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Abstract

The aim of this paper was to estimate respira-
tory morbidity and its determinants for prema-
ture infants aged 12 to 36 months. The popula-
tion comprised 84 infants from a cohort of very
low birth weight premature infants. The outcome
was the respiratory morbidity incidence rate. The
relationship between the independent variables
and respiratory morbidity was estimated using a
Poisson regression model. From 12 to 24 months
of age, 56.3% of children had experienced at least
one episode of respiratory disease. >From 24 to 36
months, 38.1% of children were affected. Variables
significantly associated with respiratory mor-
bidity were bronchopulmonary dysplasia (RR =
1.9; 95%CI: 1.2-2.9), abnormal lung compliance
(RR = 1.6; 95%CI: 1.1-2.3), neonatal pneumonia
(RR = 2.8; 95%CI: 1.9-4.0), patent ductus arte-
riosus (RR = 1.6; 95%CI: 1.1-2.5), and respiratory
morbidity in the first year of life (RR = 1.7; 95%CI:
1.2-2.5). The incidence of respiratory morbidity
remains high in this group of high-risk infants,
which calls for regular follow-up and effective in-
terventions to prevent respiratory disease and to
improve the quality of life of these children and
their families.

Premature Infant; Low Birth Weight Infant; Res-
piratory Tract Diseases
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Introducao

Sintomas respiratérios acometem cerca de 30%
das criancas nascidas prematuras em idades en-
tre 2 e 4 anos 1. Esses recém-nascidos necessitam
de suporte ventilatério por periodos prolonga-
dos, dependem do uso de oxigenoterapia e fre-
qiientemente desenvolvem displasia broncopul-
monar. A necessidade de internagdes hospitala-
res e a ocorréncia de doenca do trato respiratério
sdo mais freqiientes nos primeiros anos de vida
deste grupo 2, e as criangas previamente acome-
tidas por displasia broncopulmonar tém chance
duas vezes maior de necessitar de internacao por
problemas respiratérios do que os sem displa-
sia broncopulmonar 34. As criangas que nascem
prematuras apresentam com maior freqiiéncia
tosse cronica e sibilos na infancia e na adolescén-
cia 5. Além do baixo peso ao nascer e condi¢coes
de saide ao nascimento, outros fatores como
sexo masculino, baixa renda familiar, exposicao
ao fumo, desmame precoce, menor escolaridade
materna e maior densidade domiciliar sdo consi-
derados fatores de risco para hospitalizagao em
menores de cinco anos 6.

Fatores como: uso de ventilagao mecanica,
pneumonia neonatal e alteracdo na funcao pul-
monar apresentaram importante repercussio na
incidéncia de morbidaderespiratériano primeiro
ano de vida de crianc¢as nascidas prematuras 789,
porém no nosso meio ainda é pouco conhecido
se a morbidade respiratéria nessas criancas se
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mantém elevada e se tal associacdo se mantém
relevante em relacdo a morbidade respiratéria na
infancia, entre 1 e 3 anos de vida.

O objetivo deste estudo foi estimar a morbi-
dade respiratéria em prematuros de muito baixo
peso entre 12 e 36 meses de vida e verificar a as-
sociacdo da morbidade respiratéria com fatores
neonatais e pés-neonatais.

Materiais e métodos

Delineamento e populagio de estudo

Uma coorte de 97 criangas prematuras admitidas
na UTI neonatal do Instituto Fernandes Figueira,
Fundacao Oswaldo Cruz (IFF/FIOCRUZ) no pe-
riodo entre janeiro de 1998 e agosto de 2000 foi
acompanhada no ambulatério de seguimento de
recém-nascidos de risco desde a alta da unidade
neonatal, quando se iniciou a coleta de dados.

Os critérios de inclusao adotados foram: pe-
so de nascimento menor do que 1.500g e idade
gestacional inferior a 34 semanas, adequadas
para a idade gestacional. A idade gestacional foi
estimada pela data da ultima menstruacao, ou
na incerteza da data, pela ultra-sonografia obsté-
trica realizada no primeiro trimestre de gestacao.
Na auséncia destas duas informagdes, foi con-
siderada a idade gestacional obtida pelo escore
New Ballard, que consiste na avaliacdo das carac-
teristicas somadticas e avaliacdo neurolégica do
recém-nascido. Foram excluidas as criangas com
malformagoes, infecgcdes congénitas, sindromes
genéticas, os pequenos para a idade gestacional
e os 6bitos ocorridos antes da alta da unidade
neonatal.

A rotina de acompanhamento das criancas
durante o primeiro ano de vida foi mensal 89, as
informacdes referentes ao periodo (varidveis s6-
cio-demogrdficas, maternas, neonatais e pés-ne-
onatais) foram publicadas previamente 7,89 en-
quanto o acompanhamento, a partir de 12 meses
devida, se caracterizou por consultas trimestrais.
A cada consulta trimestral realizada eram cole-
tadas as fichas com registros dos responsaveis
sobre a presenca de intercorréncias respiratérias
ocorridas desde a tltima consulta até a consulta
atual, portanto, se a consulta ocorreu no trimes-
tre imediatamente anterior, o registro seria re-
ferente a um periodo de observacao de trés me-
ses. Caso o intervalo entre as consultas fosse de
dois trimestres, seria considerado um tempo de
acompanhamento de seis meses e assim sucessi-
vamente até o oitavo trimestre quando foi consi-
derado um periodo de observacdo de 24 meses.

Para aumentar a adesao das familias ao pro-
grama de seguimento desses bebés de alto risco,
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algumas estratégias foram empreendidas: no pri-
meiro contato da pediatra (responsdvel pela pes-
quisa) com as familias, antes da alta hospitalar e
na primeira consulta apds a alta, eram explicadas
as principais intercorréncias clinicas que podem
afetar as criancas nascidas prematuras, explica-
dos os objetivos da pesquisa e a importancia do
acompanhamento regular.

Outra estratégia adotada foi a marcacao, no
dia da primeira consulta no ambulatério, de
todas as consultas mensais durante o primeiro
ano de vida de modo a facilitar a programacao
ao comparecimento das familias. No final do
primeiro ano eram agendadas as consultas para
o segundo ano e, no final deste, para o terceiro
ano de vida em agendamentos trimestrais. No
caso de ocorrerem faltas as consultas agendadas,
a pediatra responsdvel pela pesquisa entrava em
contato telefénico com o responsével pela crian-
¢a, perguntava sobre o motivo do ndo-compare-
cimento e refor¢cava a importancia da presenca
as consultas; entao novo agendamento era feito.
No caso de trés faltas consecutivas as consultas, a
assistente social entrava em contato com as fami-
lias solicitando o comparecimento ao hospital.

Tamanho amostral

Considerando incidéncia de 25% de doenca res-
piratdria no grupo de prematuros nao expostos,
risco relativo de 2,5, nivel de significancia de 95%
e poder de 80%, foi estimado um tamanho amos-
tral de 73 criancas.

Desfecho de interesse e covariaveis

O desfecho do estudo foi a taxa de incidéncia de
morbidade respiratéria ap6s 12 meses até 36 me-
ses de idade. A morbidade respiratéria foi defini-
da como a presenca de sibilos recorrentes e/ou
pneumonia e/ou internagdes hospitalares por
causa respiratéria. O numerador desta taxa foi
o total de episédios de morbidade respiratéria
ocorridos no periodo. O denominador foi com-
posto pelo total de criancas-ano observadas. O
tempo de acompanhamento foi calculado pelo
somatdrio de trimestres compreendidos entre o
primeiro e o dltimo comparecimento a consulta,
na faixa etdria entre 12 e 36 meses, convertidos
para unidade de tempo (crianca/ano).
Covaridveis sécio-demogrdficas, tabagismo
dos pais, amamentacdo e histéria de alergia nos
pais e/ou irmaos foram investigadas para identi-
ficacdo de potenciais fatores de confusdo narela-
¢do das caracteristicas neonatais e pds-neonatais
com o desfecho. Caracteristicas neonatais como
idade gestacional (analisada na forma continua
e categodrica como maior e menor que 28 sema-



nas), displasia broncopulmonar, persisténcia
do canal arterial, uso de ventilacao mecanica,
pneumonia neonatal, complacéncia e resistén-
cia pulmonares e pés-neonatais (ter apresentado
morbidade respiratéria no primeiro ano de vida)
foram também avaliados.

Considerou-se displasia broncopulmonar a
utilizacao de oxigenoterapia por um periodo su-
perior a 28 dias e classificou-se como displasia
broncopulmonar moderada/grave a utilizacao
de oxigenoterapia as 36 semanas de idade cor-
rigida 10.

Definiu-se sibilos recorrentes como a presen-
¢a de dois ou mais episddios de sibilos que cau-
sassem falta de ar, cansaco ou dificuldade respi-
ratéria 11 constatados mediante ausculta pulmo-
nar realizada por pediatra, necessitando do uso
de medicagdo broncodilatadora e/ou aumento
do tempo expiratério a ausculta pulmonar e/ou
hiperinsufla¢do na radiografia de térax 12. Inter-
nacgao por problemas respiratérios referiu-se a
permanéncia da crianca em ambiente hospitalar
por um periodo superior a 24 horas 13.

O diagnéstico de pneumonia foi considerado
nos casos de dificuldade respiratéria, taquipnéia,
retragao inter e subcostal; estertoragao crepitan-
te e comprovada alteragdo radiolégica (consoli-
dacao) 13,14,

Foram realizadas provas de funcdo pulmo-
nar proximo a alta dos bebés da unidade neona-
tal. Os exames foram realizados por um médico
que desconhecia a histéria clinica dos bebés.
Os exames foram realizados com o bebé dentro
de uma incubadora e durante o sono nao REM,
sem sedacdo 7. A avaliacao da funcdo pulmo-
nar constou das medidas dos seguintes sinais
fisiolégicos: fluxo, pressao esofagiana e pressao
de vias aéreas. Para a medida do fluxo de ar nas
vias aéreas utilizou-se um pneumotacégrafo
(Fleisch 00; Hans Rudolph Inc., Kansas City, Es-
tados Unidos) e um transdutor de pressdo ultra-
sensivel (Validyne MP45; Validyne Corp., Nor-
thridge, Califérnia, Estados Unidos). A pressao
esofagiana foi medida por meio de um cateter
preenchido por dgua posicionado na altura do
terco distal do eso6fago. Para a pressao de vias
aéreas foi empregado um transdutor de pressao
Validyne DP 45. O volume corrente foi obtido
pela integracado eletronica do sinal de fluxo co-
letado. Foram selecionados entre 20 e 50 ciclos
respiratérios por arquivo gravado para o célculo
da resisténcia e complacéncia pulmonares pela
utilizacdo da técnica de regressdo linear (cdlcu-
lo computadorizado Abreath-Anadat/Labdat;
Meakies-Christies, Montreal, Canada). Cada
arquivo colhido durou vinte segundos. Os ci-
clos respiratérios selecionados foram os que de-
monstraram coeficiente de determinacao igual

FATORES DE RISCO PARA MORBIDADE RESPIRATORIA EM PREMATUROS

ou superior a 0,95 (cdlculo computadorizado
Abreath-Anadat/Labdat).

Os valores da complacéncia pulmonar foram
calculados e corrigidos pelo peso corpéreo.

Os resultados da complacéncia e resisténcia
pulmonares foram dicotomizados, sendo con-
siderada complacéncia anormal quando menor
que 1,2mL/cmH,0/kg) e resisténcia anormal
quando superior a 50cmH,0/mL/seg 7.15.

Amamentacao foi considerada quando os be-
bés foram alimentados no seio materno por um
periodo minimo de um més.

Andlise estatistica

Foram calculadas as incidéncias de pneumonia,
sibilos recorrentes e internagées hospitalares por
causa respiratoria.

A associacdo entre as covaridveis scio-de-
mograficas, maternas, neonatais e pés-neonatais
com a morbidade respiratéria na idade entre 12
e 36 meses foi verificada pelo modelo linear ge-
neralizado com distribuicao de Poisson e funcao
de ligacao logaritmica. A medida de associacao
produzida por este modelo linear generalizado
é a razdo de taxas de incidéncia de morbidade
respiratéria (ndmero de episédios de morbida-
de/pessoa-tempo) entre criancas expostas e nao
expostas. Os resultados foram expressos como
razdes de taxas (RT) ajustadas com intervalo de
95% de confianca (IC95%). O teste da razdo de
verossimilhanca foi usado para avaliar a associa-
¢do entre cada covaridvel e a taxa de incidéncia
de morbidade respiratdria. Para minimizar o
efeito do viés de memodria devido ao longo peri-
odo interconsultas e valorizar a informacao dada
pelas familias de criangas que seguiram a rotina
de comparecimento pré-estabelecida, todos os
modelos foram ajustados pelo ntimero total de
consultas no periodo de estudo. Numa primeira
etapa, foram ajustados modelos individuais para
cada uma das covaridveis. Posteriormente, foram
construidos diferentes modelos MLG ajustados
por todas as covaridveis que apresentaram sig-
nificancia estatistica no nivel de 10% na andlise
prévia para avaliar o efeito de cada covaridvel ne-
onatal/pds-neonatal.

Para a criagao do banco de dados e anadlises
descritivas preliminares, foi utilizado o programa
Epi Info versado 3.2 (Centers for Disease Control
and Prevention, Atlanta, Estados Unidos). Para
a andlise estatistica, foi utilizado o programa R
versdo 2.7.0 (The R Foundation for Statistical
Computing, Viena, Austria; http://www.r-pro
ject.org).

O presente estudo faz parte de um projeto
que foi aprovado pelo Comité de Etica em Pes-
quisa do IFF/FIOCRUZ, e os pais das criancas
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incluidas neste estudo assinaram o termo de
consentimento informado.

Resultados

Foram admitidas na coorte 97 criancas. Dessas,
uma foi a 6bito aos trés meses de vida por pneu-
monia e 12 ndo compareceram as consultas no
ambulatério de seguimento no segundo ou ter-
ceiro anos de vida, permanecendo no presente
estudo, portanto, um total de 84 criangas. Nao
houve diferenca significativa entre as caracteris-
ticas neonatais do grupo de perdas e as dos par-
ticipantes do estudo.

Durante o acompanhamento, cada crian-
¢a fez em média trés consultas (desvio-padrao
—DP = 1,6) no segundo ano e duas consultas no
terceiro ano (DP = 1,8). Foi elevada a freqtiéncia
das maes que apresentaram baixa escolaridade
(57% com 8 anos ou menos de estudo) e baixa
renda familiar (79% com renda inferior ou igual
a 2 saldrios minimos). Segundo informacao dos
responsdveis, quase um quarto das maes fumou
durante a gestacao e 82% fizeram 3 ou mais con-
sultas pré-natal.

Tabela 1

Na Tabela 1, encontram-se algumas caracte-
risticas da populacao estudada. Amédia daidade
gestacional foi de 28 semanas (DP = 2,4), o peso
meédio ao nascimento foi de 1.097g (DP = 236,2).

No periodo neonatal, houve utilizagdo de
surfactante em 28 recém-nascidos (33,3%), e 8
(9,5%) receberam corticoterapia. Pouco mais
que 27% das criangas necessitaram de oxigeno-
terapia por 28 dias ou mais e cerca de 10% ainda
faziam uso de oxigénio com 36 semanas de idade
corrigida. Entre 12 e 24 meses, 45 das 80 criancas
(56,3%) apresentaram morbidade respiratéria e
procuraram assisténcia médica, enquanto, entre
24 e 36 meses, 24 das 63 criancas (38,1%) avalia-
das nesta faixa etdria foram acometidas. Bron-
quiolite foi diagnosticada clinicamente em 23%
das criancas. O tempo médio de amamentacao
no grupo de estudo foi de 4,7 meses (DP = 3,6).

No primeiro ano de vida, do total de 84 crian-
cas, 46 (54,8%) apresentaram morbidade respira-
toria, e 20 (23,8%) criancas foram internadas, 30
(35,7%) apresentaram pneumonia e 25 (29,8%)
apresentaram sibilos 7.8,9.

Ao comparar as incidéncias de morbidade
respiratéria nos periodos entre 12 a 24 meses e
24 e 36 meses, observa-se a reducao de pneumo-

Caracteristicas da populagéo de prematuros de muito baixo peso entre 12 e 36 meses de idade.

Caracteristicas da populagéo estudada (N = 84) n %
Sexo

Masculino 42 50,0

Feminino 42 50,0
Renda domiciliar per capita (salarios minimos)

<1 36 42,9

1-2 31 36,9

>2 17 20,2
Escolaridade materna

12-8a série 48 57.1

> 8a série 36 42,9
Peso ao nascer inferior a 1.000g 27 32,1
Idade gestacional inferior a 28 semanas 38 45,2
Uso de ventilagdo mecénica 39 46,4
Doenca de membrana hialina 39 46,4
Persisténcia do canal arterial 18 21,4
Pneumonia neonatal 20 23,8
Displasia broncopulmonar 23 27,4
Complacéncia pulmonar alterada 36 42,8
Resisténcia pulmonar alterada 53 63,1
Ter sido amamentado 46 54,8
Tabagismo familiar 31 36,9
Alergia familiar 16 19,0
Morbidade respiratéria no primeiro ano de vida 46 54,8
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nia (26,3% para 20,6%) e sibilos (45% para 28,6%),
porém, no que diz respeito a internacdo, houve
um pequeno aumento de 8,8% para 9,5% no pe-
riodo entre 24 a 36 meses.

Morbidade respiratéria entre 12 e 36
meses e fatores associados

Os resultados da associacdo entre as co-varidveis
e a morbidade respiratéria ajustada somente
pelo niimero de consultas (Tabela 2) mostram
uma reducao de 30% na RT de incidéncia de mor-
bidade respiratéria para as criancas que foram
amamentadas (RT = 0,7; IC95%: 0,5-0,9). Ter mais
de uma crianga no mesmo domicilio esteve asso-
ciado com morbidade respiratdria na idade estu-
dada (RT = 1,5; IC95%: 1,1-2,0). Sexo feminino,
escolaridade materna superior a 8 anos, renda
familiar entre 1 e 2 saldrios minimos e idade ges-
tacional inferior a 28 semanas também estiveram
associados a taxa de incidéncia de morbidade
respiratoria. Esta andlise preliminar também su-
gere que o uso de ventilacao mecanica, displasia

Tabela 2

FATORES DE RISCO PARA MORBIDADE RESPIRATORIA EM PREMATUROS

broncopulmonar, complacéncia pulmonar alte-
rada, prematuridade extrema, pneumonia neo-
natal, persisténcia do canal arterial e morbidade
respiratéria no primeiro ano de vida estdo asso-
ciadas a morbidade respiratdria.

A Tabela 3 apresenta os modelos multivaria-
dos para cada caracteristica neonatal e pds-ne-
onatal ajustados por todas as covaridveis com
significancia estatistica na andlise prévia (idade
gestacional, sexo, escolaridade materna, renda
familiar, ter mais de uma crianca em casa). Tem-
po de amamentacao, por ser considerada uma
varidvel mediadora, nédo foi incluida nos mode-
los multivariados. A varidvel uso de ventilacao
mecénica no periodo neonatal apresentou signi-
ficancia estatistica limitrofe (RT = 1,5; IC95%: 1,0-
2,1). Os diagnodsticos de pneumonia, displasia
broncopulmonar e persisténcia do canal arterial
no periodo neonatal, complacéncia pulmonar
diminuida na prova de fun¢do pulmonar e ter
apresentado morbidade respiratéria no primeiro
ano de vida também se mantiveram associadas a
morbidade respiratéria na idade estudada.

Razdo de taxas (RT) de incidéncia de morbidade respiratéria em criangas entre 12 e 36 meses de idade nascidas prematuras

de muito baixo peso.

Covariaveis RT ajustada * 1C95%
Sexo

Masculino 1,00

Feminino 1,6 1,2-2,2
Escolaridade

12-82 série 1,00

> 8a série 1,5 1,1-2,1
Renda domiciliar per capita (salarios minimos)

<1 1,00

1-2 2,1 1,5-3,1

>2 1,5 0,9-2,3
Ter mais que uma crianga em casa 1,5 1,1-2,0
Tabagismo na familia 0,9 0,6-1,3
Alergia na familia 0,9 0,6-1,3
Idade gestacional < 28 semanas 1,6 1,1-2,2
Peso de nascimento < 1.000g 0,9 0,7-1,3
Uso de ventilagdo mecanica 1,5 1,1-2,0
Displasia broncopulmonar 2,1 1,5-2,9
Complacéncia pulmonar alterada 1,6 1,1-2,2
Resisténcia pulmonar alterada 0,9 0,6-1,3
Pneumonia neonatal 3,0 2,1-41
Persisténcia do canal arterial 1,9 1,4-2,7
Ter sido amamentado 0,7 0,5-0,9
Morbidade respiratéria no primeiro ano de vida 2,1 1,5-3,0

* Ajustada pelo niimero de consultas.
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Tabela 3

Razdo de taxa (RT) de incidéncia de morbidade respiratéria em prematuros de muito baixo peso entre 12 e 36 meses de idade

segundo caracteristicas neonatais e pés-neonatais.

Covariaveis RT ajustada * 1C95%

Caracteristicas neonatais e pds-neonatais
Uso de ventilagdo mecanica 1,5 1,0-2,1
Displasia broncopulmonar 1,9 1,2-2,9
Complacéncia pulmonar alterada 1,6 1,1-2,2
Resisténcia pulmonar alterada 0,9 0,7-1,4
Pneumonia neonatal 2,8 2,0-4,0
Persisténcia do canal arterial 1,6 1,1-2,4
Morbidade respiratéria no primeiro ano de vida 1.8 1,3-2,6

* Ajustada por idade gestacional (continua), sexo, nivel educacional materno, renda familiar per capita, ter mais de uma

crianga em casa.

Discussao

Morbidade respiratéria e fatores associados

Apesar de o sexo masculino ser freqiientemente
mencionado na literatura como fator associado
a maiores incidéncias de morbidade respiratéria
na infancia, vale a pena ressaltar que no presen-
te estudo o risco de morbidade respiratéria para
as meninas foi maior quando comparado ao dos
meninos. Este paradoxo talvez seja explicado pe-
lo fato das meninas terem apresentado doenca
neonatal mais grave, como maior incidéncia de
displasia broncopulmonar (31% e 23,8%, res-
pectivamente) e de persisténcia do canal arterial
(23,8% e 19%, respectivamente). Da coorte origi-
nal, um maior percentual de ébitos no periodo
neonatal ocorreu em meninos. Além disso, mais
criancas do sexo feminino nasceram com peso
inferior a 1.000g (33,3% meninas e 26,2% me-
ninos). A incidéncia de morbidade respiratéria
no primeiro ano de vida também foi maior nas
meninas do que nos meninos (59,5% e 50%, res-
pectivamente). Nos modelos multivariados, nos
quais os ajustes realizados tiveram por objetivo
verificar o efeito das caracteristicas neonatais e
pds-neonatais na morbidade respiratdria, foi ob-
servado que o efeito do sexo na presenca das ou-
tras covaridveis se manteve contrario ao descrito
na literatura.

Mulheres com escolaridade superior a 8 anos
tendem a ter maior adesdo aos servicos de satide
e maior valorizacdo dos sintomas associados a
morbidade respiratéria. A populacdao em estudo
é constituida por um grupo relativamente homo-
géneo e de nivel sécio-econémico desfavoravel.
A maior morbidade em relacdao a um nivel mais
elevado de renda e de escolaridade pode ser por
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conta de um viés de selecao ocasionado por uma
menor sobrevivéncia dos casos mais graves nas
faixas mais baixas de escolaridade e de renda, fa-
zendo que os sobreviventes tivessem um menor
risco de morbidade entre 12 e 36 meses de vida.

O tabagismo durante a gestacao parece afetar
o desenvolvimento pulmonar ocasionando me-
nor didmetro nas vias aéreas intrapulmonares 16,
porém aassociacado entre tabagismo e morbidade
respiratoria nao foi verificada (RT = 0,91; IC95%:
0,6-1,3), apesar de esta associagdo ser descrita na
literatura 17.

No nosso estudo, as criancas que fizeram
uso de ventilagdo mecanica no periodo neona-
tal apresentaram 1,5 vez o nimero de episédios
de morbidade respiratéria na idade entre 12 e
36 meses do que as nao ventiladas, quando a ra-
zao de taxas foi ajustada somente pelo niimero
de consultas. Entretanto, quando o modelo foi
ajustado pela idade gestacional, sexo, escolari-
dade materna, renda familiar e ter mais de uma
crianca em casa, o uso de ventilacdo mecanica,
apesar de apresentar magnitude de efeito inalte-
rado, apresentou significancia estatistica limitro-
fe (RT =1,5; IC95%: 1,0-2,1). Resultados similares
foram apresentados por Kinali et al. 18 e Thomas
et al. 19, que pesquisaram fatores preditivos pa-
ra sibilancia de repeticao na infancia. Thomas
et al. 19 constataram que o tempo do uso de ven-
tilacao mecanica, quando analisado junto com
alteracdes radiogréficas, perdeu a significancia
estatistica.

A presenca de pneumonia neonatal foi o fator
de risco de maior magnitude da associa¢cdo com
amorbidade respiratdria entre 12 e 36 meses, au-
mentando o risco 2,8 vezes (RT = 2,8; IC95%: 2,0-
4,0). Isso confirma a hip6tese de que o acometi-
mento pulmonar mais grave no periodo neonatal



estd associado a morbidade respiratéria na in-
fancia 20 em criancas que nasceram prematuras.

Rojas et al. 21 relataram que o baixo peso ao
nascer, persisténcia do canal arterial e sepse ti-
veram forte associacdo com doenca pulmonar
cronica no periodo neonatal em que as criangas
que apresentaram persisténcia do canal arterial
tiveram 6,2 vezes mais doenc¢a pulmonar cronica
do que as criancas sem diagndstico de persistén-
cia do canal arterial (IC95%: 2,1-18,4).

Na coorte estudada, as criancas que apre-
sentaram persisténcia do canal arterial, quando
comparadas com aquelas sem persisténcia do
canal arterial, aumentaram o risco de morbida-
de respiratéria entre 12 e 36 meses em 60%, de-
monstrando que a presenca de persisténcia do
canal arterial estd associada a doenca pulmonar
mais grave no periodo neonatal e mais seqiielas
pulmonares a longo prazo.

Prova de funcdo pulmonar alterada

O nascimento prematuro pode estar associado
com a interrupgao do desenvolvimento pulmo-
nar normal que pode resultar em anormalidades
na mecanica pulmonar 22.

Giffin et al. 23 observaram que a resisténcia
aérea elevada (> 50cmH,0/L/s) com um ano de
idade foi associada a maior risco de sintomas res-
piratérios como tosse e/ou sibilos no primeiro,
segundo e terceiro anos de vida dos prematuros.
Em oposicdo a esses resultados, a alteracdo da
resisténcia pulmonar nas criancas acompanha-
das na nossa coorte nao teve associacdo com a
morbidade respiratéria (RT = 0,9; IC95%: 0,7-1,4).
Uma possivel explicagao é porque tais bebés nas-
ceram apo6s o advento do surfactante, portanto
necessitaram de menos ventilacdo mecanica
que os de outrora e também pelo fato de o maior
comprometimento pulmonar ser intersticial e
nao de vias aéreas 7. Contudo, alteracao na com-
placéncia pulmonar préximo a alta do bergério
aumentou em 60% a taxa de incidéncia de mor-
bidade respiratdria entre 12 e 36 meses, quando
comparadas as criancas que apresentaram com-
placéncianormal (IC95%: 1,1-2,2). Ametodologia
empregada por Giffin et al. 23 foi diferente da por
nés empregada, o que dificulta comparagoes.

Sibilos recorrentes

Os sibilos recorrentes foram a intercorréncia res-
piratéria mais incidente no grupo de criangas
acompanhadas na nossa coorte. No periodo de
12 a 24 meses, 36 (45%) das 80 criancas acompa-
nhadas no ambulatério apresentaram sibilos e,
no periodo de 24 a 36 meses, 18 (28,6%) das 63
criancas foram acometidas.

FATORES DE RISCO PARA MORBIDADE RESPIRATORIA EM PREMATUROS

Giffin et al. 23 observaram 88 criancas pre-
maturas com peso médio ao nascer de 1.248g,
acompanhadas até trés anos de idade. As crian-
cas foram consideradas sintomadticas quando
apresentaram sibilos e/ou tosse por mais de trés
dias por semana por um periodo de quatro sema-
nas ou se apresentassem sibilos e/ou tosse por
pelo menos trés dias ap6s infecgdo do trato res-
piratério superior. Do total de criangas, 40 (45%)
foram sintomadticas no primeiro ano de vida, 30
criancas (34%) no segundo ano e 28 criancgas
(32%) no terceiro ano. E provavel que as diferen-
¢as nas incidéncias comparadas as dos autores
acima possam ser explicadas parcialmente pela
utilizacdo de diferentes critérios para a definicao
dos sintomas respiratorios.

No estudo de Elder et al. 11, 14,5% dos que
nasceram prematuros com menos de 33 semanas
e 3% dos que nasceram a termo apresentaram si-
bilos recorrentes no primeiro ano de vida. Outros
fatores associados a sibilancia no grupo de crian-
¢as prematuras foram: presenca de irmaos em
casa (odds ratio — OR = 2,45; IC95%: 1,39-4,31),
hébito tabagista da mae (OR = 1,89; IC95%: 1,10-
3,24), uso de oxigenoterapia por um periodo su-
perior a 28 dias (OR = 3,09; 1C95%: 1,45-6,57) e
com 36 semanas de idade corrigida (OR = 4,25;
1C95%: 1,93-9,35).

Pérez et al. 24 observaram, aos dois anos, a
ocorréncia de pelo menos um episédio de sibilo
em 86,2% das criancas prematuras com histo-
ria de displasia broncopulmonar, em 41,4% das
criangas prematuras sem displasia broncopul-
monar e em 18,8% do grupo a termo. No mesmo
estudo, 17 das 29 criancas do grupo com displa-
sia broncopulmonar continuaram sendo acom-
panhadas até a idade de quatro anos. A incidén-
cia de sibilos diminuiu de 88,2% no primeiro ano
para 41% na idade entre 3 e 4 anos (p < 0,001).

Verificamos que nao houve diferenca signi-
ficativa entre as incidéncias de sibilos recorren-
tes no segundo ano, enquanto no terceiro ano as
criancas com displasia broncopulmonar foram
2,3 vezes mais acometidas do que as criancas sem
displasia broncopulmonar (p = 0,03) (dados nao
apresentados). Nossos achados sugerem que a
prematuridade em si deva ter um papel impor-
tante na incidéncia de sibilos em crian¢as meno-
res (12 a24 meses), pois os dois grupos (com e sem
displasia broncopulmonar) apresentaram inci-
déncias semelhantes de sibilos nesta faixa etdria.

As criangas com idade gestacional inferior ou
igual a 28 semanas tiveram risco 1,7 vez maior
de apresentar sibilos recorrentes aos trés anos,
quando comparadas a criancas nascidas com
idade gestacional maior do que 28 semanas 25.

Encontramos resultados semelhantes aos
do estudo realizado por Giffin et al. 25. As crian-
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¢as com idade gestacional inferior a 28 semanas
apresentaram numero de episédios de morbida-
de respiratoria entre 12 e 36 meses 1,6 vez maior
do que as criancas com idade gestacional supe-
rior a 28 semanas (IC95%: 1,1-2,2).

Pneumonia

No presente estudo constatou-se que ter mais
de uma crianca no domicilio esteve associado a
maior incidéncia de morbidade respiratéria na
faixa etdria estudada.

A aglomera¢do domiciliar estd associada
a doenga infecciosa do trato respiratério infe-
rior. Em um estudo caso-controle com criangas
na faixa etdria de 2 a 59 meses, Cardoso et al. 26
constataram um risco 2,5 vezes maior das crian-
¢as que vivem em aglomeragdo domiciliar apre-
sentarem infeccdes respiratdrias. Outro estudo
constatou que onde dois ou mais moradores di-
videm o mesmo quarto hd um aumento de 44%
no risco de ter pneumonia (OR = 1,44; IC95%:
1,06-1,96) 27.

No modelo estatistico adotado com ajuste
apenas para o nimero de consultas, verificou-se
que as criancas que residiam com outras crian-
¢as no mesmo domicilio apresentaram cerca de
1,5 mais episédios de morbidade respiratéria na
idade de 12 a 36 meses (IC95%: 1,1-2,0). Estes da-
dos sdo similares aos encontrados nos estudos
supracitados 26,27, provavelmente pelo fato de as
condicdes sécio-econdmicas das populacdes es-
tudadas apresentarem caracteristicas semelhan-
tes as das criancas do nosso estudo.

No presente estudo, a incidéncia de pneu-
monia nas criancas entre 12 e 24 meses de idade
foi de 26,3% e entre 24 e 36 meses, 20,6%. Hack
et al. 28 avaliaram 249 criangas com peso ao
nascer inferior a 1.500g e 363 controles nasci-
dos a termo aos oito anos de idade. Os autores
verificaram que das 249 criancas prematuras,
21 (8,4%) tiveram diagndstico de pneumonia
apos o periodo neonatal, enquanto somente 5
(1,4%) das 363 criancas a termo foram acome-
tidas por pneumonia neste mesmo periodo
(p < 0,001). Estes resultados foram diferentes dos
encontrados no nosso estudo. O estudo de Hack
et al. 28 foi realizado em um pais desenvolvido,
onde hd melhores condicdes sécio-economicas
e a populacao tem mais acesso aos servicos de
saude, e as criancas foram avaliadas numa ida-
de mais tardia, além de ser diferente o critério
utilizado para a coleta da informacgdo. Ao passo
que a populacdo deste estudo vive em habitacoes
precdrias, com maior densidade domiciliar, ge-
ralmente com outras crian¢as menores de cinco
anos, além de ter grande dificuldade de acesso
a assisténcia médica, fato que aumenta o risco
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de adquirir uma doenca infecciosa do trato res-
piratério e de a doenca se agravar. Ainda como
agravante, tais criangas nao foram imunizadas
contra pneumococo e ndo receberam profilaxia
para virus sincicial respiratério.

No estudo realizado por Victora et al. 27,
criancas com histéria prévia de pneumonia ou
hiper-reatividade bronquica tiveram chance até
2,5 vezes maior de apresentar pneumonia aos
dois anos de idade (OR = 2,46; 1C95%: 1,36-4,43 e
OR =1,75; IC95%: 1,16-2,63).

Autores relatam que o tipo de leite consumi-
do pela crianca também esta associado a pneu-
monia. Criancas recebendo exclusivamente leite
artificial no momento da entrevista tiveram risco
trés vezes maior de apresentar pneumonia do
que as alimentadas com leite materno 27. Obser-
vamos no presente estudo que as criangas ali-
mentadas no seio materno apresentaram menos
episédios de morbidade respiratéria naidade en-
tre 12 e 36 meses do que as que nao foram ama-
mentadas.

As criancas que apresentaram morbidade
respiratéria prévia (no primeiro ano de vida)
tiveram 1,8 vez mais epis6dios de morbidade
respiratdria entre 12 e 36 meses. Esta associagao
também foi descrita por Prietsch et al. 29.

Internag¢des hospitalares

Alguns estudos mostraram uma relacdo inversa
entre a necessidade de internacao hospitalar e a
idade. Furman et al. 30 acompanhando prematu-
ros de muito baixo peso ao nascer nos primeiros
dois anos de vida, encontraram que 50% deles
necessitaram de ser internados no primeiro ano,
enquanto 37% foram no segundo ano. No pre-
sente estudo, a necessidade de internacao foi
semelhante no segundo e terceiro anos de vida.
Além disso, a incidéncia de hospitalizacoes foi
bem menor (aproximadamente 10%). Porém, es-
ta mesma coorte no primeiro ano de vida apre-
sentou um percentual de 23,8% de internacio,
revelando também uma reducdo do percentual
de criancas internadas em relacao aos dois anos
posteriores. As criancas desta coorte nasceram
ap6s o advento do surfactante e da utilizacao de
técnicas ventilatérias mais gentis. Tais fatores
podem ter contribuido para o desenvolvimen-
to de um quadro de menor gravidade pulmonar
neonatal e menor incidéncia de internagoes em
relacdo ao descrito nas criancas dos estudos aqui
referidos, realizados na década de 1990. Outro
aspecto a ser considerado € o fato de ndo estarem
disponiveis informacgdes sobre o desfecho de 12
criangas que ndo compareceram as consultas no
periodo de 12 a 24 meses, apesar do empenho da
equipe. Esta perda, fato freqiientemente relatado



nos estudos de coorte, representa uma limitacao
do estudo.

Concluséo

As causas mais freqiientes de adoecimento de
criancas menores de cinco anos e de demanda
aos servicos de satide sao as afeccoes do aparelho
respiratorio 13. Apesar da distribuicao global das
doencas do aparelho respiratério, seu impacto
sofre diferencas significativas de acordo com as
desigualdades s6cio-econdmicas 27. No presente
estudo, foi abordada uma populacdo particular-
mente vulnerdvel, os prematuros de muito baixo
peso.

Pneumonia neonatal e displasia broncopul-
monar foram associadas a maior incidéncia de
morbidade respiratdria na infancia no periodo

Resumo

O objetivo do estudo foi estimar a morbidade respi-
ratéria entre 12 e 36 meses em criangas prematuras
e identificar os fatores associados. A populagao com-
preendeu 84 criangas de uma coorte de prematuros de
muito baixo peso. O desfecho foi a taxa de incidéncia
de morbidade respiratéria. A associagdo entre as vari-
dveis independentes e morbidade respiratoria foi veri-
ficada por modelo linear generalizado. Entre 12 e 24
meses, 56,3% das criangas apresentaram morbidade
respiratoria. Entre 24 e 36 meses, 38,1% das criancgas
foram acometidas. As varidveis associadas a morbi-
dade respiratoria foram: displasia broncopulmonar
(RT = 1,9, IC95%: 1,2-2,9), complacéncia pulmonar al-
terada (RT = 1,6; IC95%: 1,1-2,2), pneumonia neonatal
(RT = 2,8, 1C95%: 2,0-4,0), persisténcia do canal arte-
rial (RT = 1,6;,1C95%: 1,1-2,4) e morbidade respiratéria
no primeiro ano de vida (RT = 1,8; IC95%: 1,3-2,6). A
incidéncia de morbidade respiratéria entre 12 e 36 me-
ses se manteve elevada neste grupo de criancas de alto
risco, o que refor¢a a necessidade de acompanhamento
e de intervencgoes efetivas na prevengdo do adoecimen-
to e na melhora da qualidade de vida destas criangas
e suas familias.

Prematuro; Recém-Nascido de Baixo Peso; Doengas
Respiratorias
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entre 12 e 36 meses, assim como a persisténcia
do canal arterial e a presenca de complacéncia
pulmonar alterada no periodo anterior a alta da
unidade neonatal. Fatores pds-neonatais como
apresenca de morbidade respiratéria no primei-
ro ano de vida e fatores que refletem as condi-
¢oes de vida da nossa populacdo — como o maior
numero de criancas no domicilio — aumentaram
a taxa de morbidade respiratéria nesta faixa
etdria.

O presente estudo mostra que a incidéncia
de morbidade respiratéria na idade entre 12 e
36 meses se mantém elevada neste grupo de
criancas de alto risco, especialmente entre 12 a
24 meses (56,3%), o que reforca a necessidade de
acompanhamento e de intervencdes especificas
efetivas na prevencao do adoecimento e na me-
lhoria da qualidade de vida das criancas e suas
familias.
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