cuidados intermedidrios; Alcon: alojamento conjunto.
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7. CONCLUSOES

7.1 No presente estudo a frequéncia de utilizacdo do corticoide encontrou-se ligeiramente
inferior aquelas publicadas por estudos nacionais.

7.2 A corticoterapia pré-natal foi capaz de reduzir o diagndstico de SDRN, mas ndo a sua
severidade, nos grupos de recém-nascidos com prematuridade moderada (IG > 31
semanas) fato ndo observado no grupo de pré-termo extremo (IG < 30 semanas).

7.3 O corticoide pré-natal reduziu a necessidade de administracdo de surfactante exdgeno nos
grupos de recém-nascidos com IG > 31 semanas, mas ndo houve diminui¢cdo no numero
de doses utilizadas.

7.4 Nao foi identificada reducdo da necessidade de uso de suporte ventilatério nem o nimero
de dias em que os recém-nascidos foram submetidos a ele com a administracdo da
corticoterapia pré-natal, exceto pelo tempo total de oxigenoterapia na populacdo com IG
> 31 semanas. O tempo de internagdo também nao foi reduzido para quaisquer faixas de
idade gestacional com a utilizacdo do corticoide pré-natal.

7.5 O corticoide ndo reduziu a proporcao de diagndstico de morbidades neonatais, apesar de a
sepse neonatal e a pneumopatia terem sido as mais prevalentes em todos os grupos de
recém-nascidos. Nesse mesmo sentido, apesar de o Obito neonatal ter sido maior nos
grupos ndo expostos a corticoterapia pré-natal, tal tratamento ndo foi capaz de alterar o
desfecho.
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APENDICE 1 - Ficha para coleta prévia de nomes das gestantes e da idade

gestacional de seus respectivos recém-nascidos

Coleta de dados das fichas de nascimentos do més de:

de 2010

NUme
-ro

Nome da gestante

IG do RN
(semanas)

Situacdo no SAME

Néao

Encontrado
encontrado

01

02

03

04

05

06

07

08

09

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25
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APENDICE 2 - Ficha de coleta de dados maternos

Iniciais do nome:

Numero do prontuario:

CARACTERISTICAS MATERNAS

1- ldade: 2- N° de fetos na atual gestagdo: o unica O dupla otripla o> tripla 0 ignorada

3- Pré-natal: o sim o ndo o ignorado

4- N° de consultas:

5- Hipertensdao materna: 6- Diabetes Mellitus
O sim O ndo O ignorada Osim 0Ondo Oignorada
o pré-gestacional O pré-gestacional 0O gestacional

O gestacional

7- Infeccdo TORCH na gestacdo:

o Toxoplasmose
O sim o Outras:
O ndo o Rubéola
oignorado 0 Citomegalovirus
o Herpes simples
o HIV

8- Tempo de bolsa 9- Terapia de Tocolise
rota:
O sim 0O ndo

o no ato ( < 6 horas)

0> 6h a 12 horas Salbutamol (Aerolim)/Terbutalina
0 > 12h & 24 horas e
0> 24 horas Sulfato de magnésio/Nifedipina
o ignorado

10- Diagnostico Obstétrico

10.1- Pré-eclampsia: 0 sim 0O ndo

10.2- Tempo de evolucéao do trabalho de parto (hora

10.3- Amniorrexe prematura: O sim

da internagdo até hora do nascimento):
O ndo

10.4- Infeccdo urinaria na gestagao:

osim ©Ondao  Oignorado

10.5- Oligohidramnio: ©sim O ndo

10.7- Trabalho de parto prematuro: 10.6- PolidrAminio: 0 sim O ndo

O sim O ndo

10.8- Sofrimento fetal cronico: 10.9- Sindromes Hemorragicas: osim 0 nao

osim 0O ndo

O placenta prévia 0 descolamento prematuro de
placenta

11- Tipo de parto:

o vaginal O cesareo 0O forcipe

12- Uso de antibidtico prévio ou durante a internagdo

Osim 0Ondo O ignorado
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13- Critérios maternos de exclusdo de prontuarios da gestante e do respectivo RN

13.1- Eventos hemorragicos maternos agudos
e intensos que pudessem comprometer o
bem estar-fetal:

osim 0Ondo O ignorado

13.2- Uso de corticoide para tratamento de doencas
crénicas durante a gravidez:

Osim 0Ondo 0O ignorado

14- CORTICOTERAPIA ANTENATAL

14.1- Uso de Corticoide Antenatal:
O sim O ndo

Caso a resposta seja “ndo”, motivo:

14.2- Medicacdo utilizada:

O betametasona
o dexametasona
O outra:

14.3- Tipo de curso:

o Completo (2 doses de betametasona ou 4 doses de
dexametasona, com tempo > 24 horas antes do
parto)

0 Incompleto (1 dose de betametasona ou < 3 doses de
dexametasona, com tempo > 24 horas antes do
parto)

o Multiplos (2 ou mais cursos completos de corticoide
antenatal).

o Sem uso de corticoide: 1 dose de betametasona ou <
2 doses de dexametasona em menos de 24h antes do
parto

14.4- Tempo de ocorréncia do parto apds o uso do corticoide (considerar a primeira dose):

0 <24 horas 0O <48 horas
o > 7 dias

0 48 horas a 7 dias
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Iniciais da Mée: Numero do prontuario:

CARACTERISTICAS DO NEONATO

1- ldade Gestacional (em semanas):

3- Método: o DUM o US oBallard o Capurro

3- Sexo:

O masculino
o feminino

4- Apgar:

1° minuto:
5° minuto:

5- Peso: gramas

6- Classificacdo quanto ao peso:

o EBP o MBP oBP

7- Adequacao peso x
IG:

o PIG o AIG oGIG

8- Reanimacdo na sala de parto: | 9- Malformaces congénitas maiores:

O sim O nao O sim O ndo

10- Infeccdo congénita
comprovada:

O sim O nao

VARIAVEIS DE EVOLUCAO E DESFECHO

11- Sindrome do Desconforto Respiratério Neonatal:
Oondo O sim:
o leve 0O moderada o grave/severa

11.1- Diagnostico: o Clinico o Clinico-radiolégico

12- Administracdo de surfactante exgeno:
Osim 0Ondo

Se sim, nimero de doses: o1 o2 o3

13- Diagnosticos de morbidades durante o periodo de internacao:

o displasia broncopulmonar O enterocolite necrosante

O sepse neonatal

O leucomalacia 0 hemorragia peri-intraventricular: Graus: ol oll olll olV

14- SUPORTE VENTILATORIO

14.1- Uso de VMI: 14.2- Uso de CPAP:
O nao O nao
O sim: dias O sim: dias

14.3- Uso de O, (HOOD, | 14.4- Tempo total
CN,O, circulante: de O,:

Onao 0O sim:

dias dias
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15- DIAS DE INTERNACAO

16- DESFECHO

15.1- Dias de UTI: dias
15.2- Dias de UCI: dias
15.3- Dias de Alcon: dias

15.4- Dias totais de internacéo:

dias

O Alta hospitalar

o Transferéncia
o Obito: causa:
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realizados na Maternidade Balbina

de partos

NuUmero
Mestrinho/Secretaria de Estado da Saude do Amazonas — SUSAM, na cidade de

Manaus-AM, no ano de 2010.
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ANEXO 2 — Parecer do Comité de Etica em Pesquisa da UFAM

) UNIVERSIDADE FEDERAL DO AMAZONAS
= COMITE DE ETICA EM PESQUISA — CEP/UFAM

AR ) OMTHE M3ISTI6A B S

O Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Amazonas aprovou, em
reunido ordinaria realizada nesta data, por unanimidade de votos, o Projeto de Pesquisa
protocolado no CEP/UFAM com CAAE ne. 0440.0.115.000-11, intitulado: AVALIAGAO DAS
REPERCUSOES CORTICOTERAPIA PRE - NATAL EM RECEM - NASCIDOS EM
MATERNIDADE DE REFERENCIA DE MANAUS - AM, tendo como Pesquisador Responsavel:
Marcos Giovanni Santos.

Sala de Reunido da Escola de Enfermagem de Manaus — EEM da Universidade Federal do
Amazonas, em Manaus/Amazonas, 23 de novembro 2011.

[

Prof. MSc. Plinio José—CavaIcante Monteiro
Coordenador CEP/UFAM
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ANEXO 3 - Ficha de controle de nascimentos mensais ocorridos na
Maternidade Balbina Mestrinho/Secretaria de Estado da Saude
do Amazonas — SUSAM, na cidade de Manaus-AM

ONTESH

DL\ |HORA {PEDIATRA

2

&
O SV

[

2
2 @
ul

- 2011

APRESENT] REANIMACAO

ANESTESTA

MATERNIDADE BALBINA MESTRINHO - FEVEREIRO

B
ROT

LAV I

SN

BRI SN0

VIV VL

VIS

(ONDE O BEBE VAI DEPOIS DA SALA DE PARTO)

OBS: DESTINO
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ANEXO 4 - Ficha utilizada pelo Ministério da Saide em maternidades do Brasil

- IDENTIFICACAO

s S e L

Unidade: .' 2 ) ;
| | | | | |
Numero da Declaracdo de Nascido Vivo: II
I

|

|

| ]

1 - Procadéncia: 4 - Saida:
I - D Nascido na Unidade DAIta
- D Transferido DTransfere‘ncia

li- ] Outros [ Jobito

2 - Data de Nascimento: | l /[—j 5- Data da Saida: '__—j ] 5—f /{—I

3 - Data de internacao: | I /r ] ,/| -’

Responsavel pelo preenchimento
T =
CARIMBO
. = ASSINATURA




DADOS MATERNOS

106

DNV: l

& - Hipertensdo Materna: ] Ignorada
{Crénica. Nesta Gravidez ou ndo Classificada)

Olsim [ Nao
7 - Diabetes: _ Ilgnorada

CIsim Cnao

& - Tempo de Bolsa Rota: __] ignorada
horas
2. Infeccao TORSH na Gravidez: i:lgnorada

Jsim INao

10 - Coricamnionite: ] Ignorada

] sim ] Nac

| a-a

ministrado Antibidticos?
|Sim [CIN&o

&

(]

lgnorada

L

i1 - Esteroide Antenatal: [lgnorada

CIsSim [Née

A -Toxoplasmose |
CIsim CIN&o
12. - 11
B- Rubéola 'Z-Tipo de parte: __ lgnorada
Sim I N&o
. Cvaginal
C - Sifilis —C
| Clsim Cnae ClFercipe |
: : (_Caséreo |
| D-HIV .
; Tsim CInao I !
Respensavel pele preanchimento
r = ]
CARIMIBC
e 8 | ASSINATURA




DADOS DO RECEM-NASCIDO

DNV: |

13 - Sexo: D Ignorada
[IMasculino

Feminino

D Indeterminado

14 - Peso de Nascimento: [1ignorada

15 - Perimetro Cefalico: D lgnorada
cm
16 - ldade Gestacional: D Ignorada

(Melhor Avaliacdo)

e e |
Semanas
' Dias
17 - Apgar:
1 Minuto :l D%gnora/da
5 Minutos | r—]f‘cnorada
119

18 - Reanimacdo na sala de parto: D Ignorada

Csim

[INao

A - Oxigénio inaiatorio

[ sim [IN&e
B - Méascara e baldo

[ sim [IN&o
C - Intubacéo traqueal

1 sim IN&o
D - Massagem Cardfaca

[Jsim I ngo
E - Drogas

[j Sim

[IN&o

19 - Obito na Sala de Parto:
D Sim

[] Nao

1. Por Malformacado Congénita e/ou Anomaiia
Cromossoémica?
O Sim
a-Qual?

I Nao

|

(Para os Recém-nascidos com Obito na Sala de Parto
NAQ preencher os formuarics 4,5 2 8)

Responsavel-pelo preenchimento

A

-

s
™
=
by
W)

- -

ASSINATURA

107




DADOS DE EVOLUCAO

108

]

z DNV: |

| PREENCHIMENTO PARA TODOS 0S 8N

i
20 - Sistema Respiratorio

[Isim [INao
f [-DMH
[1sim ] Nao

I - Taquipnéia transitoria
[sim [ Nao

Il - Aspiracdo de liquido amnidtico
sim ] Nso

IV - Sindrome de aspiracdo meconial
sim []Néo

Y - Sindrome de Esca‘pe de Ar

| [Csim ] nao

| VI - Qutros )

] Nao

| Isim

21- Suporte Respiratorio
(apos a sala de parto)

A - Oxigénio
sim

B - Ventilacdo mecénica
[Isim [IN&o

C - CPAP nasal

[Isim ] Nao

|
|
|
i
f [ A-Antes da VM? Tf
’ I
} |
|
|

[ Nao

| [sim ] Nao
D -Tempo de VM am dias

i
| 1
| |

£ - Tempo total de oxigénio em dias

| -l
i {
22- Surfactante || Ignorada
Isi 1 N3
: I |Sim I [ Nao
{ i ) — 5 =7
g ¢ A-Nasala de parto || ignorada |
I ’ oy o |
| | [_Sim []Nao 5
| ! o T I g a I
| B - Tempo de vida da @ dose {__|Ignorada i

| i Hera(s)

C - NCtotal de doses
| I
H |

23 - Convuisao

sim [CIN&o

! ,‘_:7 Fenobarbital
; D Hidantal

|
!
|
|
f
]] Outros

A - Anticonvulsivantes utilizados |{_| Ignorada

24 - Infecgdo
[ 1sim [IN&o

1 - Sepse Precoce

[ Isim CInao

A - Hemocultura positiva

[]sim [INao

I - [] Gram positivo
I - D Gram negativo

- ] Fungo
V- D Qutros

B - Antibicticos utilizados?

D Sim Dl\léo

1.Qual?
[ renicilina
[:] Ampicilina

’ DGenramicina
|
|
L

D Cefalosporina 3G
D Cefalosporina 4G

[ cipro
D Outros

D Amicacina
D Oxacilina
D Yancomicina

D Imipenem / Meropenem

2 - Sepse Tardia
T sim

[InNao

_—

| /arcomicina

|
!
| A - Hemocultura positiva
! o = |
I ‘ D Sim D Nao ’ ’i
| i Il - [ Gram positivo -] Fungo !
i i
[ iEH - |__| Gram negativo -] outros |
- {
| Laie cs
I | 3-Antbidticos utilizados?
|
! } Clsim Inzo
| P P ]
| i1 1.Qual? |
[ E Ireniciiina [_] Catalosporina 3G |
i i o o ) i
i ’ I I Ampicilina D Cefalosperina 4G |
| = |
P [__| Gentamicina D Imipenem / Meropenem ‘!
I } ! Amicacina [] cipro |
[ A |
! : [__;] xacilina D Cutros
| [ |
| i !
|

Responsavel pelo preenchimento

T “ =

CARIMBG -

i : d

ASSINATURA

= Dl FE AT
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DADOS DE EVOLUGAO - complementar S e B

pnv: [ | {
= f

PREENCHIMENTO EXCLUSIVO PARA RN COM PESC ABAIXO DE 1750g

25 - Displasia Broncopuimonar 28 - Canal Arterial

[ 1sim T Nao

A - Oxigénio com 28 dias de vida
[sim A -Indometacina

INao ‘ Isim [ Nzo
| B Ibuprofeno
[CIsim []N&o
8 - Oxigénio com 36 semanas de |G corrigida e
Si C - Ligadura Cirurgica
L JSim | [sim ] Né&o
[INao Eees
| DNéo aplicavel clinicamente 29 - Enterocolite Necrosante

’ Clsm [N
26 - Hemorragia Carebrai ‘ -~ -
A - Cirurgia
! ( []sim N&o

| A-Fez ultrassonografia antes do 28° dia de vida? = u
. N 30 - Acesso Vascular na Internacio com Epicutanec?

[Jsim [TNgo
} [Jsim [ N0

a - Registre o pior grau de hemorragia _—’
A - Duracdo am dias

to=ay [ 1] ‘ ]

27 - Retinopatia da Prematuridade 31 - Nutricio Parenteral na Internacio?

i DSim E Néo

A - Exame realizado durante a T’\LET"\&CB()?

[IN&o aplicavel clinicamente

administracao

l ™ Iniz £ - . o N K 3, :
J _JSlm |__|Nao A -Tempo de vida, 2m dias, no primeiro dia de
|

SRl R
! (0-3) | : 4
i 1b-Cirurgia i B - Duracdo em dias:
|
|

! [Csim [N

|

l‘ - Registre o pior grau 2ncontrado {
|

1

Responsavel pelo preenchimento
- =1
CARIMBO
i . sy  ASSINATURA




110

'~ DADOS DE SAIDA , 6

32 - Hipogiicemia? 37 - Alta/Transferéncia

. )
[Jsim [INzo [Jsim [Ineo

A-Peso [_] Ignorada

33 - Diagnostico na !ntemaé:éo de ; ! g

Aloimunizacao RH?

" » B - Perimetro Cafélico lgnorada
[sim [IN&o : ‘ -

cm
C - Dieta

D zero
D leite materno axclusivo
' D leite matermno a férmula

34 - Incompatibilidade ABO?

[sim [INzo

formula exclusiva

o . . 38 - Obito
35- DlagnAos.tico e 1nte.rna<;ao s ﬂflal.formagao {Exceto para os ocorridos na Sala de Parto)
Congénita/ Anomalia Cromossdmica? :
D Sim D Nao

& e
[Isim L_iNao A-Peso  [_] Ignorada
I

8 - Diagnéstico da causa terminal :3 Ignorada

A-Qual?

Sepse

Asfixia Perinatal

|
|

36 - Realizado Metcdo Canguru durante
a Internacdc? -

Sindrome de Escape de Ar

Disturbio Metabdlico

Hemorragia Intra-craniana

Maiformacdo Congénita

ninlsinininls

e (0 oy
| _ISim |Néc
' Qutros

Responsave! pelo reenchimento:

r 5

CARIVIBO

L - . assinatura




