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RESUMO

A idade gestacional (IG) e o peso ao nascer sao fatores associados a asfixia perinatal
(AP), a qual pode levar a encefalopatia hipéxico-isquémica (EHI) que possui elevada
morbimortalidade e pode comprometer o desenvolvimento da crianca. O presente
estudo de coorte retrospectivo avaliou a incidéncia de AP grave e moderada no
municipio de Porto Alegre e sua relacao com a adequacao de peso para a IG, o0 peso
e a idade gestacional ao nascer. Também foi analisada a associacao entre a AP grave
e moderada e a mortalidade infantil (MI) neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal.
Para isso, foram utilizados dados do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos
(SINASC) e do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM) para avaliar os
recém-nascidos em Porto Alegre (RS) entre os anos de 2011 e 2016 e sua mortalidade
até o ano de 2017. O escore de Apgar no 5° minuto foi usado para diagndstico de AP.
Um escore de 0-3 foi indicativo de AP grave, enquanto de 4-6 foi o critério para AP
moderada. A associacdo da AP com os componentes do estado nutricional do neonato
e com a Ml foi verificada essencialmente pela regressao logistica multinomial ajustada
para variaveis confundidoras. O projeto foi aprovado pelos Comités de Etica em
Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (protocolo 2.940.235) e da
Secretaria Municipal de Saude (protocolo 3.153.671). Nascer PIG (pequenos para a
IG) foi associado a AP grave (p<0,005) e moderada (p<0,001). A AP grave também
foi relacionada ao extremo baixo peso (BP) (p=0,009) e BP (p=0,008). J4 a AP
moderada foi associada ao extremo BP, muito BP e BP (p<0,001). Todas as
categorias que compdem o parto pré-termo indicaram uma chance maior para AP
grave e moderada (p<0,001). A AP grave e moderada mostrou impacto na Ml neonatal
(precoce e tardia). A AP grave permaneceu associada a Ml no periodo pds-neonatal.
A incidéncia de AP grave variou de 2,15 a 2,29 e de AP moderada de 8,69 a 7,43 a
cada 1.000 nascidos vivos e ndo apresentou reducédo ao longo dos anos avaliados
(p=0,107). Considerando o grande impacto do crescimento fetal sobre a chance de
AP, fica evidente que o aconselhamento nutricional deve ser prioridade na assisténcia

pré-natal, de forma a reduzir os casos de AP grave e moderada e a Ml associada.

Palavras-chave: Encefalopatia Isquémica-Hipdxica. Nascimento prematuro.

Mortalidade Infantil.



ABSTRACT

Gestational age (GA) and birth weight (BW) are perinatal asphyxia (PA) associated
factors, which possibly may lead to hypoxic-ischemic encephalopathy (HIE), which
presents high morbimortality, presumably compromising future growth and
neurodevelopment of these children. The present retrospective cohort study evaluated
moderate and severe PA incidence in Porto Alegre city, and its relation to the
adequation of weight for GA, BW, and birth GA. Association between moderate and
severe PA, and early, late, and postnatal infant mortality (IM) was verified too. In this
regard, data were collected from the Brazilian Information System on Live Births
(SINASC) and the Mortality Information System (SIM) to evaluate the newborn babies
in Porto Alegre between the years of 2011 and 2016. The mortality was evaluated until
2017. The 5-minute Apgar score was used as PA diagnostic criteria. The 0-3 score
indicated severe PA, while the 4-6 score indicated moderate PA. The association of
moderate and severe PA, along with the newborn nutritional state components, as well
as with the IM, was verified by multi nomial logistic regression adjusted for confounding
variables. The Project was approved by The Ethics Committee from Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (n° of protocol: 2.940.235) and Health State Secretary (n° of
protocol: 3.153.671). Large for Gestational Age (LGA) babies’ birth was associated
with severe (p<0.005) and moderate (p<0.001) PA. Also, severe AP was related to
extremely low birth weight (ELBW), very low birth weight (VLBW), and low birth weight
(LBW) (p<0.001). All preterm birth-related categories have indicated a greater chance
of severe and moderate PA incidence (p<0.001) when compared to term births. In
addition, severe and moderate PA also have demonstrated significant impact in early
as much as in late neonatal IM. Severe PA remained in association with IM even in the
postnatal period. The severe PA incidence has ranged from 2.15 to 2.29, while in the
moderate PA, it has ranged from 8.69 to 7.43 in 1000 live births and has not presented
a significant reduction over thee valuated years (p=0.107). Taking into account the
great fetal development impact on the PA incidence risk, it is clear that nutritional
monitoring must be a priority in prenatal assistance to ensure reasonable maternal and

fetal nutrition, to reduce severe and moderate PA, and the IM associated.

Key words: Hypoxic-lIschemic encephalophathy. Infant Mortality. Premature Birth.
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1 INTRODUCAO

A asfixia perinatal pode ser desencadeada por condigcdes que diminuam ou
interrompam a perfuséo placentaria durante o periodo perinatal. Esses eventos de
hipoxemia e/ou isquemia, além da hipercapnia e acidose metabdlica associadas,
podem gerar déficits energéticos ao tecido neural. A duracéo e a gravidade desses
eventos sdo essenciais para determinar qual seré a intensidade de comprometimento
neurolégico do recém-nascido (RN) (MOSHIRO et al., 2019; VOLPE, 2018).

A incidéncia global de asfixia perinatal varia bastante entre os paises, de 0,86
a 80,5 casos a cada 1.000 nascidos, com 0 maior nimero de casos ocorrendo em
regides menos desenvolvidas economicamente (CHIABI et al., 2013; EKWOCHI et al.,
2017; IBRAHIM et al., 2017; PIERRAT et al., 2005; WU et al., 2004). A asfixia perinatal
esta entre as principais causas de mortalidade neonatal no mundo, representando
23% dos Obitos nesse periodo do desenvolvimento (LAWN et al., 2014). Além disso,
contribui, anualmente, com 1,15 milh&o de casos de encefalopatia hipoxico-isquémica,
sua principal complicacao (LEE et al., 2013). No Brasil, de 2001 a 2016, foi registrada
uma incidéncia entre 0,64 e 5,2 neonatos asfixiados a cada 1.000 nascidos, variando
de acordo com os aspectos sociodemograficos regionais e com o critério diagnéstico
utilizado (CAMPOS, 2010; CRUZ & CECCON, 2010; DARIPA et al., 2013; MACHADO
& LAVOR, 2018).

Uma estratégia estabelecida e mundialmente utilizada que avalia a ocorréncia
de asfixia perinatal € o escore de Apgar (QUEENSLAND CLINICAL GUIDELINES,
2016; SILVEIRA & PROCIANQY, 2015), proposto originalmente pela anestesiologista
Virginia Apgar, em 1953 (APGAR, 1952). Ele reflete a condicdo cardiorrespiratoria e
neurologica do RN, visto que avalia a frequéncia cardiaca, 0 movimento respiratorio,
a cor da pele (presenca de cianose), o tbnus muscular e a irritabilidade reflexa
(APGAR, 1952). Sua avaliacdo ocorre logo ap6s o nascimento na sala de parto e um
escore maior do que 7 retrata um RN em boa condicéo clinica (AAP & ACOG, 2012).
J& o neonato com um escore menor do que 7 no 5° minuto (DALILI et al., 2015) ou,
ainda, igual ou menor do que 5 no 5° e no 10° minuto de vida (SILVEIRA &
PROCIANQY, 2015; VOLPE, 2012), apresenta um evento hipdxico-isquémico que
necessitard de cuidados intensivos neonatais.

Entre as diversas condi¢des de risco para a ocorréncia de um insulto hipoxico-

isquémico ao RN, estdo os considerados eventos sentinela, como colapso
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cardiovascular materno, ruptura prolongada das membranas amnidticas e prolapso do
corddo umbilical (MARTINEZ-BIARGE et al.,, 2013). Além desses eventos, as
patologias placentarias que tenham lesdes inflamatdrias ou restricdo de fluxo também
podem desencadear o quadro (MIR et al., 2015). Essas complicagdes tanto podem
estar associadas a alguns fatores maternos como hipertensdo (MOSHIRO et al., 2019)
e excesso de peso (PERSSON et al., 2014), como também as condi¢cdes da crianca
ao nascer, entre elas, o peso e a idade gestacional (ASLAM et al., 2014; MARTINEZ-
BIARGE et al., 2013). Ao serem observados todos esses fatores, a atencao a nutricdo
e a saude materna no periodo pré-concepcional e pré-natal torna-se fundamental
como uma forma de prevenir os casos de asfixia perinatal (WHO, 2006).

No Brasil, os estudos detalhando as caracteristicas perinatais e a incidéncia
de asfixia em RNs normalmente estédo disponiveis apenas de forma restrita para um
determinado hospital/regido e envolvem analises por curtos periodos de tempo
(CAMPOS, 2010; CRUZ & CECCON, 2010; DARIPA et al., 2013; MACHADO &
LAVOR, 2018). O presente estudo buscou avaliar a relacdo da adequacao de peso
para a idade gestacional, variavel ainda pouco utilizada em estudos prévios, com a
asfixia perinatal (grave ou moderada) em uma série temporal de 2011 a 2017, no
municipio de Porto Alegre (RS), a partir de informacfes obtidas do Sistema de
Informacdes sobre Nascidos Vivos (SINASC) e do Sistema de Informacdes sobre
Mortalidade (SIM) do Ministério da Saude. Além disso, também foi investigado o
impacto da asfixia perinatal na mortalidade neonatal (precoce e tardia) e pos-neonatal.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 ASFIXIA PERINATAL

2.1.1 Asfixia Perinatal;: Fatores Associados

Qualquer evento responsavel por promover hipdxia e hipoperfusédo tecidual
durante o periodo perinatal representa a etiologia da asfixia perinatal. Posto isso,
fatores que promovam a interrupcdo do fluxo sanguineo umbilical ou que
comprometam as trocas gasosas pela placenta podem levar ao desenvolvimento da
asfixia perinatal (BURNS et al., 2017).

No entanto, ha fatores que estdo mais diretamente relacionados a ocorréncia
desses eventos hipoxico-isquémicos. Doencas maternas, como a hipertenséo cronica
e pré-eclampsia, por estarem associadas a alteracédo da vasculatura placentaria, sdo
considerados fatores de risco para a ocorréncia de asfixia perinatal (ASLAM et al.,
2014; CHIABI et al., 2013; MOSHIRO et al., 2019; PERSSON et al., 2014). Sobrepeso
e obesidade materna, principalmente a obesidade grau Il classificada pelo indice de
Massa Corporal (IMC) maior ou igual a 40, também estdo associados a uma maior
incidéncia de asfixia perinatal (PERSSON et al., 2014). Diabetes mellitus gestacional
e pré-gestacional também foram qualificadas como fatores de risco para a asfixia
perinatal (HERRERA & SILVER, 2016; PERSSON et al., 2014). Assim, fica evidente
a influéncia de condigcbes maternas, como as doencgas crbnicas, no desfecho clinico
dos seus filhos.

O baixo peso (BP) ao nascer e a prematuridade indicam que o feto pode nao
estar apto a tolerar o estresse do trabalho de parto e a transicdo para o ambiente
extrauterino. Diante disso, esses fatores podem configurar risco para a asfixia
perinatal que ocorre no momento intraparto (MARTINEZ-BIARGE et al., 2013).
Valores de peso ao nascer entre 1.000 e 2.000 gramas, assim como idade gestacional
de 34 a 37 semanas, estao relacionados a casos de asfixia perinatal (ASLAM et al.,
2014).

Fatores sociodemograficos também podem influenciar os casos de asfixia
perinatal. Dado que a elevada escolaridade materna compreende um fator protetor
para o BP ao nascer, sugere-se que a baixa escolaridade materna pode configurar um

fator de risco para asfixia perinatal (SILVESTRIN et al., 2013). lbrahimet e
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colaboradores (2017) apontaram que, entre 0os casos de asfixia perinatal, uma parte
significativa das mées era analfabeta.

Além disso, a idade materna menor do que 16 ou maior do que 35 anos e a
auséncia de cuidados pré-natais sdo considerados fatores antenatais relacionados ao
aumento da necessidade de reanimacgédo neonatal (BRASIL, 2011a). Esses fatores
podem estar relacionados a casos de asfixia, uma vez que a reivindicacdo de
manobras para reanimacao esta associada ao comprometimento cardiorrespiratério
dos RNs (PERLMAN et al., 2015).

2.1.2 Asfixia Perinatal: Tratamento

Existem procedimentos-padrao utilizados para o tratamento de casos de
possivel asfixia perinatal. O neonato deve ser direcionado a mesa de reanimacao se
alguma das seguintes condicdes estiver ausente: respiracédo/choro, tbnus muscular
em flexdo e idade gestacional a termo (DE ALMEIDA & GUINSBURG, 2016). Também
faz parte das Diretrizes Nacionais de Assisténcia ao Parto Normal a coleta de sangue
de corddo umbilical para analise do potencial hidrogenionico (pH) em RNs com
respiracao irregular e ténus diminuido (BRASIL, 2017). Para esses neonatos, devera
ser provido aquecimento e a cabeca devera ser posicionada em leve extenséo; se
necessario, a boca e as narinas serao aspiradas e o neonato devera ser secado. Apos
esses procedimentos, a respiracdo e a frequéncia cardiaca serdo avaliadas para
definir se manobras de reanimacdo neonatal serdo necessarias (DE ALMEIDA &
GUINSBURG, 2016).

Caso o padrao respiratorio ou a frequéncia cardiaca ndo sejam satisfatérios,
a ventilacdo com pressao positiva (VPP) sera iniciada. Dependendo das avaliacdes
da frequéncia cardiaca, o uso de mascara facial, intubacdo traqueal, massagem
cardiaca ou aplicacdo de adrenalina endovenosa poderdo ser exigidos. Assim, com o
intuito de tratar o evento hipOxico-isquémico, espera-se que 0s pulmdes sejam
inflados e ocorra hematose adequada (DE ALMEIDA & GUINSBURG, 2016).

Nos casos em que a asfixia for persistente e a reanimacéo neonatal nao for
suficiente para recuperar rapidamente o neonato, podera haver o desenvolvimento de
encefalopatia moderada a grave (ANTONUCCI et al., 2014). Por isso, € crucial que,
apos as manobras de reanimacéo e estabilizacdo do neonato, seja coletada amostra

do sangue de corddo umbilical ou arterial para gasometria (SBP, 2021). Se a
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gasometria indicar pH<7, é provavel que a asfixia tenha sido grave ou persistente o
suficiente para causar sequelas neurolégicas (MOSHIRO et al., 2019). O diagndstico
de encefalopatia hipoxico-isquémica (EHI) sera confirmado quando houverem
manifestagcbes clinicas de encefalopatia, apds o episddio de asfixia perinatal, tais
como alteragbes no nivel de consciéncia, na atividade espontédnea, na postura, no
ténus, nos reflexos ou no sistema nervoso autbnomo, bem como a presenca de
convulsées (QUEENSLAND CLINICAL GUIDELINES, 2016).

A hipotermia terapéutica é o tratamento padrao utilizado para prevenir a lesdo
cerebral definitiva (PROCIANQY et al., 2018, 2019) e reduzir a mortalidade (ABATE
et al., 2021) em neonatos asfixiados. Nessa terapia, a temperatura corporal dos
neonatos € reduzida para que permaneca na faixa de 33°C a 34°C por 72 horas,
através de fluxo laminar, capacete ou colchdo de resfriamento (SILVEIRA &
PROCIANQY, 2015). Dessa forma, ocorre a reducdo do metabolismo cerebral e a
atenuacdo da deterioracdo dos neurdnios. A reducdo do influxo de calcio para as
células neuronais, a diminuicdo dos radicais livres produzidos durante o periodo de
reperfusdo, assim como a atenuacdo da inflamacao, sdo alguns dos mecanismos
neuroprotetores associados a hipotermia terapéutica (DATTA, 2017; PEREZ et al.,
2015; SUN et al., 2019).

Os neonatos podem ser alocados para essa terapia, desde que um insulto
hipoxico-isquémico e a presenca de encefalopatia moderada a severa sejam
confirmados, caracterizando a EHI. Sendo assim, € necessaria a evidéncia de asfixia
perinatal, a qual pode ser verificada pela gasometria de sangue de corddo umbilical
na primeira hora de vida com pH <7,0, pelo histérico de evento agudo perinatal
(descolamento abrupto de placenta, prolapso de cord&o), pela necessidade de
ventilacdo além do décimo minuto de vida ou pelo escore de Apgar igual ou menor do
gue 5 no 10° minuto de vida. Além da presenca de pelo menos um desses fatores, é
necessaria a manifestagdo dos sinais clinicos de encefalopatia (SILVEIRA &
PROCIANQY, 2015).

No entanto, nem todos os RNs acometidos por EHI serdo encaminhados para
a hipotermia, visto que a mesma so6 € recomendada para heonatos com peso superior
a 1.800 gramas e idade gestacional acima de 35 semanas (SILVEIRA & PROCIANQY,
2015). Além disso, a hipotermia terapéutica € recomendada apenas para o tratamento
de eventos hipoxico-isquémicos moderados a severos (WASSINK et al., 2019): alguns

autores relatam que casos leves de asfixia ndo acarretariam danos ao
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neurodesenvolvimento (ROBERTSON et al., 1989) e questionam a utilizacdo da
hipotermia nesses neonatos (EL-DIB ET AL., 2019; LODYGENSKY et al., 2018).
Apesar disso, h4 evidéncia de que mesmo eventos leves podem gerar danos
neurolégicos significativos (CONWAY et al., 2018), o que pode deixar que uma parcela
de RNs acometidos por asfixia perinatal permaneca sem tratamento. Além disso,
sabendo que a hipotermia leva ao atraso do aleitamento materno e a incluséo de
tratamentos invasivos, é importante avaliar a relacdo risco-beneficio do uso desta
terapia (EL-DIB et al., 2019).

Observa-se que a reanimacao neonatal nem sempre é suficiente para evitar
as complicacdes da asfixia perinatal, como a EHI (ANTONUCCI et al., 2014), além de
existir um Unico recurso (a hipotermia terapéutica) para evitar danos neurolégicos nos
neonatos acometidos por asfixia (LAPTOOK, 2016a). Diante desse cenério, é
importante identificar adequadamente a asfixia perinatal e seus fatores de risco, com
o0 intuito de trabalhar na prevencao desse evento na populacéo e, também, permitir a
criacdo de terapias com espectro de acdo mais amplo (TASSINARI et. al., 2020). O
peso ao nascer e a idade gestacional, além da idade e escolaridade materna e o
acesso ao servico de saude durante o periodo pré-natal, séo fatores que precisam ser
considerados na avaliagdo dos desfechos neurolégicos a curto e longo prazo em

neonatos que experimentaram asfixia perinatal (PANCERI et al., 2020).

2.1.3 Asfixia Perinatal: Acometimento Multissistémico

Além do acometimento neuroldgico, representado pela EHI, outros sistemas do
corpo humano podem ser prejudicados pela asfixia (SBP, 2021). Quando ocorre a
interrupcdo das trocas gasosas, ha uma redistribuicdo do fluxo sanguineo com o
intuito de irrigar preferencialmente o miocéardio, o encéfalo e a glandula suprarrenal.
Dessa forma, outros 6rgaos, incluindo o intestino, o figado e os rins, podem sofrer

sequelas devido a falta de oxigenacao e nutricdo adequadas (MOSHIRO et al., 2019).
2.2 ESCORE DE APGAR
Em 1953, Virginia Apgar, médica anestesiologista estadunidense,

desenvolveu um método com o propdsito de avaliar a condi¢ao clinica do RN, o qual
ficou conhecido como escore de Apgar. Para a pontuacdo desse escore é necessario
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avaliar a frequéncia cardiaca, o esforco respiratério, o tonus muscular, a irritabilidade
reflexa e a cor da pele nos primeiros minutos ap0s o0 nascimento, assinalando os
valores de 0, 1 ou 2 pontos para cada um desses sinais. Um escore de Apgar com
valor de 10 representa um RN na melhor condig¢éo clinica possivel (APGAR, 1952,
2015).

Dessa maneira, o escore de Apgar € utilizado para identificar a adaptacao do
neonato ao ambiente extrauterino e deve ser avaliado no 1° e no 5° minuto de vida.
Entretanto, se o escore do 5° minuto for menor do que 7, deverédo ser realizadas novas
avaliacOes a cada 5 minutos até o 20° minuto ou até que a pontuacdo seja maior do
que 7 (AAP & ACOG, 2012).

2.2.1 Escore de Apgar como Indicador de Asfixia Perinatal

O escore de Apgar é considerado uma ferramenta rapida e essencial para
prever desfechos neurolégicos e para avaliar a resposta do neonato aos
procedimentos de reanimacao na propria sala de parto. Um valor baixo no 5° minuto
identifica possivel dificuldade de adaptacdo do RN na passagem do ambiente
intrauterino para o extrauterino (DYSART, 2017) e sugere a ocorréncia de asfixia
perinatal (VOLPE, 2012).

Logo apdés o nascimento, os RNs comumente apresentam-se cianéticos
devido & baixa saturacdo de oxigénio (em torno de 60 a 65%), em decorréncia da
adaptacdo ao ambiente extrauterino. A medida que 0s movimentos respiratorios e a
frequéncia cardiaca tornam-se adequados, a coloracdo rosada tende a aparecer.
Contudo, se 0 neonato continuar ciandético no 5° minuto de vida, quando a saturacao
esperada de oxigénio seria de 87-92%, tem-se um indicio de hipoxemia neonatal (DE
ALMEIDA & GUINSBURG, 2016; DE MELO, 2005).

Além de indicar a transicdo e a adaptacdo do neonato ao ambiente
extrauterino, estudos sugerem que a pontuacdo obtida no escore de Apgar pode estar
relacionada a taxa de mortalidade e ao desenvolvimento de morbidades nos RNs (LI
et al., 2013; LAPTOOK et al., 2009). Um estudo de coorte realizado nos Estados
Unidos, que utilizou dados provenientes de mais de 25 milhdes de neonatos, indicou
gue um escore de Apgar entre 1 e 3 no 5° minuto estd associado com uma maior
mortalidade infantil. Essa taxa € inversamente proporcional ao escore (LI et al., 2013).
Laptook e colaboradores (2009), com a intengéo de validar o escore de Apgar como
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um indicador de prognadstico preliminarmente a realizacdo de exames de imagem ou
de laboratdrio, observaram uma maior morbimortalidade de neonatos com valores de
Apgar menores do que 7 no 10° minuto. Igualmente, os pesquisadores verificaram que
a incidéncia de comorbidades aumenta proporcionalmente a cada ponto diminuido do
escore de Apgar. Esses dados reforcam que a duracdo e a gravidade da asfixia
perinatal sdo determinantes do grau de comprometimento neuroldégico e do
desenvolvimento de encefalopatia.

Assim, o escore de Apgar parece ser um fator sensivel para indicar a
existéncia de asfixia perinatal, inclusive sendo utilizado para a insercdo de RNs no
protocolo de tratamento com hipotermia terapéutica de acordo com as diretrizes do
“Queensland Clinical Guideline” (QUEENSLAND CLINICAL GUIDELINES, 2016b). O
ponto de corte utilizado para caracterizar a existéncia de asfixia no neonato que ja
apresente sinais de encefalopatia corresponde a um Apgar menor do que 5 ao 10°
minuto (QUEENSLAND CLINICAL GUIDELINES, 2016b; SILVEIRA & PROCIANQY,
2015). Aqueles classificados com um baixo valor de Apgar ja no 5° minuto de vida
podem ter sido acometidos por asfixia perinatal e apresentam um risco aumentado de
desenvolver encefalopatia atribuida a um evento hipoxico-isquémico (DYSART,

2017), principalmente se os valores estiverem entre 0 e 3 (ILIODROMITI et al., 2014).

2.3 ASFIXIA PERINATAL, ENCEFALOPATIA NEONATAL E ENCEFALOPATIA
HIPOXICO-ISQUEMIA

Ha diferencas (e controvérsias) na literatura e na pratica clinica em relagcédo a
utilizacao dos termos encefalopatia neonatal (EN), EHI neonatal e asfixia perinatal. A
falta de consenso sobre a utilizagdo desses termos pode ser um problema para a
interpretacdo dos dados gerados por pesquisas e para o direcionamento de
tratamentos farmacoldgicos especificos na clinica. Por isso, € importante definir esses
termos e discutir as divergéncias da comunidade cientifica sobre os mesmos
(CHALAK et al., 2019; MOLLOY & BEARER, 2018).

EN € um termo mais geral e pode ser definido como um distarbio no
funcionamento do sistema nervoso central (SNC) neonatal proveniente de diversas
etiologias (AAP, 2014). Entre as manifestacdes clinicas desse disturbio pode-se
encontrar depressado respiratoria, tbnus anormal, nivel alterado de consciéncia e

convulsdes. As causas da EN incluem desde inflamacéo, infeccéao cerebral, alteragbes
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metabolicas, hipoglicemia, hiperbilirrubinemia severa, até hipoxia (CHALAK et al.,
2019; VOLPE, 2012).

Ja a EHI é a encefalopatia neonatal desencadeada por hipdxia e/ou isquemia,
ou seja, por asfixia perinatal (VOLPE, 2012). Entretanto, apesar da EHI estar
relacionada a asfixia perinatal (definida como falha nas trocas gasosas), a utilizacéo
desses termos como sindnimos pode ser equivocada. Nem todo episédio de asfixia
perinatal provocara o desenvolvimento de EHI. A duracao da asfixia e a magnitude do
evento (descolamento da placenta, por exemplo) que a originou determinardo qual
serd a intensidade do dano neuroldgico ao RN. Muitos neonatos asfixiados respondem
rapidamente aos primeiros estimulos. Para outros, no entanto, faz-se necessaria a
realizacdo de manobras mais invasivas para recuperar a funcédo cardiorrespiratoria
(MOSHIRO et al., 2019).

Dessa maneira, a asfixia perinatal € uma falha nas trocas gasosas, provocada
por um evento hipoxico-isquémico. Muitas vezes a causa primaria da asfixia € um
episodio de hipdxia (baixo teor de oxigénio nos tecidos), como na deficiéncia de
surfactante pulmonar. Em outras, uma situacdo de isquemia (diminuicdo ou
suspensao da irrigacdo sanguinea), como na insuficiéncia placentaria (LAPTOOK,
2016; VOLPE, 2018). Apesar disso, os termos hipdxia e isquemia séo utilizados de
maneira associada, pois um pode motivar o outro. Quando o cenario de hipbxia é
prolongado, a frequéncia cardiaca e a presséo arterial podem ser afetadas, resultando
na isquemia encefalica (LAPTOOK, 2016; MOSHIRO et al., 2019).

A extensdo da asfixia esta relacionada ao grau de hipoxia, de hipercapnia
(retencdo de CO2 no corpo) e a presenca de acidose metabdlica (pH abaixo do normal)
(CHALAK et al., 2019). Contudo, a presenca de acidemia isolada néo define a duragao
da asfixia (AAP, 2014). Quando revertida rapidamente, a asfixia perinatal pode nao
gerar impacto significativo sobre o SNC do neonato. Entretanto, caso o neonato
permaneca no quadro de asfixia por um tempo prolongado, terd maior chance de
evoluir para a EHI (ANTONUCCI et al., 2014).

Posto isso, é importante determinar qual a melhor evidéncia clinica ou
laboratorial necessaria para identificar se houve asfixia, principalmente quando se
trata da analise de registros. Também € importante ressaltar que a identificacdo da
asfixia perinatal é fundamental para o diagnéstico de EHI (CHALAK et al., 2019).

Segundo a Academia Americana de Pediatria e o Colégio Americano de

Obstetras e Ginecologistas (2014), a hipoxia ou isquemia pode ser representada por
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eventos perinatais, como descolamento prematuro da placenta e frequéncia cardiaca
fetal comprometida, e por sinais clinicos do neonato, como o escore de Apgar menor
do que 5 ao 5° e ao 10° minuto. Ainda, a gasometria de sangue arterial do cordao
umbilical que indique acidemia (pH menor que 7) e exames de imagem que
demonstrem um padrdo de les@o encefélica tipica de evento hipdxico-isquémico (na
regido dos nucleos da base, do talamo e na substancia branca) podem colaborar com
o diagnéstico de EHI. No entanto, reforcam que a constatacéo da asfixia perinatal é
mais precisa quando um numero maior dessas condi¢des estiver presente.

Nem sempre as informacgdes clinicas e laboratoriais estdo disponiveis ao
nascimento e, mesmo quando acessiveis, ndo € possivel estabelecer o grau de
acometimento neural de forma precisa, como ocorre em modelos animais de hipdxia-
isquemia, por exemplo. A intensidade da asfixia determinara os desfechos
bioquimicos, mas nao existe consenso para o diagndstico de asfixia, porque mesmo
0s exames laboratoriais ndo séo precisos em identificar a duracdo e a extensao da
hipoxia (CHALAK et al.,, 2019; MOLLOY & BEARER, 2018). Essa limitacdo na
constatacdo do diagndstico ocorre porque a maioria dos episédios de hipoxia e/ou
isquemia ocorrem no ambiente intrauterino, fato que dificulta a sua identificacao
(VOLPE, 2012).

Apesar da busca por um consenso para a constatagdo da ocorréncia de um
evento hipoxico-isquémico, alguns autores defendem que o diagnostico descritivo j&
é suficiente para identificar uma doenca. Além disso, afirmam que a procura da
etiologia gera obstaculos para a pesquisa. Desse modo, alegam que € mais oportuno
utilizar o termo EN ao invés de EHI (DAMMANN et al., 2011).

Em oposicédo a esse ponto de vista, acredita-se que reconhecer a etiologia
(hipoxia-isquemia/asfixia) da condicdo (encefalopatia) € fundamental para determinar
um tratamento clinico mais especifico. Além disso, a pesquisa realizada nessa area
deve descrever as caracteristicas que foram levadas em consideracdo para
diagnosticar a condicdo em questdao (CHALAK et al., 2019; MOLLOY & BEARER,
2018).

O intuito de fazer pesquisa € realizar novas descobertas e aprimorar condutas
clinicas. Para isso, é essencial que a experimentacdo seja feita da maneira mais
especifica possivel. Descrever e justificar os pontos utilizados para caracterizar a

asfixia perinatal, por exemplo, pode contribuir para o futuro consenso do termo, além
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de colaborar para uma melhor compreensdo dos fatores associados e com uma

orientacdo clinica mais adequada para a sua prevencao e tratamento.

2.4 SISTEMA DE INFORMACOES EM SAUDE

2.4.1 Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos

O SINASC (Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos) comecgou a ser
implementado em 1990 pelo Ministério da Saude no Brasil. A criagdo desse sistema
teve como objetivo a geracdo de dados demograficos e epidemiolégicos sobre maes
e RNs, além do fornecimento de dados sobre a atencdo pré-natal (BRASIL, 2009).
Esses dados podem servir como indicadores de risco social e justificar a aplicagao de
politicas publicas relacionadas a saude materno-infantil (SECRETARIA DO ESTADO
DE SAUDE DO PARANA, 2017).

Para a sua efetivacao, foi essencial a elaboracao da declaracédo de nascido
vivo (DN), a qual alimenta a base de informacdes do SINASC. A DN é preenchida pelo
hospital ou, no caso de parto domiciliar, pelo cartério de registro civil. S&o preenchidas
trés vias da DN, das quais a primeira é direcionada a Secretaria Municipal de Saude
(SMS), a segunda ao cartdrio e a terceira a unidade de saude. ApGs o processamento
dos dados, a SMS faz o envio dos mesmos para a Secretaria Estadual de Saude que
fara a sua consolidacdo e o encaminhamento para o Ministério da Saude (BRASIL,
2009).

Os dados registrados no SINASC sédo disponibilizados através do
Departamento de Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS), banco de
dados que integra diversos sistemas relacionados a questbes de saude, através do
TabWin e do TabNet. Essas séo as ferramentas utilizadas para a tabulacao dos dados
(SECRETARIA DO ESTADO DE SAUDE DO PARANA, 2017).

As variaveis disponiveis nesse sistema de informacgéo sdo as seguintes: local
de residéncia da mae; local de ocorréncia do parto; ano do nascimento; idade, grau
de instrucdo e estado civil da mae; duracdo da gestacédo (idade gestacional); tipo de
gravidez; tipo de parto; numero de consultas no pré-natal; sexo; cor/raca; Apgar no 1°
minuto e no 5° minuto; peso ao nascer; existéncia e tipo de anomalia congénita

(Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos — SINASC, 2017).
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Em 2004, o SINASC ja atingia uma cobertura de 94% dos nascimentos no
pais (BRASIL, 2009). A razdo entre os dados coletados pelo SINASC e estimados
pelo IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica) em 2010 foi de 97% e, em
2011, passou para 100%. As regides sul, sudeste e centro-oeste se destacam pelo
alto grau de cobertura do sistema (BRASIL, 2011c; SILVESTRIN et. al., 2018).

Em 2009, foram identificadas falhas no preenchimento de algumas variaveis,
como as que dizem respeito ao numero de filhos, a raca/cor e as consultas do pré-
natal, devido a erros de interpretacdo (BRASIL, 2009). Com a intencao de melhorar a
confiabilidade dos dados do SINASC, a partir de 2011 foi implementado gradualmente
um novo formulario de DN. A consolidacdo desse formulario trouxe resultados
positivos (BRASIL, 2011c).

Em relacdo a idade da mée, houve redugéo de 35% na resposta “ignorada”.
O novo formulario também deixa claro que o item raga/cor deve ser respondido em
relacdo a mae e ndo ao RN. Outra questdo que colaborou para o aumento da
gualidade das informacdes foi a coleta de dados relacionados a idade gestacional que
deve ser registrada, preferencialimente, por meio da DUM (Data da Ultima
Menstruagéo). Ainda, foi identificado um aumento nos registros de prematuridade do
SINASC. Esse fato indica melhora na qualidade da informacao, visto que até 2010 as
pesquisas apontavam que o SINASC subestimava a prematuridade no pais (BRASIL,
2011c). Posto isso, verifica-se que, ao longo dos anos, o SINASC vem melhorando a
confiabilidade das suas informacdes.

A partir das informacdes contidas no SINASC, como o Apgar, a idade
gestacional e o peso ao nascer, foi possivel alcangar os objetivos propostos neste
trabalho. Cabe ainda considerar que os dados utilizados séo confiaveis e essenciais
para aprimorar as politicas publicas referentes a saude da mulher, especialmente

aguelas relacionadas ao pré-natal.

2.4.2 Sistema de Informac¢des sobre Mortalidade

A partir da criagdo do Sistema Unico de Saude (SUS), instrumentos foram
criados a fim de fornecer informacdes estatisticas e epidemiolégicas com uma maior
precisdo e confiabilidade. Além do SINASC, outro importante meio para o0

monitoramento da saude no pais é o Sistema de Informacfes sobre Mortalidade
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(SIM). Por meio do DATASUS, o SIM foi elaborado com o propésito de obter com
regularidade dados sobre a mortalidade no pais (BRASIL, 2009).

A Declaracido de Obito (DO) é o documento fundamental para alimentar o
banco de dados do SIM. A DO deve ser preenchida por médicos ou por peritos legistas
apos necropsia. Apés seu preenchimento, a primeira via é direcionada as secretarias
de saude, onde os dados serdo processados. Ja a segunda via € entregue a familia
para que o Obito seja registrado em cartorio. Por Gltimo, a terceira via permanece no
hospital ou, em caso de falecimento domiciliar, com a familia. Apds o registro dos
dados pela SMS, a Secretaria de Vigilancia em Saude (SVS) fica responséavel por
consolidar esses dados e envia-los ao DATASUS (BRASIL, 2009).

Com base nessas informacfes € possivel realizar andlises de situacéo,
delineamento e avaliacdo das a¢fes e programas na area e através delas construir os
principais indicadores de saude (PICCOLO, 2018).

2.5 CENARIO DE PESQUISA

O presente estudo foi desenvolvido com informacdes dos nascidos vivos
provenientes do municipio de Porto Alegre, capital do estado do Rio Grande do Sul,
localizado na Regido Sul do Brasil. O municipio possui uma area territorial de
495.390km?. O (ltimo Censo do IBGE apontou uma populacdo de 1.409.351de
pessoas para 0 ano de 2010 e a populacéo estimada para o ano de 2019 foi de
1.483.771 pessoas. A populacédo € composta por 53,61% de mulheres e 46,39% de
homens (IBGE, 2010).

Porto Alegre conta com 94 bairros oficiais. Entre os mais populosos estao
Rubem Berta (87.367 habitantes), Sarandi (59.707 habitantes), Restinga (51.569
habitantes), Lomba do Pinheiro (51.415 habitantes) e Santa Tereza (43.391
habitantes) (IBGE, 2010). Com o intuito de integrar a populacéo nas decisdes sobre a
aplicacdo de recursos em obras e servicos do municipio, Porto Alegre esta dividida
em oito Regides de Gestao de Planejamento (RGP), que englobam as 17 regides do
Orcamento Participativo (OP) (PORTO ALEGRE, 2017). Cada regido do OP é
constituida por um conjunto de bairros com caracteristicas semelhantes (PORTO
ALEGRE, 2020).

O indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM), para o ano de 2010,

foi de 0,807, nimero que categoriza muito alto desenvolvimento humano. Esse dado
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qualificou o municipio de Porto Alegre como a 72 melhor capital brasileira. De acordo
com a analise de cada componente do IDHM, a longevidade e a renda apontaram a
capital como a 32 melhor do pais, ja a escolaridade ordenou a capital como a 162 no
ranking das capitais brasileiras (PORTO ALEGRE, 2017; ANELE et. al., 2021).
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3 JUSTIFICATIVA

Sabe-se que a asfixia perinatal € um problema com elevada incidéncia na
perinatologia e neonatologia presente em diversos paises (CHIABI et al., 2013;
EKWOCHI et al., 2017; IBRAHIM et al., 2017; WU et al., 2004). A asfixia perinatal
acomete RNs tanto a termo quanto pré-termo (ASLAM et al.,, 2014) e os
procedimentos de reanimacao neonatal, muitas vezes, ndo sao capazes de recuperar
0 neonato rapidamente (ANTONUCCI et al., 2014). Além isso, a asfixia pode ocorrer
no ambiente intrauterino, o que dificulta a sua constatacao e subsequente intervencgao
(VOLPE,2012). A hipotermia terapéutica é a Unica terapia utilizada como referéncia
para o tratamento da encefalopatia hipoxico-isquémica, principal complicacéo
neurologica da asfixia perinatal. Entretanto, € restrita aos RNs com idade gestacional
superior a 35 semanas e com peso ao nascer maior do que 1.800 gramas, além da
necessidade de ser iniciada prontamente, em até 6 horas ap6s o evento hipoxico-
isquémico (SILVEIRA & PROCIANOQY, 2015).

A identificacdo da asfixia perinatal pode ser determinada pelo escore de Apgar
ao nascimento, incluindo pontuagcées menores que 7 no 5° minuto (QUEENSLAND
CLINICAL GUIDELINES, 2016; SILVEIRA & PROCIANQY, 2015; AAP & ACOG, 2014;
THORNBERG et al., 1995; VOLPE, 2012; HOGAN et al., 2007). Especialmente em
valores de 0 a 3, mas também em valores de 4 a 6, ha potencial risco para o
desenvolvimento de encefalopatia hipoxico-isquémica (HOGAN et al.,, 2007,
MERCURI et al., 2002) e de mortalidade infantil nesses neonatos (ILIODROMITI et
al., 2014).

A maior parte dos estudos que investigaram os fatores de risco para a asfixia
perinatal ndo incluiu a adequacao de peso para a idade gestacional ao nascer (ASLAM
et al., 2014; CHIABI et al., 2013; PERSSON et al., 2014) ou néo classificou a asfixia
perinatal em grave e moderada (CHIABI et al., 2013; PERSSON et al., 2014; SHARMA
et al., 2016; THORNBERG et al., 1995). Visto isso, a literatura carece de estudos
recentes de base populacional que tenham investigado a asfixia perinatal, mediante o
escore de Apgar, e que contemplem variaveis mais precisas, como a adequacao de
peso para a idade gestacional, relacionando-as com as categorias de asfixia perinatal

grave e moderada.
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Tendo em vista sua relevancia, frequéncia e seus efeitos deletérios sobre o
neurodesenvolvimento, € importante identificar os fatores de risco pré-natais e
perinatais associados a asfixia perinatal. A investigacéo desses fatores pode fornecer
importantes subsidios para a elaboracao de politicas publicas relacionadas a saude
materno-infantil que permitam o planejamento de intervengbes adequadas para
reduzir a incidéncia da asfixia perinatal e sua morbimortalidade. Assim, o presente
estudo procurou revisitar o escore de Apgar buscando relaciona-lo com a mortalidade

infantil e seus trés componentes: neonatal precoce, neonatal tardia e pos-natal.
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4 HIPOTESE

Recém-nascidos pré-termo, com baixo peso ao nascer e/ou pequenos para a
idade gestacional tém maior propensao de sofrer asfixia perinatal grave e moderada,
as quais estéo associadas a uma maior chance de mortalidade infantil, especialmente

no periodo neonatal precoce.
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5 OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar a incidéncia de asfixia perinatal, determinada pelo escore de Apgar, e
sua relacdo com o estado nutricional do neonato e a mortalidade infantil no municipio
de Porto Alegre no periodo de 2011 a 2017.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Avaliar a incidéncia de asfixia perinatal grave e moderada, entre os anos de
2011 a 2016, determinada pelos valores do escore de Apgar de 0 a 3 e de 4 a 6,
respectivamente, no 5° minuto de vida;

Avaliar os fatores relacionados ao estado nutricional do recém-nascido,
mediante a adequacdo do peso em relacdo a idade gestacional, que estejam
associados a ocorréncia de asfixia perinatal;

Analisar o impacto da asfixia perinatal sobre a mortalidade infantil (neonatal
precoce, neonatal tardia e pos-natal) até o ano de 2017;

Avaliar o escore de Apgar no 5° minuto e discutir a sua aplicabilidade para

confirmacédo do diagnéstico de asfixia perinatal.
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6 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo, apds submissao e cadastro na Plataforma Brasil, foi
aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(nimero 2.940.235) e da Secretaria Municipal de Saude de Porto Alegre (numero
3.153.671).

6.1 DELINEAMENTO

Estudo de coorte retrospectivo.

6.2 POPULACAO

Todos os nascidos vivos ho municipio de Porto Alegre/RS no periodo de 2011
a 2016.

6.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos no estudo todos os RNs vivos no municipio de Porto Alegre
cadastrados no banco de dados do SINASC no periodo de 2011 a 2016.

6.4 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos do estudo os RNs com anomalias ou malformacdes
congénitas (ACOG & AAP, 2015; PERSSON et al., 2018), conforme as informagdes
contidas no banco de dados do SINASC.

6.5 LINKAGE ENTRE OS BANCOS DE DADOS SINASC E SIM

Para correlacionar as informacdes contidas no SINASC e no SIM, foi realizado
um linkage por intermédio do numero da DN, nome da mée e data de nascimento
presentes no primeiro banco de dados para acessar as informacdes sobre o Obito

infantil no segundo.
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6.6 VARIAVEIS OBTIDAS A PARTIR DO SINASC

6.6.1 Variaveis Dependentes

As variaveis dependentes representam o desfecho clinico de interesse.

6.6.1.1 Asfixia Perinatal Grave e Moderada

Foi utilizado o escore de Apgar do 5° minuto descrito no SINASC para a
classificagdo da asfixia perinatal (AP). Uma categoria com intervalo de Apgar de 0 a 3
foi elaborada para indicar a presenca de AP grave, enquanto o intervalo de 4 a 6 foi

utilizado para indicar AP moderada (LI et al., 2013).

6.6.2 Variaveis Independentes
As variaveis independentes se referem ao fator que precede o desfecho.

6.6.2.1 Adequacao de Peso para a Idade Gestacional

Foi gerada uma variavel de adequacao de peso para a idade gestacional, a
partir do peso e da idade gestacional ao nascer da mesma crianca, conforme indicado
pelo SINASC. Assim, foram criadas as seguintes categorias: pequeno para a idade
gestacional (PIG), adequado para a idade gestacional (AlG) e grande para a idade

gestacional (GIG).

6.6.2.2 Peso ao Nascer

A partir do peso ao nascer em gramas obtido do SINASC, foram gerados os
seguintes intervalos para analise: de 500 a 999 g, de 1.000 a 1.499 g, de 1.500 a 2.499
g, de 2.500 g a 2.999 g, de 3.000 a 3.999 g e acima de 4.000 g. Esses intervalos fazem
referéncia, respectivamente, as categorias de extremo BP, muito BP, BP, peso
insuficiente, peso adequado, e peso elevado, conforme definido pela OMS (WHO,
2016).

6.6.2.3 Duracéo da Gestacéao
Para avaliar a duracdo da gestagcdo a partir dos dados do SINASC, foram
utilizados os seguintes periodos: até 27 semanas, de 28 a 31 semanas, de 32 a 36

semanas e 37 ou mais semanas de idade gestacional. Esses intervalos
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correspondem, respectivamente, as categorias de pré-termo extremo, muito pré-
termo, pré-termo tardio e a termo (MACDONALD & SESHIA, 2018).

6.6.3 Variaveis Confundidoras

As variaveis confundidoras também influenciam o desfecho.

6.6.3.1 Idade Materna

A faixa etaria materna ao gestar foi considerada de acordo com as categorias:
de 10 a 17 anos de idade, de 18 a 20 anos, de 21 a 30 anos, de 31 a 35 anos e de 36
a 60 anos de idade.

6.6.3.2 Grau de Instrucdo da Mae
A escolaridade materna foi categorizada da seguinte maneira: nenhuma ou

menor que 8 anos, 8 a 11 anos, 12 anos ou mais.

6.6.3.3 Numero de Consultas no Pré-Natal
Foram utilizadas as categorias que integram o SINASC em relagdo ao numero
de consultas no pré-natal, conforme as seguintes faixas: nenhuma, de 1 a 3 consultas,

de 4 a 6 consultas e 7 ou mais consultas.

6.6.3.4 Tipo de Gravidez
O tipo de gravidez foi classificado através das seguintes categorias: unica,

dupla, tripla ou superior.

6.7 VARIAVEIS OBTIDAS A PARTIR DO SIM

6.7.1 Variaveis Dependentes

6.7.1.1 Mortalidade Infantil Neonatal (precoce e tardia) e P6s-Neonatal

A partir do nimero da DN e da data do 6bito, foi possivel categorizar as
seguintes variaveis: mortalidade infantil neonatal precoce, neonatal tardia e pos-
neonatal. Os intervalos que compdem a mortalidade infantil neonatal precoce,
neonatal tardia e pés-neonatal sdo, respectivamente, de 0 a 6 dias de vida, de 7 a 27
dias e de 28 a 364 dias de vida (PEIXOTO & DE SOUZA, 2008).
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7 ANALISE ESTATISTICA

A evolucao da incidéncia de AP grave e moderada por ano foi avaliada pelo
teste de qui-quadrado para tendéncia linear.

Todas as variaveis confundidoras testadas mostraram significancia (p<0,001)
na andlise univariada e, por isso, foram incluidas no ajuste da analise multivariada.

A associacgao das categorias de peso, idade gestacional e adequacéo de peso
para a idade gestacional ao nascer com a AP grave e moderada foi verificada pelo
teste qui-quadrado seguido do teste z para propor¢cdes com ajuste de Bonferroni e
pela regressdo logistica multinomial ajustada para variaveis confundidoras. Foi
utilizado um intervalo de 95% de confianca.

A frequéncia de mortalidade infantil (MI), assim como de seus componentes
(neonatal precoce, neonatal tardia e pos-neonatal) em relacéo a cada ponto do Apgar,
e a AP grave e moderada foi avaliada através do teste de qui-quadrado para tendéncia
linear. Ja a associacdo entre essas variaveis foi verificada pela regressao logistica
multinomial ajustada para variaveis confundidoras.

A multicolinearidade entre as variaveis confundidoras (independentes) foi
testada pela estatistica Vif (fator de inflagdo da variancia). Por algumas variaveis
terem apresentado colinearidade (peso ao nascer e adequacado de peso para idade
gestacional), optou-se em analisa-las em modelos separados.

O processamento e a andlise do banco de dados foram realizados com a
utilizacao do Pacote Estatistico para as Ciéncias Sociais (SPSS), versao 18.
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8 RESULTADOS

8.1. ASFIXIA PERINATAL

8.1.1 Frequéncia de Asfixia Perinatal Grave e Moderada no Municipio de Porto
Alegre entre os anos de 2011 e 2016

Nos anos de 2011 a 2016 nasceram 113.341 criancas vivas em Porto Alegre.
Dentre essas, 279 (0,2%) sofreram AP grave, 953 (0,8%) AP moderada e 112.109
(98,9%) néo vivenciaram a AP (Figura 1), representando uma incidéncia de 2,46 e

8,40 asfixiados graves e moderados a cada 1.000 nascidos vivos, respectivamente.

Figura 1 - Frequéncia da asfixia perinatal grave e moderada entre os nascidos vivos no municipio de
Porto Alegre de 2011 a 2016.
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Dados provenientes do Sistema de InformacgBes sobre Nascidos Vivos.

Legenda: AP: asfixia perinatal. AP grave: definida pelo Apgar de 0 a 3 ao 5° minuto. AP moderada:
definida pelo Apgar de 4 a 6 ao 5° minuto. n: nimero de participantes. O nimero sobre as barras
representa o total de criancas em cada categoria no periodo de 2011 a 2016.

A Figura 2 apresenta a frequéncia de AP grave e moderada entre as criancas
gue nasceram vivas a cada ano, no periodo de 2011 a 2016, em Porto Alegre, avaliada
através do teste de qui-quadrado para tendéncia linear. J4 a Figura 3 representa o
namero dessas criancas em relacdo a cada 1.000 nascidos vivos. Nao houve

diferenca significativamente estatistica (p=0,107) entre os anos avaliados.
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Figura 2 - Frequéncia da asfixia perinatal grave e moderada entre os nascidos vivos no municipio de
Porto Alegre a cada ano de 2011 a 2016
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Dados provenientes do Sistema de Informacgdes sobre Nascidos Vivos.
Legenda: n: nimero de participantes. AP: asfixia perinatal. AP grave: definida pelo Apgar de 0 a 3 ao
5° minuto. AP moderada: definida pelo Apgar de 4 a 6 ao 5° minuto. O namero sobre as barras
representa o total de criangcas em cada categoria, a cada ano, no periodo de 2011 a 2016. Nao foram
verificadas diferencas estatisticamente significativas entre os anos (p=0,107, teste qui-quadrado para
tendéncia linear).

Figura 3 - Frequéncia de asfixiados graves e moderados por 1.000 nascidos vivos
no municipio de Porto Alegre a cada ano de 2011 a 2016
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Dados provenientes do Sistema de Informacg6es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: n: nimero de participantes. AP: asfixia perinatal. AP grave: definida pelo Apgar de 0 a 3 ao
5° minuto. AP moderada: definida pelo Apgar de 4 a 6 ao 5° minuto. O nimero sobre as barras
representa o total de criancas em cada categoria para cada 1.000 nascidos vivos, a cada ano, no
periodo de 2011 a 2016. Nao foram verificadas diferencgas estatisticamente significativas entre os anos
(p=0,107, teste qui-quadrado para tendéncia linear).



41

8.1.2 Associagao entre a Adequacao de Peso para a ldade Gestacional ao Nascer
e a Asfixia Perinatal Grave e Moderada

Para avaliar a associacao entre a adequacéao de peso para a idade gestacional
ao nascer e a AP grave e moderada, contamos com uma amostra de 110.218 criangas
que nasceram entre os anos de 2011 a 2016. Entre essas, 13.940 (12,6%) eram PIG,
89.648 (81,3%) AIG e 6.630 (6%) GIG (Tabela 1).

Tabela 1 -Amostra de criancas utilizada para a analise de frequéncia das categorias de adequacéo de
peso para a idade gestacional ao nascer na asfixia perinatal grave e moderada

Classificacdo RN n (%)

PIG 13.940 (12,6)
AIG 89.648 (81,3)
GIG 6.630 (6)
Total 110.218 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informacg6es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: RN: recém-nascido; PIG: pequeno para idade gestacional; AlIG: adequado para idade
gestacional; GIG: grande para idade gestacional; n: nUmero de participantes; %: percentual.

A partir do teste qui-quadrado seguido do teste z para propor¢gdes com ajuste
de Bonferroni, se observa um percentual menor de criancas AlG nas categorias de AP
grave (75,4%) e moderada (74,6%) em relacdo a criangcas AIG da categoria sem AP
(81,4%). J& o percentual de neonatos PIG foi significativamente maior nas categorias
de AP grave (19,8%) e moderada (20,7%), quando comparado as criangcas que
também nasceram PIG, porém, sem AP (12,6%). Nao houve diferenca no percentual
de criangas GIG entre as categorias AP grave (4,9%), moderada (4,8%) ou sem AP
(6%) (Tabela 2).

Tabela 2 -Frequéncia das categorias de adequacdo de peso para a idade gestacional ao nascer na
asfixia perinatal grave e moderada

Classificacdo RN AP Grave AP Moderada Sem AP

n (%) n (%) n (%)
PIG 53 (19,8)° 190 (20,7)° 13697 (12,6)2
AlIG 202 (75,4)° 686 (74,6)° 88760 (81,4)?
GIG 13 (4,9)2 44 (4,8)2 6573 (6)?
Total 268 (100) 920 (100) 109030 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informag8es sobre Nascidos Vivos.

Legenda: RN: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; PIG: pequeno para a idade gestacional; AIG: grande
para a idade gestacional; GIG: grande para a idade gestacional; n: nUmero de participantes; %:
percentual; ® ®: letras iguais nas linhas indicam que ndo ha diferenga significativa (p>0,05) e letras
diferentes indicam que ha diferenca significativa entre os grupos (p<0,05). Os dados foram analisados
pelo teste qui-quadrado seguido do teste z para propor¢cdes com ajuste de Bonferroni.
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A Tabela 3 representa a analise bruta da chance de desenvolver AP grave e
moderada conforme a adequacao de peso para a idade gestacional ao nascer, a partir
da regresséao logistica multinomial. Foi observado que RNs PIG apresentam uma
chance de desenvolver AP grave e moderada, respectivamente, de 1,70 (1C95% 1,25-
2,30) e 1,79 (1C95% 1,52-2,11) vezes maior do que RNs com peso AlG. N&o foram
identificadas diferencas significativas em relacdo aos lactentes GIG na AP grave
(p=0,624) ou moderada (p=0,357).

Para excluir a interferéncia das variaveis confundidoras, o modelo foi ajustado
utilizando regressao logistica multinomial ajustada para idade e escolaridade materna,
namero de consultas pré-natais, tipo de gravidez e idade gestacional. O modelo
ajustado mostrou, em RNs PIG, uma chance para AP grave e moderada,
respectivamente, de 1,58 (IC95% 1,15-2,17) e 1,53 (IC95% 1,29-1,82) vezes maior do
que em AIG. Ja nos RNs GIG, néao foi verificada diferenca de chance de asfixia, tanto
na AP grave (p=0,229) quanto na moderada (p=0,632), em relacdo aos AIG (Tabela
4).

Tabela 3 - Razéo de chances para asfixia perinatal grave e moderada conforme a adequacéo de peso
para a idade gestacional ao nascer obtida por regresséo logistica multinomial (modelo ndo-

ajustado)
Classificacdo RN AP Grave AP Moderada
RC[CI95%)] p RC[CI95%)] p
PIG 1,70[1,25-2,30] 0,001 1,79[1,52-2,11] <0,001
GIG 0,86[0,49-1,52] 0,624 0,86[0,63-1,17] 0,357

AlG - - - -

Dados provenientes do Sistema de Informag8es sobre Nascidos Vivos. Varidvel dependente: asfixia
perinatal; Categoria de referéncia: AlG.

Legenda: N: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; PIG: pequeno para a idade gestacional; AlG:
adequado para a idade gestacional; GIG: grande para a idade gestacional; RC: razdo de chances;
IC95%: intervalo de 95% de confianca; p: valor de p.
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Tabela 4 -Razao de chances para asfixia perinatal grave e moderada conforme a adequacéo de peso
para a idade gestacional ao nascer obtida por regresséo logistica multinomial (modelo

ajustado)
Classificacdo RN AP Grave AP Moderada
RC[CI95%)] p RC[CI95%)] p
PIG 1,58[1,15-2,17] 0,005 1,53[1,29-1,82] <0,001
GIG 1,42[0,79-2,54] 0,229 1,08[0,78-1,48] 0,632

AIG - - - -

Dados provenientes do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos. Variavel dependente: asfixia
perinatal; Categoria de referéncia: AlG.

Legenda: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; PIG: pequeno para a idade gestacional; AlG: adequado
para a idade gestacional; GIG: grande para a idade gestacional; RC: razdo de chances; 1C95%:
intervalo de 95% de confianca; p: valor de p. O modelo foi ajustado para idade e escolaridade materna,
namero de consultas pré-natais, tipo de gravidez e idade gestacional.

8.1.3 Associagédo entre o Peso ao Nascer e a Asfixia Perinatal Grave e Moderada

Para avaliar a associagcéo entre 0 peso ao nascer e a AP grave e moderada,
contamos com uma amostra de 113.341 criangas que nasceram entre 0s anos de
2011 a 2016 em Porto Alegre. Entre essas, 701 (0,6%) nasceram com extremo BP,
947 (0,8%) com muito BP, 8.782 (7,7%) com BP, 25.265 (22,3%) com peso
insuficiente, 71.604 (63,2%) com peso adequado e 6.042 (5,3%) com peso elevado
(Tabela 5).

Tabela 5 - Amostra de criancas utilizada para a analise de frequéncia das categorias de peso ao nascer
na asfixia perinatal grave e moderada

Classificacdo RN n (%)
Extremo Baixo Peso 701 (0,6)
Muito Baixo Peso 947 (0,8)
Baixo Peso 8.782 (7,7)
Peso Insuficiente 25.265 (22,3)
Peso Adequado 71.604 (63,2)
Peso Elevado 6.042 (5,3)
Total 113.341 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informacg6es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: RN: recém-nascido; n: nimero de participantes; %: percentual.

O teste z para proporcdes com ajuste de Bonferroni mostrou uma frequéncia
maior de criangas com extremo BP ao nascer na categoria AP grave (34,1%), seguida
pela AP moderada (17,8%). A frequéncia foi menor em criangas que nao vivenciaram
a AP (0,4%). Em relacdo as criancas que nasceram com muito BP, os maiores
percentuais foram observados dentro das categorias AP grave (6,8%) e AP moderada

(9,2%), em comparacao a categoria das criancas sem AP (0,7%). Ja entre as criancas



44

com peso insuficiente ao nascer, o maior percentual foi encontrado nos RNs sem AP
(22,4%), seguido pela AP moderada (17,5%) e AP grave (9,7%). Esse mesmo padrao
foi observado em criangas que nasceram com peso adequado: um percentual maior
naquelas da categoria sem AP (63,5%), seguidas da categoria AP moderada (37,7%)
e, por ultimo, das criancas que passaram por AP grave (30,1%). Em criancas com
peso elevado ao nascer, nao foram observadas diferencas significativas entre as trés

categorias (Tabela 6).

Tabela 6 - Frequéncia das categorias de peso ao nascer na asfixia perinatal grave e moderada

Classificacdo RN AP Grave AP Moderada Sem AP

n (%) n (%) n (%)
Extremo Baixo Peso 95 (34,1)° 170 (17,8)° 436 (0,4)2
Muito Baixo Peso 19 (6,8)° 88 (9,2)° 840 (0,7)2
Baixo Peso 47 (16,8)° 133 (14)° 8602 (7,7)2
Peso Insuficiente 27 (9,7)° 167 (17,5)° 25071 (22,4)2
Peso Adequado 84 (30,1)° 359 (37,7)° 71161 (63,5)
Peso Elevado 7 (2,5) 36 (3,8)? 5999 (5,4)2
Total 279 (100) 953 (100) 112109 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informag8es sobre Nascidos Vivos.

Legenda: RN: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; n: nimero de participantes; %: percentual; 2 b ¢;
letras iguais nas linhas indicam que néo ha diferenca significativa (p>0,05) e letras diferentes nas linhas
indicam que ha diferenca significativa entre os grupos (p<0,05). Os dados foram analisados pelo teste
qui-quadrado seguido do teste z para propor¢des com ajuste de Bonferroni.

A partir da regresséo logistica multinomial, foi realizada a analise bruta da
chance para desenvolver AP grave e moderada conforme o peso ao nascer (Tabela
7). Foi verificado que RNs com extremo BP apresentam uma chance para desenvolver
AP grave e moderada, respectivamente, de 184,58 (IC95% 135,61-251,23) e de 77,28
(IC95% 62,94-94,90) vezes maior do que em criangas com peso adequado ao nascer.
Em criancas que nasceram com muito BP, a chance para AP grave e moderada foi,
respectivamente, de 19,16 (IC95% 11,59-31,67) e de 20,76 (IC95% 16,28-26,47)
vezes maior do que em criancas com peso adequado ao nascer. Em relacdo as
criancas que nasceram com BP, a chance para AP grave e moderada foi,
respectivamente, de 4,62 (IC95% 3,23-6,61) e de 3,06 (IC95% 2,50-3,74) vezes maior
em comparacao as criancas que nasceram com peso adequado. O peso insuficiente
ao nascer representou uma chance para AP moderada de 1,32 (1IC95% 1,09-1,58) vez
maior do que o peso adequado. No entanto, ndo foi identificado aumento significativo

da chance de desenvolver AP grave no peso insuficiente (p=0,679). Criangcas com
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peso elevado ao nascer ndo apresentaram associacdo significativa com AP grave
(p=0,977) ou moderada (p=0,322) (Tabela 7).

Para excluir a interferéncia das variaveis confundidoras o modelo foi ajustado
utilizando regresséo logistica multinomial ajustada para idade e escolaridade materna,
namero de consultas pré-natais, tipo de gravidez e idade gestacional. O modelo
ajustado mostrou, em neonatos com extremo BP, uma chance de desenvolver AP
grave e moderada, respectivamente, de 4,01 (IC95% 1,40-11,45) e de 11,79 (IC95%
6,79-20,46) vezes maior do que em criangas com peso adequado. Para aqueles RNs
com muito BP, a chance de desenvolver AP moderada foi 5,86 (IC95% 3,76-9,14)
vezes maior do que em criancas com peso adequado. Entretanto, ndo houve aumento
significativo na chance de desenvolver AP grave nessas criangas com muito BP
(p=0,198). Em RNs com BP, a chance para AP grave e moderada foi,
respectivamente, 2 vezes (IC95% 1,20-3,33) e 1,8 (IC95% 1,38-2,34) vez maior do
gue em criancas com peso adequado. Em RNs com peso insuficiente néo foi verificada
associacdo com AP grave (p=0,215) ou moderada (p=0,129). Da mesma forma, em
RNs com peso elevado néo foi identificado aumento significativo na chance de
desenvolver asfixia grave (p=0,978) ou moderada (p=0,351) (Tabela 8).

Tabela 7 - Razdo de chances para asfixia perinatal grave e moderada conforme as categorias de peso
ao nascer obtida por regresséao logistica multinomial (modelo ndo-ajustado)

Classificagcao RN AP Grave AP Moderada
RC[CI95%)] p RC[CI95%)] p
Extremo BP 184,58[135,61- <0,001 77,28[62,94-94,90] <0,001
251,23]
Muito BP 19,16[11,59-31,67] <0,001 20,76[16,28-26,47] <0,001
BP 4,62[3,23-6,61] <0,001 3,06[2,50-3,74] <0,001
Peso Insuficiente  0,91[0,59-1,40] 0,679 1,32[1,09-1,58] 0,003
Peso Elevado 0,98[0,45-2,13] 0,977 1,19[0,84-1,67] 0,322
Peso Adequado - - - -

Dados provenientes do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos. Varidvel dependente: asfixia
perinatal; Categoria de referéncia: peso adequado.

Legenda: RN: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; BP: baixo peso; RC: razdo de chances; 1C95%:
intervalo de 95% de confianca; p: valor de p.
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Tabela 8 -Razéo de chances para asfixia perinatal grave e moderada conforme as categorias de peso
ao nascer obtida por regresséo logistica multinomial (modelo ajustado)

Classificacao RN AP Grave AP Moderada

RC[CI95%)] p RC[CI95%] p
Extremo BP 4,01[1,40-11,45] 0,009 11,79[6,79-20,46] <0,001
Muito BP 1,86[0,72-4,84] 0,198 5,86[3,76-9,14] <0,001
BP 2,00[1,20-3,33] 0,008  1,80[1,38-2,34] <0,001
Peso Insuficiente 0,75[0,48-1,17] 0,215 1,15[0,95-1,40] 0,129
Peso Elevado 1,01[0,46-2,18] 0,978 1,17[0,83-1,66] 0,351
Peso Adequado - - - -

Dados provenientes do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos. Variavel dependente: asfixia
perinatal; Categoria de referéncia: peso adequado.

Legenda: RN: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; BP: baixo peso; RC: razdo de chances; 1C95%:
intervalo de 95% de confianca; p: valor de p. O modelo foi ajustado para idade e escolaridade materna,
namero de consultas pré-natais, tipo de gravidez e idade gestacional.

8.1.4 Associacgéo entre a ldade Gestacional ao Nascer e a Asfixia Perinatal Grave
e Moderada

Para avaliar a associacao entre a idade gestacional ao nascer e a AP grave e
moderada, contamos com uma amostra de 113.128 criangas que nasceram entre 0s
anos de 2011 a 2016. Entre essas, 606 (0,5%) foram classificadas como pré-termo
extremo, 1.025 (0,9%) como muito pré-termo, 11.062 (9,8%) como pré-termo tardio
€100.435 (88,8%) como a termo (Tabela 9).

Tabela 9 - Amostra de criancas utilizada para a andlise de frequéncia das categorias de idade
gestacional ao nascer na asfixia perinatal grave e moderada

Classificacdo RN n (%)
Pré-termo Extremo 606 (0,5)
Muito Pré-termo 1.025 (0,9)
Pré-termo Tardio 11.062 (9,8)

A Termo 100.435 (88,8)
Total 113.128 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informag8es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: RN: recém-nascido. n: nimero de participantes. %: percentual.

Dentro da categoria de prematuridade extrema, foi observada uma maior
frequéncia de criancas com AP grave (35,6%) em relacdo as criancas com AP
moderada (16,5%) e uma menor frequéncia de criancas sem AP (0,3%). Dentro da
categoria de criancas muito pré-termo, foram verificados altos percentuais de AP
grave (6,5%) e moderada (9,6%), em relagcdo ao percentual sem AP (0,3%). Da

mesma forma, quando comparamos 0s percentuais de criancas pré-termo tardias,
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observamos que o0s maiores percentuais estdo na AP grave (17,3%) e moderada
(18,2%) e o0 menor em criancas sem AP (9,7%). J& o maior percentual de criancas a
termo foi constatado no grupo sem AP (89,2%), seguido por AP moderada (55,8%) e
o0 menor na AP grave (40,6%). Para essa analise, foi realizado o teste qui-quadrado
seguido do teste z para propor¢gdes com ajuste de Bonferroni (Tabela 10).

Tabela 10 - Frequéncia das categorias de idade gestacional ao nascer (pré-termo extremo, muito pré-
termo, pré-termo tardio e a termo) na asfixia perinatal grave e moderada

Classificacdo RN AP Grave AP Moderada Sem AP
n (%) n (%) n (%)
Pré-termo Extremo 99 (35,6)° 156 (16,5)° 351 (0,3)2
Muito Pré-termo 18 (6,5)° 91 (9,6)° 916 (0,8)2
Pré-termo Tardio 48 (17,3)° 172 (18,2)° 10842 (9,7)2
A Termo 113 (40,6)° 528 (55,8)° 99794 (89,2)?
Total 278 (100) 947 (100) 111903 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informag6es sobre Nascidos Vivos.

Legenda: RN: recém-nascido; AP: asfixia perinatal; n: nimero de participantes; %: percentual; ®®: letras
iguais nas linhas indicam que ndo ha diferenca significativa (p=0,05) e letras diferentes nas linhas
indicam que ha diferenca significativa entre os grupos (p<0,05). Os dados foram analisados pelo teste
qui-quadrado seguido do teste z para propor¢des com ajuste de Bonferroni.

A Tabela 11 representa a andlise bruta da chance de desenvolver AP grave e
moderada de acordo com a idade gestacional ao nascer, obtida a partir da regressao
logistica multinomial. Em RNs pré-termo extremo, foi identificada uma chance para AP
grave e moderada de 249,08 (IC95% 186,48-332,70) e de 84 (IC95% 68,28-103,32)
vezes maior do que em criangas nascidas a termo, respectivamente. Em neonatos
muito pré-termo, a chance para AP grave e moderada foi, respectivamente, de 17,35
(1IC95% 10,50-28,65) e de 18,77 (IC95% 14,89-23,67) vezes maior do que em criancas
nascidas a termo. Em criancas pré-termo tardio, a chance para AP grave e moderada
foi, respectivamente, 3,91 (1C95% 2,78-5,48) e 2,99 (1C95% 2,52-3,56) vezes maior do
gue em criancas nascidas a termo.

O modelo ajustado, utilizado para excluir a interferéncia das variaveis
confundidoras, mostrou que em RNs pré-termo extremo houve uma chance
aumentada de desenvolver AP grave e moderada de, respectivamente, 191,36
(IC95% 134,10-273,06) e 82,67 (IC95% 65,09-105,01) em relacdo as criancas
nascidas a termo. Em RNs muito pré-termo, a chance para AP grave e moderada foi,
respectivamente, 14 (IC95% 8,17-24) e 17,82 (IC95% 13,84-22,95) vezes maior do
que em criancas nascidas a termo. JA em RNs pré-termo tardio, a chance para AP
grave e moderada foi de 3,38 (IC95% 2,36-4,85) e 2,8 (IC95% 2,33-3,37) vezes maior
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do que em criancas nascidas a termo, respectivamente. As variaveis confundidoras
usadas para a regressao logistica multinomial ajustada foram: idade e escolaridade
materna, nimero de consultas pré-natais, tipo de gravidez e adequacao de peso ao

nascer (Tabela 12).

Tabela 11 - Razéo de chances para asfixia perinatal grave e moderada conforme as categorias de
idade gestacional ao nascer obtida por regressao logistica multinomial (modelo nao-

ajustado)
Classificacdo RN AP Grave AP Moderada
RC[CI95%)] p RC[CI95%)] p
Pré-termo Extremo 249,08[186,48-332,70] <0,001 84[68,28-103,32] <0,00
1
Muito Pré-termo 17,35[10,50-28,65] <0,001 18,77[14,89-23,67] <0,00
1
Pré-termo Tardio  3,91[2,78-5,48] <0,001 2,99[2,52-3,56] <0,00
1

A termo - - - -
Dados provenientes do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos. Variavel dependente: asfixia
perinatal. Categoria de referéncia: a termo.
Legenda: RN: recém-nascido. AP: asfixia perinatal. RC: razéo de chances. IC95%: intervalo de 95% de
confianca. p: valor de p.

Tabela 12 - Razdo de chances para asfixia perinatal grave e moderada conforme as categorias de
idade gestacional ao nascer obtida por regressao logistica multinomial (modelo ajustado)

Classificagcdao RN AP Grave AP Moderada
RC[CI95%)] p RC[CI95%)] p
Pre-termo 191,36[134,10-273,06] <0,00 82,67[65,09- <0,00
Extremo 1 105,01] 1
Muito Pré-termo 14,00([8,17-24,00] <0,00 17,82[13,84-22,95] <0,00
1 1
Pré-termo Tardio  3,38[2,36-4,85] <0,00 2,80[2,33-3,37] <0,00
1 1
A termo - - - -

Dados provenientes do Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos. Variavel dependente: asfixia perinatal.
Categoria de referéncia: a termo.

Legenda: RN: recém-nascido. AP: asfixia perinatal. RC: razdo de chances. IC95%: intervalo de 95% de
confianca. p: valor de p. O modelo foi ajustado para idade e escolaridade materna, nUmero de consultas pré-
natais, tipo de gravidez e adequacéo de peso para a idade gestacional ao nascer.
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8.2 MORTALIDADE INFANTIL
8.2.1 Frequéncia de Mortalidade Infantil conforme o Apgar do 5° Minuto
Ao analisar o 6bito infantil até o primeiro ano de vida, 112.591 (99,3%) criancas

sobreviveram e 750 (0,7%) foram a 6bito, entre as 113.341 que nasceram vivas entre
os anos de 2011 e 2016 em Porto Alegre (Tabela 13).

Tabela 13 - Frequéncia de mortalidade e sobrevivéncia até o primeiro ano de vida entre os nascidos
vivos de 2011 a 2016

Nascidos vivos n (%) n por 1.000 nascidos
entre 2011 e 2016 Vivos

Mortalidade 750 (0,7) 6,62

Sobrevivéncia 112.591 (99,3) 993,38

Total 113.341 (100) -

Dados provenientes do Sistema de Informag8es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: n: nUmero de participantes. %: percentual.

A Tabela 14 mostra a frequéncia de mortalidade e sobrevivéncia de criancas
até o primeiro ano de vida a cada ponto da escala de Apgar no 5° minuto de vida,
avaliada pelo teste qui-quadrado para tendéncia linear. Pode-se observar que,
conforme a pontuacdo do Apgar aumenta, a mortalidade diminui e a sobrevivéncia

aumenta (Figura 4).
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Tabela 14 - Andlise de frequéncia de mortalidade e sobrevivéncia avaliadas até o primeiro ano de vida,
conforme a nota de Apgar no 5° minuto

Apgar 5° Minuto Mortalidade Sobrevivéncia Total
n (%) n (%) n (%)
0 26 (74,3) 9 (25,7) 35 (100)
1 41 (47,1) 46 (52,9) 87 (100)
2 31 (49,2) 32 (50,8) 63 (100)
3 40 (42,6) 54 (57,4) 94 (100)
4 26 (19,3) 109 (80,7) 135 (100)
5 47 (16,2) 243 (83,8) 290 (100)
6 78 (14,8) 450 (85,2) 528 (100)
7 77 (5) 1.453 (95) 1.530 (100)
8 132 (1,8) 7.112 (98,2) 7.244 (100)
9 194 (0,3) 56.406 (99,7) 56.600 (100)
10 58 (0,1) 46.677 (99,9) 46.735 (100)

Dados provenientes do Sistema de Informac¢Bes sobre Nascidos Vivos.
Legenda: n: nimero de participantes; %: percentual. (teste qui-quadrado para tendéncia linear:

p<0,001).

Figura 4 -Frequéncia de mortalidade e sobrevivéncia avaliadas até o primeiro ano de vida conforme a
nota de Apgar no 5° minuto

100 = -~ Sobrevivéncia
-o- Mortalidade
S 50+
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Legenda: n: nimero de participantes. %: percentual.

p<0,001).

2 3 4 5

7 8 9 10

Escala de Apgar no 5° minuto
Dados provenientes do Sistema de Informag6es sobre Nascidos Vivos.

(teste qui-quadrado para tendéncia linear:

8.2.2 Frequéncia de Mortalidade Infantil Neonatal (precoce e tardia) e POs-
Neonatal conforme o Apgar do 5° Minuto

Entre as 750 criancas que foram a 6bito até o primeiro ano de idade em Porto
Alegre, no periodo de 2011 a 2016, 318 (42,5%) morreram no periodo neonatal
precoce, 170 (22,5%) no neonatal tardio e 262 (35%) no pos-neonatal (Tabela 15).
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Tabela 15 - Obitos por periodo até o primeiro ano de vida entre os nascidos vivos de 2011 a 2016

Obitos até o 1° ano de vida de n (%)

n por 1.000 nascidos

2011 a 2016 Vivos
Periodo Neonatal Precoce 318 (42,5) 2,81
Periodo Neonatal Tardio 170 (22,5) 15
Periodo P6s-neonatal 262 (35) 2,31
Total 750 (100) 6,62

Dados provenientes do Sistema de Informag8es sobre Nascidos Vivos.

Legenda: n: nUmero de participantes. %: percentual.

A frequéncia de sobrevivéncia e mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia)

e pos-neonatal, de acordo com cada ponto da escala de Apgar no 5° minuto, esta

representada na Tabela 16 e foi avaliada pelo teste de qui-quadrado para tendéncia

linear. Pode ser observado que a mortalidade neonatal precoce diminui a medida que

a pontuacao do Apgar aumenta (Figura 5).

Tabela 16-Frequéncia da mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal conforme a
nota de Apgar no 5° minuto entre os 6bitos de nascidos vivos de 2011 a 2016

Apgar MiINeo MINeo Ml P6s- Sobrevivéncia | Total
5°min Precoce Tardia neo
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
0 23 (65,7) 1(2,9) 2 (5,7) 9 (25,7) 35 (100)
1 40 (46) 0 (0) 1(1,2) 46 (52,9) 87 (100)
2 25(39,7) 5(7,9) 1(1,6) 32 (50,8) 63 (100)
3 20 (21,3) 8(8,5) 12 (12,8) 54 (57,4) 94 (100)
4 22 (16,3) 4 (3) 0 (0) 109 (80,7) 135 (100)
5 29 (10) 12 (4,1) 6(2,1) 243 (83,8) 290 (100)
6 49 (9,3) 16 (3) 13 (2,5) 450 (85,2) 528 (100)
7 27 (1,8) 28 (1,8) 22(1,4) 1.453 (95) 1.530 (100)
8 42 (0,6) 43 (0,6) 47 (0,6) 7.112 (98,2) 7.244 (100)
9 33(0,1) 42 (0,1) 119(0,2) 56.406 (99,7) 56.600 (100)
10 8 (0) 11 (0) 39 (0,1) 46.677 (99,9) 46.735 (100)

Dados provenientes do Sistema de InformacgBes sobre Nascidos Vivos.
Legenda: MI: mortalidade infantil; neo: neonatal; n: nmero de participantes; %: percentual (teste qui
guadrado para tendéncia linear: p<0,001).
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Figura 5 - Frequéncia da mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal conforme a
nota de Apgar no 5° minuto entre os ébitos de nascidos vivos de 2011 a 2016

100+ -~ Sobrevivéncia

MI Neonatal Precoce
MI Neonatal Tardia
MI Pés-neonatal

/

Olllll‘#'_l_lzl_
0o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Escala de Apgar no 5° minuto

Dados provenientes do Sistema de Informacg6es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: MI: mortalidade infantil; %: percentual (teste qui-quadrado para tendéncia linear: p<0,001).

8.2.3 Frequéncia de Mortalidade Infantil Neonatal (precoce e tardia) e Pés-
Neonatal Conforme a Categoria de Asfixia (Grave e Moderada)

A frequéncia de mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e p6s-neonatal,
dentro das categorias grave e moderadade AP, foi avaliada pelo teste de qui-quadrado
para tendéncia linear e esta representada na Tabela 21. Observa-se que a frequéncia
de mortalidade neonatal (precoce e tardia) e pds-neonatal é decrescente, sendo mais
prevalente na AP grave e menos frequente em neonatos sem AP (Tabela 17; Figura
6).

Tabela 17 - Frequéncia de mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal conforme a
categoria de asfixia perinatal (grave e moderada) entre os nascidos vivos de 2011 a 2016

Asfixia MI Ml Neonatal Ml P6s- Sobrevivéncia | Total
Perinatal Neonatal Tardia neonatal

Precoce

n (%) n (%) n (%) n (%)
AP Grave 108 (38,7) 14 (5) 16 (5,7) 141 (50,5) 279 (100)
AP 100 (10,5) 32 (3,4) 19 (2) 802 (84,2) 953 (100)
Moderada
Sem AP 110 (0,1) 124 (0,1) 227 (0,2) 111.648 (99,6) | 112.109

(100)

Dados provenientes do Sistema de Informag6es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: AP: asfixia perinatal. MI: mortalidade infantil. n: nUmero de participantes. %: percentual (teste
qui quadrado para tendéncia linear: p<0,001).
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Figura 6 -Frequéncia da mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal conforme a
categoria de asfixia perinatal (grave e moderada) entre 0s nascidos vivos de 2011 a 2016
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99,6
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Bl Sobrevivéncia

3 MI Neonatal Precoce
1 MI Neonatal Tardia
= MI Pés-neonatal

Dados provenientes do Sistema de Informag6es sobre Nascidos Vivos.
Legenda: RN: recém-nascido. AP: asfixia perinatal. MI: mortalidade infantil. %: percentual (teste qui
quadrado para tendéncia linear: p<0,001).

8.2.4 Taxa de Mortalidade Infantil Neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal
devido a Asfixia Perinatal Grave e Moderada

A Tabela 18 mostra a taxa de mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e

pds-neonatal devido a AP grave e moderada a cada 1.000 nascidos vivos entre 0s
anos de 2011 a 2016.

Tabela 18 - Taxa de mortalidade infantil neonatal precoce, tardia e pds-neonatal entre os nascidos
vivos de 2011 a 2016

MI Neonatal Precoce

Asfixia MI (n total) Nascidos MI (n por 1.000 nascidos
Perinatal vivos (n total) vivos)

AP Grave 108 113.341 0,95

AP Moderada 100 113.341 0,88

MI Neonatal Tardia

Asfixia MI (n total) Nascidos MI (n por 1.000 nascidos
Perinatal vivos (n total)  vivos)

AP Grave 14 113.341 0,12

AP Moderada 32 113.341 0,28

MI Pés-neonatal

Asfixia MI (n total) Nascidos MI (n por 1.000 nascidos
Perinatal vivos (n total)  vivos)

AP Grave 16 113.341 0,14

AP Moderada 19 113.341 0,17

Dados provenientes do Sistema de Informacgdes sobre Nascidos Vivos.
Legenda:MI: mortalidade infantil. AP: asfixia perinatal. n: nUmero de participantes.
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8.2.5 Associagdo entre a Asfixia Perinatal e a Mortalidade Infantil Neonatal
(precoce e tardia) e PGs-neonatal

A Tabela 19 mostra os resultados da analise da razdo de chances para Mi
neonatal (precoce e tardia) e pos-neonatal em cada categoria de AP (grave e
moderada). Em RNs com AP grave, foi verificada uma chance para mortalidade infantil
neonatal precoce, tardia e pos-neonatal, respectivamente, de 777,43 (IC95% 568,67-
1062,81), 17,44 (1C95% 8,49-35,83) e 89,40 (IC95% 50,21-159,15) vezes maior do
gue em criancas sem AP. Em RNs com AP moderada, a chance para mortalidade
infantil neonatal precoce, tardia e pos-neonatal foi, respectivamente, de 126,55
(1C95% 95,69-167,37), de 35,92(1C95% 24,20-53,31) e de 11,65 (IC95% 7,25-18,70)
vezes maior do que em criangas sem AP.

O modelo ajustado para as variaveis confundidoras mostrou, em RNs com AP
grave, uma chance para mortalidade infantil neonatal precoce, tardia e pés-neonatal
de, respectivamente, 184 (IC95% 114,99-294,41),17,44 (IC95% 8,49-35,83) e 19,31
(1IC95% 10,31-36,15) vezes maior do que em criancas sem AP. Em RNs com AP
moderada, a chance para mortalidade infantii neonatal precoce e tardia foi,
respectivamente, de 12,24 (1C95% 8,28-18,09) e de 2,95 (IC95% 1,80-4,82) vezes
maior do que em criancas sem AP. Ja para a mortalidade infantil pés-neonatal, ndo
foi identificada diferenca significativa em criangcas com AP moderada (p=0,054). O
modelo foi ajustado para as variaveis idade e escolaridade materna, numero de
consultas pré-natais, tipo de gravidez, idade gestacional e adequacdo de peso para

idade gestacional ao nascer (Tabela 20).
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Tabela 19 - Razdo de chances para mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e pés-neonatal
conforme a categoria de asfixia perinatal (grave e moderada) obtida por regressao logistica
multinomial (modelo ndo-ajustado)

MI Neonatal MI Neonatal Ml
Precoce Tardia Pés-
neonatal

RC[CI95%)] p RC[CI95%)] p RC[CI95%] p
AP 777,43 <0,00 89,40 <0,00 55,81 <0,00
Grave [568,67- 1 [50,21- 1 [32,74-95,12] 1

1062,81] 159,15]
AP 126,55 <0,00 35,92 <0,00 11,65 <0,00
Moderada [95,69-167,37] 1 [24,20-53,31] 1 [7,25-18,70] 1

Sem AP - - - -
Dados provenientes do Sistema de Informacfes sobre Nascidos Vivos. Variavel dependente:
mortalidade infantil; Categoria de referéncia: sem AP.
Legenda: AP: asfixia perinatal. MI: mortalidade infantil. RC: raz&o de chances. IC95%: intervalo de 95%
de confiancga. p: valor de p.

Tabela 20. - Razéo de chances para mortalidade infantil neonatal (precoce e tardia) e pds-neonatal
conforme a categoria de asfixia perinatal (grave e moderada) obtida por regressao logistica
multinomial (modelo ajustado)

MI Neonatal MI MI
Precoce Neonatal Pos-
Tardia neonatal
RC[CI95%)] p RC[CI95% p RC[CI95%] p
]
AP 184,00 [114,99- <0,00 17,44 <0,00 19,31 <0,00
Grave 294,41] 1 [8,49- 1 [10,31- 1
35,83] 36,15]
AP 12,24 [8,28-18,09] <0,00 2,95 <0,00 1,73 0,054
Moderada 1 [1,80-4,82] 1 [0,99-3,03]

Sem AP - - - -
Dados provenientes do Sistema de Informac¢des sobre Nascidos Vivos.Variavel dependente:
mortalidade infantil; Categoria de referéncia: sem AP.
Legenda: AP: asfixia perinatal. MI: mortalidade infantil. RC: raz&o de chances. IC95%: intervalo de 95%
de confianca. p: valor de p. O modelo foi ajustado para idade e escolaridade materna, nimero de
consultas pré-natais, tipo de gravidez, idade gestacional e adequacgédo de peso para idade gestacional
ao nascer.
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9 DISCUSSAO

Este estudo avaliou a associacéo entre a AP grave e moderada e os seguintes
componentes do estado nutricional do RN: adequacdo de peso para a idade
gestacional, peso e idade gestacional ao nascer. A AP grave e moderada também foi
relacionada a mortalidade infantili em seus trés componentes (neonatal precoce,
neonatal tardia e pds-neonatal). O estudo também buscou ressignificar o escore de
Apgar como critério diagndstico para a ocorréncia de AP e a categorizacao da asfixia
em grave e moderada, questdo sem consenso na literatura, mas extremamente
importante para a tomada de decisfes clinicas e também para permitir uma melhor
comparacao entre os trabalhos de pesquisa desenvolvidos na area.

Neste estudo, foi identificada uma associacao entre as criangas gque nascem
PIG e a ocorréncia de AP, tanto grave quanto moderada. De maneira semelhante,
Stoknes e colaboradores (2012), ao avaliarem criangas PIG, encontraram um risco
maior das mesmas de apresentar um Apgar na faixa de 0 a 3 ao 5° minuto (0 mesmo
critério utilizado para definir a categoria de AP grave no presente estudo). Isso sugere
gue um crescimento adequado do feto parece ser um fator de elevada importancia
para reduzir o risco de asfixia.

Quando o feto ndo alcanca o seu potencial bioldgico de crescimento, devido a
fatores genéticos e ambientais, ocorre o chamado crescimento intrauterino restrito
(CIUR). Ma-perfusdo sanguinea uteroplacentaria e nutricdo fetal sub-6timas séo
fatores que podem levar ao desenvolvimento de CIUR, que é definido quando o peso
correlacionado a idade gestacional é inferior ao percentil 10, resultando em um
neonato PIG (KEHL et al., 2017). Essa condi¢cdo também deve estar associada a um
processo fisiopatolégico (QUEENSLAND CLINICAL GUIDELINES, 2016). Sabendo
gue criancas PIG podem ser vitimas do CIUR (KEHL et al., 2017; LAWN et al., 2014)
e que a fisiopatologia dessa condi¢g&do envolve uma perfusdo sanguinea insatisfatoria
e transferéncia prejudicada de oxigénio e nutrientes para a placenta, € compreensivel
a maior tendéncia de experimentar AP presente nesses neonatos (RENNIE, 2012).
Nessas circunstancias, o feto € exposto a uma hipoxemia crénica no ambiente
intrauterino, fato que, somado as contragfes uterinas no momento do parto, pode
alterar a frequéncia cardiaca de maneira a desencadear a AP (HERRERA & SILVER,
2016).E interessante ressaltar que a pré-eclampsia € considerada um fator de risco

para PIG severo (abaixo do percentil 3), enquanto o BP pré-gestacional materno (IMC
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menor do que 18,5) esta associado com PIG moderado (entre o percentil 3 e
10)(CAMPBELL et al., 2012). Ha outras condicbes maternas e placentarias que
também aumentam o risco para a ocorréncia de CIUR, tais como hipoxia,
vulnerabilidade socioecondmica, idade menor do que 16 anos ou maior do que 35,
ganho de peso inadequado durante a gestacdo e descolamento da placenta
(SHARMA et al., 2016).

Em consequéncia da privacédo de oxigénio e de nutrientes durante o periodo
fetal, a AP est& entre uma das complica¢cdes agudas do CIUR (MURKI & SHARMA,
2014). Em um estudo de coorte com mais de 400 mil criangas, foi constatado um baixo
escore de Apgar (menor ou igual a 3 aos 5 minutos de vida) na maioria dos RNs PIG,
sugerindo a ocorréncia de um insulto hipoxico-isquémico. Esses RNs apresentam
maior chance de 6bito e de desenvolvimento de paralisia cerebral no periodo neonatal
(STOKNES et al., 2012), tém maior chance de serem admitidos em unidade de terapia
intensiva e apresentam dificuldades na resolucdo de problemas aos 24 meses de
idade (mediante questionario respondido pelos pais sobre o comportamento da
crianga), demonstrando que o lobo frontal pode ser uma area do encéfalo mais
suscetivel a hipoxia (FIGUERAS et al., 2008).

No presente estudo, 0 modelo de regressao logistica multinomial ndo-ajustado
mostrou, em todas as categorias que compdem o BP, uma chance maior para
experimentar AP grave e moderada. JA& o modelo ajustado para as variaveis
confundidoras nao indicou associacdo entre AP grave e criangas que nasceram com
peso muito baixo. Embora o peso muito baixo ndo tenha impacto para o desenvolvidos
da AP grave (no modelo ajustado), 0 mesmo ainda mostra uma associagdo com o
desenvolvimento de AP moderada. Essa pequena diferenca entre os modelos
(ajustado e ndo-ajustado) revela que, apesar do forte impacto do peso na AP, outras
variaveis (as confundidoras, no presente estudo) devem ser levadas em consideracéo
na busca por processos de intervencédo preventiva que possam melhorar a qualidade
da gestacéo.

Aslam e colaboradores (2014) identificaram um risco aumentado de AP em
criancas que apresentaram peso ao nascer nas faixas de 1.000 a 2.000 gramas e de
2.000 a 2.500 gramas, porém essas categorias ndo respeitam a definicdo da OMS
para muito BP e BP ao nascer (WHO, 2016). Além disso, para critério diagndstico de
AP, foi utilizado o Apgar do 1° minuto de vida, momento em que a baixa saturacéo de

oxigénio € esperada. Tasew e colaboradores (2018) encontraram uma associacao
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entre criancas com BP ao nascer e AP, porém nao subdividiram o BP em baixo, muito
baixo e extremo (WHO, 2016) e a AP nao foi categorizada em grave e moderada. De
gualquer forma, apesar das metodologias distintas utilizadas na literatura, fica
evidente que criangcas com peso abaixo daquele considerado adequado tém um risco
elevado de desenvolver AP. Mesmo que 0 peso ao nascer ndo seja uma medida tao
precisa como a adequacdo de peso para a idade gestacional, o presente estudo
também mostrou que RNs com extremo BP e BP tém uma chance maior de
experimentar AP, tanto grave como moderada. Ainda, oS presentes resultados
mostram que, ao contrario do BP, o peso adequado ou elevado ndo aumenta a chance
para o desenvolvimento de AP grave ou moderada.

O BP ao nascer também € considerado uma consequéncia do CIUR e esta
associado ao atraso no desenvolvimento cognitivo da crian¢a (WHO, 2014). Visto isso,
€ compreensivel que as menores faixas de peso estejam mais associadas a AP. Neste
trabalho, o extremo BP foi a categoria que mostrou maior chance para o
desenvolvimento de AP grave com uma razao de chances de ocorréncia de 4,01 e de
AP moderada com uma razéo de chances de 11,79 em comparagao as criancas que
nascem com peso adequado. Fica claro que essas criancas sdo muito suscetiveis aos
danos neuroldgicos causados pela AP, sendo, muitas vezes, vitimas da EHI.

Além do peso, outro fator que pode ter impacto significativo na ocorréncia de
asfixia é a idade gestacional da crianga no momento do nascimento. O
desenvolvimento fisioldgico intrauterino dos 6rgdos ocorre dentro de determinados
periodos e, ao ser interrompido, pode se tornar mais um fator para desfechos
negativos ao nascimento (SADLER, 2019). Por exemplo, o desenvolvimento
encefalico esta associado a idade fetal: entre 20 e 24 semanas, a proliferacdo e
migracao neuronais, assim como a maturacao dos giros, estdo completas. Também,
em torno das 24 semanas de idade gestacional, inicia-se a mielinizacdo das raizes
ventrais dos nervos cerebrospinais e do tronco encefalico, embora a parte principal
ocorre apés o nascimento. Nesse momento, a fungéo sinptica ja esta desenvolvida
para que o feto flexione o pescoco e o tronco, mas o restante da integracao entre 0s
sistemas nervoso e muscular ocorrera durante o Ultimo trimestre de gestacdo
(CUNNINGHAM et. al., 2016). Visto isso, especialmente nas menores categorias de
parto pré-termo, o funcionamento dos 6rgdos pode estar prejudicado, de maneira a
impactar negativamente na adaptacdo a vida extrauterina, levando a um risco
bastante aumentado de asfixia (CASEY et. al., 2001).
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A maturacdo estrutural e morfolégica do pulméo também acontece ao longo
das semanas de gestacdo. Para um funcionamento adequado desse 6rgéo, €
fundamental que o periodo necessario para o desenvolvimento seja respeitado.
Apenas a partir da 322 semana de idade gestacional os pneumdécitos do tipo Il iniciam
a producédo de surfactante (CUNNINGHAM et. al., 2016; SADLER, 2019). Apés a
primeira respiracéo, ao nascimento, o surfactante € responsavel por impedir o colapso
dos sacos terminais durante a expiracdo. No entanto, em criancas pré-termo, a
auséncia ou producao diminuida de surfactante acarreta a Sindrome do Desconforto
Respiratério (SDR) do RN (HALL, 2017). Em consequéncia dessa condi¢do, pode
ocorrer hipoxia, levando a danos neurologicos eaté mesmo a paralisia cerebral
(CUNNINGHAM et. al., 2016). Em vista disso, criancas pré-termo encontram-se
vulneraveis a asfixia e as suas complicagcbes, como o desenvolvimento de EHI.

O quadro estabelecido no CIUR gera a reducao da producao de surfactante
(ORGEIG et. al.,, 2009). Por isso, quando o neonato apresenta CIUR, além da
prematuridade, estd ainda mais suscetivel & SDR e as complicacbes associadas.
Ainda é sugerido que, quanto maior o tempo em que o feto se encontra com CIUR,
maior sera o impacto sobrea producdo de surfactante (MALHOTRA et. al., 2019).
Assim, apesar de alguns autores insistirem que na presenca de imaturidade fisiolégica
as alteracfes clinicas indicadas pelo Apgar ndo séo téao relevantes (AAP & ACOG,
2015), fica claro que a interrupcdo do desenvolvimento pode acarretar sérias
complicacbes associadas a um maior risco de asfixia.

Os resultados do presente estudo também vao neste sentido e mostram uma
associagcdo significativa entre a idade gestacional ao nascer e a chance de
desenvolver AP grave e moderada, observada dentro de todas as categorias que
compreendem 0 nascimento pré-termo: pré-termo extremo, muito pré-termo e pré-
termo tardio. Aslam e colaboradores (2014) e Tasew e colaboradores (2018) também
relacionaram uma maior chance de AP ao parto prematuro, porém nao avaliaram as
categorias que compdem o nascimento pré-termo. Essa separacdo em categorias tem
importancia clinica e nossos resultados mostraram que em menores idades
gestacionais ao nascer, principalmente em nascimentos pré-termo extremo, a chance
de desenvolver AP grave e moderada € ainda maior. Assim, pode-se dizer que quanto
maior o grau de prematuridade, maiores as chances do desenvolvimento de

desfechos neurologicos negativos.
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Murray e colaboradores (2015), realizaram uma meta-analise para avaliar o
neurodesenvolvimento de criancas cujas maes, durante a gestacdo, tiveram o
diagnéstico de CIUR. Os resultados observados foram comprometimentos
comportamentais, visuais, auditivos e cognitivos ja acentuados em criangas nascidas
com idade gestacional maior ou igual a 35 semanas. Naquelas com idade gestacional
menor do que 35 semanas, foi observado um comprometimento ainda maior do
neurodesenvolvimento. Esses dados corroboram os achados do presente estudo,
indicando que o nascimento pré-termo estd associado a AP (e sugerem que isso pode
ser uma causa importante de danos neurolégicos nesses neonatos). Os achados de
Murray e colaboradores (2015) reforcam a ideia de que um dos desfechos negativos
da asfixia € o desenvolvimento de EHI.

Com base no conjunto de resultados apresentados até aqui, fica claro o motivo
da existéncia de maior necessidade de intervengdes, como a reanimagao neonatal,
nas condicbes de BP e menores idades gestacionais ao nascer (BRASIL, 2011a).
Também € importante salientar que, assim como 0S heonatos pequenos para a idade
gestacional (KEHL et al., 2017), aqueles que nascem com BP e pré-termo estao
relacionados ao CIUR (MURRAY et al., 2015).

Dessa forma, a partir de nossos dados e dos dados da literatura, percebe-se
que uma das estratégias para a prevencado da AP (e das sequelas neuroldgicas
associadas) € garantir que a placentacao e o desenvolvimento do feto ocorram de
forma completa e adequada. Para que haja uma irrigacdo sanguinea satisfatéria na
placenta, é essencial que as células do citotrofoblasto desempenhem o
remodelamento eficaz das artérias espiraladas, aumentando o seu calibre, por
exemplo (GUDE et al., 2004; TURCO & MOFFETT, 2019). As glandulas uterinas e
células do estroma endometrial fornecem nutrientes (glicogénio, proteinas, lipidios e
minerais) para que aconteca essa invasao trofoblastica de maneira apropriada (HALL,
2017). Dessa forma, a desnutricdo materna est4d diretamente associada ao
desenvolvimento vascular e placentario ineficiente (BELKACEMI et al., 2010;
OSGERBY et al., 2004), podendo acarretar o nascimento de lactentes PIG (Rana et
al., 2019), além de partos prematuros (ROMERO et al., 2014). Da mesma forma que
nascer PIG, vivenciar um parto prematuro pode ser consequéncia do diametro
pequeno das artérias espiraladas (ROMERO et al., 2014). Muitas vezes o RN
apresenta esses dois fatores associados (BP e prematuridade), o que pode elevar

ainda mais o risco de AP. A resisténcia aumentada das artérias espiraladas pode levar
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a pré-eclampsia (BROSENS et al.,, 2011; GUZIN et al.,, 2005), condicdo que
caracteriza insuficiéncia placentaria e também estd associada a AP (LAWN et al.,
2014; MOSHIRO et al., 2019).

O peso materno pré-gestacional e o ganho de peso durante a gestacao também
séo determinantes do crescimento fetal. Mulheres com BP e que apresentam ganho
de peso inadequado durante a gestacao, configuram risco para RNs PIG (NOWAK et
al., 2019). Entretanto, o baixo ganho de peso gestacional estd associado a criangas
PIG e ao parto prematuro tanto em mulheres com peso pré-gestacional baixo, quanto
com peso adequado ou elevado (sobrepeso e obesidade). Por isso, é importante
salientar que, além do BP materno, o excesso de peso também pode indicar um aporte
inadequado de nutrientes ao feto (ENOMOTO et al., 2016). Mulheres com sobrepeso
ou obesidade podem ter uma dieta rica em carboidratos e lipideos e pobre nos
nutrientes essenciais para manter uma placentaco adequada. E importante salientar
gue nem sempre a ma-nutricdo esta associada a fome: mesmo em gestantes com
excesso de peso, a deficiéncia de vitaminas e minerais pode estar presente, fato que
representa a “fome oculta” (UNICEF, 2019).Assim, além do BP, o excesso de peso
pré-gestacional esta associado ao nascimento de criancas PIG (CHEN et al., 2019) e,
consequentemente, a um maior risco de AP (PERSSON et al., 2014).Assim, tendo em
vista a importancia do manejo do peso durante a gestacéo, as mulheres que desejam
engravidar e aquelas ja gestantes necessitam de acompanhamento profissional
adequado para garantir o desenvolvimento fetal apropriado. Essa estratégia
preventiva e relativamente de baixo custo deveria ser pensada como uma politica
publica, com o intuito de evitar complicacbes associadas ao desenvolvimento
inadequado do feto e que podem gerar problemas complexos, como a AP e a
possibilidade de encefalopatia hipéxico-isquémica associada. Essas, sem duvidas,
além de elevarem o risco de sequelas neurologicas, exigem muito mais dos sistemas
de saude, tanto em termos de complexidade dos tratamentos, quanto dos custos
financeiros associados aos mesmos.

Em termos de politicas publicas, é interessante o uso de estratégias
preventivas e de baixo custo, e que possam ter uma cobertura populacional com o
maior alcance possivel. Dessa forma, estudos que possam confirmar o uso do escore
de Apgar como um indicador confiavel de AP s&o importantes para que essa
ferramenta de baixo custo sirva como um bom indicador clinico para o inicio rapido de

um tratamento de AP, evitando o desenvolvimento de possiveis sequelas
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neurologicas. Entretanto, em contrapartida aos achados do presente estudo, alguns
trabalhos tém sugerido que o Apgar ndo seria uma ferramenta eficiente para avaliar a
vitalidade ou a ocorréncia de AP, especialmente em RNs pré-termo (AAP & ACOG,
2015). Nesses estudos argumentam que o escore poderia estar baixo apenas por uma
imaturidade fisiolégica dessas criancas. De maneira similar, estudos apontam que
escores baixos de Apgar sdo mais frequentes em menores idades gestacionais ao
nascer. No entanto, ja foi demonstrado que, desde neonatos nascidos na menor faixa
de idade gestacional até aqueles nascidos a termo, a mortalidade neonatal sempre se
mantém alta quando € observado um valor de Apgar de 1 a 3 no 5° minuto (LI et al.,
2013). Cnattingius e colaboradores (2020) também encontraram uma associacao
entre a mortalidade neonatal e os baixos escores de Apgar em todas as faixas de
idade gestacional ao nascer. Esses dados provocam o que tem sido afirmado pela
Academia Americana de Pediatria e pelo Colégio Americano de Obstetras (2015) e
sugerem que o Apgar pode sim, ser uma ferramenta util para aferir a condicéo clinica
e, até mesmo, a ocorréncia de AP em RNs pré-termo. Esses dados da literatura
corroboram o que foi encontrado no presente estudo: a AP grave e moderada
aumentou a chance de mortalidade infantil avaliada pelo modelo de regressao
logistica multinomial ajustado para variaveis confundidoras, entre as quais, a idade
gestacional ao nascer.

Quando os valores de Apgar estdo baixos no 1° minuto de vida, esses
realmente podem estar refletindo a imaturidade fisiolégica do neonato para se adaptar
ao meio extrauterino (DYSART, 2017). Por isso, vale ressaltar que apenas a
persisténcia do baixo Apgar por mais de 5 minutos pode ser relacionada com a AP
(BRASIL, 2011b), sendo o valor no 5° minuto um indicador mais confiavel da
ocorréncia de AP. Todos os elementos avaliados na escala de Apgar (cor, respiracao,
frequéncia cardiaca, tonus, irritabilidade reflexa) podem ser afetados durante o
processo de asfixia, visto que a presenca de apneia associada a queda na frequéncia
cardiaca, dependendo da sua duracgdo, podera afetar a oxigenacao cerebral e, assim,
levar a alteragcbes no tonus e nos reflexos (RENNIE, 2012; MOSHIRO et al.,
2019).Inclusive, quando a frequéncia cardiaca estiver menor do que 100 batimentos
por minuto ou ndo houver movimento respiratério regular (fatores essenciais para
determinar a necessidade de reanimacédo neonatal), a escala de Apgar devera ser
preenchida através da sua versdo expandida, simultaneamente a execucdo dos
procedimentos de reanimacdo (DE ALMEIDA & GUINSBURG, 2016). O escore de
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Apgar também permite a avaliacdo da resposta dos RNs a essas intervencoes
(LAPTOOK, 2014), fato que reforca a sua utilizacédo para o diagnostico de AP.

Alguns autores utilizam o escore de Apgar para a classificagcdo da depresséao
respiratoria grave e moderada, quando nas faixas de 0 a 3 e de 4 a 6, respectivamente
(JONES& LOPEZ, 2014). Similarmente, Casey e colaboradores (2001) identificaram
um alto indice de mortalidade neonatal naquelas criancas que apresentaram Apgar
de 0 a 3 no 5° minuto. Outro estudo associou 0 Apgar na faixadeOa3 ede4 a6 no
5° minuto & mortalidade neonatal precoce, tardia e infantil. Especialmente em valores
de 0 a 3, tanto em RNs a termo quanto pré-termo, a principal causa da mortalidade
infantil foi a anoxia (ILIODROMITI et al., 2014), circunstancia que sustenta o critério
diagnéstico utilizado para a AP, avaliado no presente estudo.

Realmente, um dos objetivos deste trabalho foi revisitar o escore de Apgar no
5° minuto e utiliza-lo como um método diagnéstico para a AP grave e moderada. Foi
encontrado que, a partir do 4° ponto do Apgar, a mortalidade sofre uma reducéo em
torno de 50%. Entre o 6° e o 7° ponto também ha uma reducdo significativa no
percentual de mortalidade. Esses dados reforcam a necessidade de, conforme o
Apgar do 5° minuto, dividir a AP em duas categorias: grave, de 0 a 3, e moderada, de
4 a 6. Ainda, foi encontrado que a nota O representa a maior taxa de mortalidade
infantil j& no 5° minuto de vida. Similarmente, quando neonatos asfixiados séo
submetidos a reanimacédo por mais de 10 minutos e, ainda assim, o Apgar permanece
baixo, a probabilidade de ndo sobreviverem é grande e, para 0s que sobrevivem, a
maioria desenvolvera encefalopatia moderada a severa. Criancas que apresentam um
Apgar de 0 aos 10 minutos de vida tém maior risco de mortalidade e, quando a
frequéncia cardiaca ndo for detectada até esse momento, pode ser plausivel a
suspensao dos procedimentos de reanimacao (PERLMAN et al., 2015). Infelizmente,
os dados disponiveis no SINASC nao trazem os valores de Apgar no 10° minuto, o
que impediu que essa avaliagdo pudesse ser feita no presente estudo.

Um baixo valor de Apgar no 10° minuto pode indicar que o neonato permaneceu
asfixiado por um tempo maior e, por isso, deve ter maiores danos ao sistema nervoso
central. Para protocolos de hipotermia terapéutica (QUEENSLAND CLINICAL
GUIDELINES, 2016b), onde serdo incluidos principalmente os casos graves de
encefalopatia, torna-se util o Apgar do 10° minuto. No entanto, menores escores de
Apgar tanto no 5° quanto no 10° minuto, também estdo associados a paralisia cerebral

e epilepsia (PERSSON et al., 2018). Ainda, criancas que expressam um Apgar menor
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do que 7 no 5° minuto apresentam um risco aumentado para o desenvolvimento de
transtorno do espectro autista, sendo que as formas mais severas dessa condicéo
estdo associadas ao Apgar de 1 a 3 (MODABBERNIA et al., 2019).Apesar de nao
levar em consideragéo elementos que evidenciem o dano cerebral, alguns estudos
mostram que as categorias de Apgar de 0 a 3 e de 4 a 6 indicam potencial chance
para o desenvolvimento de encefalopatia (HOGAN et al.,, 2007; MERCURI et al.,
2002). Assim, especialmente em estudos populacionais que retiram informacdes de
bancos de dados, onde nem todos os elementos que estariam presentes em um
prontuério de hospital estdo disponiveis, o valor da utilizacdo do Apgar como
ferramenta diagndstica, proposto por este trabalho, torna-se oportuno.

O presente estudo também é extremamente relevante para a compreensao das
causas de mortalidade infantil e para indicar como atuar para preveni-las no Brasil.
Apesar de ndo levar em consideracédo dados de todas as regides, estudos locais sé&o
importantes, pois fatores socioeconémicos exercem forte impacto no desenvolvimento
do pais e, consequentemente, nas taxas locais de mortalidade infantil. Um trabalho
com o tipo de avaliagdo realizada pelo presente estudo ainda nao havia sido
desenvolvido no municipio de Porto Alegre.

Embora esse tipo de estudo local seja escasso no Brasil, um trabalho que
analisou a mortalidade infantil neonatal no estado de Sao Paulo encontrou que, devido
a AP, 0,95 criancas morreram a cada 1.000 nascidos vivos no ano de 2013
(KAWAKAMI et al., 2021). Esses dados estdo de acordo com os achados do presente
estudo que, ao analisar separadamente a mortalidade infantil neonatal precoce e
tardia, encontrou que 0,95 e 0,88 criangas morrem devido a AP grave e moderada,
respectivamente, no periodo neonatal precoce a cada 1.000 nascidos vivos. Ja no
periodo neonatal tardio, 0,12 e 0,28 criangcas morrem devido a AP grave e moderada,
respectivamente, a cada 1.000 nascidos vivos. Similarmente, Lawn e colaboradores
(2014) destacam que 27% da mortalidade infantil neonatal precoce esta relacionada
a AP, enquanto que 13% da mortalidade infantil neonatal tardia é propiciada pela AP.
Assim, tendo em vista que conforme a crianca cresce acaba se expondo a outras
condicbes que podem ser responsaveis pela mortalidade infantil (como doencas
infecciosas e acidentes), é esperado que a mortalidade infantil precoce seja mais
afetada pela AP, conforme detectado no presente estudo.

Complementarmente, nosso estudo mostrou que tanto a AP grave quanto a AP

moderada exercem influéncia sobre a mortalidade infantil precoce e tardia. J4 no
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periodo pos-neonatal, apenas a AP grave segue tendo influéncia na mortalidade
infantil. Ainda que baixos escores de Apgar estejam associados a comorbidades
relacionadas a disturbios do SNC, a AP ndo envolve, necessariamente, a presenca
de encefalopatia ao nascimento (ANTONUCCI et al., 2014). Esse € mais um motivo
para que o Apgar possa ser utilizado isoladamente como seu critério diagnéstico e
nado apenas quando ha evidéncia de comprometimento cerebral. Apesar disso, a
Academia Americana de Pediatria e o Colégio Americano de Obstetras e
Ginecologistas (2019) consideram que o termo “asfixia perinatal” deve ser utilizado
quando o indicio de comprometimento nas trocas gasosas estiver associado a dano
neurologico no neonato e que esses sejam confirmados por exames laboratoriais. Por
esse motivo o escore de Apgar isolado n&o seria o suficiente para diagnosticar a AP.
Jé outros autores ressaltam a diferenca dos termos nos seus métodos de diagndstico:
primeiro é constatada a evidéncia de AP, apés de encefalopatia e, caso ambas sejam
comprovadas, o0 diagnostico de encefalopatia hipoxico-isquémica € definido
(QUEENSLAND CLINICAL GUIDELINES, 2016b; SILVEIRA & PROCIANOY, 2015).
Considerando que o presente trabalho esta analisando a ocorréncia de AP, o Apgar
se mostra efetivo para tal finalidade. E claro que o escore de Apgar apresenta algumas
limitacbes. Uma delas é a subjetividade do profissional ao aplicar essa ferramenta,
visto que a nota atribuida a cada um dos seus componentes pode variar de acordo
com o entendimento de quem o aplica para um mesmo lactente (ACOG & AAP, 2015).
Mesmo assim, nossos resultados parecem bastante robustos para sugerir a utilizagao
dessa ferramenta como um indicador de AP e, principalmente, sugerir os fatores pré-
parto associados a ocorréncia de asfixia, como a restricdo de crescimento intrauterino.

Felizmente, a incidéncia de AP grave € baixa no municipio de Porto Alegre e
equivale aquela de paises desenvolvidos (PIERRAT et al., 2005; WU et al., 2004), fato
gue expressa o desempenho das politicas publicas no Estado do Rio Grande do Sul
e da Secretaria Municipal de Saude de Porto Alegre. Ja a incidéncia de AP moderada
gira em torno de 8 a cada 1.000 nascidos vivos e representa um sinal de alerta para
as autoridades locais. Essa € mais uma evidéncia de que ha necessidade de subdividir
a AP nas categorias grave e moderada. Apesar da incidéncia de AP grave ser baixa
em Porto Alegre, esses neonatos apresentam a maior chance para mortalidade infantil
em seus trés componentes (neonatal precoce, neonatal tardia e pés-neonatal) em
relacdo aos que experimentam AP moderada. Entretanto, tanto a AP grave quanto a

moderada representam uma importante causa de mortalidade infantil no municipio.
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De qualquer forma, é importante lembrar que as incidéncias de AP grave e moderada
apresentadas por este estudo nédo representam o total de criancas afetadas por AP
no municipio de Porto Alegre. Essas se encontram em potencial risco para o
desenvolvimento de encefalopatia, especialmente as que experimentaram AP grave.
Em relacdo a isso, foi avaliado que a principal causa de mortalidade infantil no
municipio sao as afeccdes proprias do periodo neonatal (APP) e que, entre essas,
estdo os transtornos relacionados com a duracdo da gestacdo e com o crescimento
fetal (PORTO ALEGRE, 2017). Assim, fica evidente que trabalhar na prevencéo dos
fatores que o presente estudo associou a AP (como BP ao nascer e partos pré-termo)
pode reduzira mortalidade infantil em Porto Alegre.

Apesar do municipio de Porto Alegre ocupar o 202° lugar no ranking da
mortalidade infantil no estado do Rio Grande do Sul (IBGE, 2017), a reducdo da
mortalidade deve ser continuamente trabalhada. Para isso, sdo necessarias medidas
para evitar o nascimento de RNs prematuros, pequenos para idade gestacional e/ou
com BP ao nascer. Assim, sabendo que a saude da mulher compreende o
planejamento reprodutivo (BRASIL, 2016) e que a nutricdo pré-gestacional é
determinante para um desenvolvimento fetal adequado, uma acéo ideal seria a
inclusdo de nutricionistas na atencdo basica. Assim, as mulheres poderiam ser
direcionadas precocemente ao atendimento nutricional realizado por nutricionista que
atuaria na prevencdo de complicacBes relacionadas a alimentacdo e a nutricdo
durante a gestacdo (STEPHENSON et. al., 2018). Nesse sentido, um recurso muito
interessante sdo as equipes dos Nucleos de Apoio a Saude da Familia (NASF), das
quais o nutricionista faz parte. Nas consultas de pré-natal, o médico é responsavel por
realizar a avaliagao nutricional da gestante e, ao identificar BP ou excesso de peso,
pode discutir a conduta com o nutricionista da equipe NASF (BRASIL, 2016). No
entanto, com a implementacdo do novo custeio para a atencao primaria em saude
chamado “Programa Previne Brasil” (BRASIL, 2019b), o NASF perdeu a sua fonte de
recursos financeiros (BRASIL, 2020). O Programa Previne Brasil contempla,
especialmente, atendimentos odontolégicos (BRASIL, 2019b). Embora, esse trabalho
odontoldgico seja extremamente importante para a sadde publica, ha outras areas que
sao tao essenciais quanto essa e que nao podem ser negligenciadas, incluindo o apoio
prestado por nutricionistas.

No ano de 2010, a prefeitura de Porto Alegre contava com apenas 52

nutricionistas contratados (PORTO ALEGRE, 2011), o que pode ser considerado
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baixo para uma populacao de quase 1,5 milh&o de habitantes. Enquanto ndo houver
aumento das contratacdes de profissionais nutricionistas para atuar no municipio,
outras medidas podem ser tomadas. Entre elas, esta a inclusao de nutricionistas no
grupo de profissionais que elabora os protocolos de assisténcia pré-natal, no intuito
de contribuir com um enfoque multidisciplinar (HOEPER D., 2006). Uma parte
significativa da populacédo de mulheres pode se beneficiar de orientacdes relacionadas
a alimentacéao e nutricdo providas por diversos profissionais da area da saude, desde
que esses possam se basear em materiais com vasto conteddo sobre estratégias
nutricionais na gestacdo. Entretanto, especialmente para mulheres com BP ou
excesso de peso, o atendimento realizado por nutricionista pode ser necessario.

Atualmente, o0s nutricionistas atendem principalmente na atencéao
especializada, recebendo o encaminhamento de gestantes em pré-natal de alto risco
(BRASIL, 2019a). Apesar do nutricionista ser essencial para o manejo das
complicacfes, ndo ha como realizar prevencéo, de fato, nesse momento. Portanto,
ndo ha como interferir no estado nutricional antes da concepc¢do e ao inicio da
gestacdo, periodos fundamentais para garantir um bom desenvolvimento placentario
através do fornecimento de nutrientes.

E importante ressaltar que, a partir da NOTA TECNICA N° 3/2020-
DESF/SAPS/MS, o gestor municipal passa a ter autonomia para compor a equipe
multiprofissional da atencdo primaria. A equipe béasica é composta por agentes
comunitarios em saude, técnicos em enfermagem, enfermeiro e médico (BRASIL,
2016). Entdo, o gestor municipal deve estar atento a necessidade da inclusdo de
nutricionista na equipe multiprofissional, visto que os NASF foram extintos.

Vale salientar que a reducdo do impacto gerado por complicacBes também
deve ser valorizada. Por exemplo, ao identificar um feto com restricdo de crescimento,
condicdo que caracteriza pré-natal de alto risco, incluir o manejo nutricional da
gestante o quanto antes é extremamente importante. No entanto, ao analisar a
producédo dos servigos especializados do Hospital Materno Infantil Presidente Varga -
HMIPV no ano de 2019, entre as 10.648 consultas realizadas no pré-natal de alto risco
e medicina fetal, as consultas realizadas por nutricionista estavam entres as 2.648
executadas por 6 profissbes que compdem a equipe (enfermeiro, fisioterapeuta,
nutricionista, psicologo, terapeuta ocupacional e odontdlogo) (PORTO ALEGRE,
2019). Visto isso, € evidente que uma parcela de gestantes ndo usufrui do atendimento

nutricional, mesmo na atencédo especializada.
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O aconselhamento nutricional durante a gestacdo ja demonstrou ser eficaz
para prevenir a pré-eclampsia (GRUM et. al., 2017) e o BP ao nascer (AHMED ET.
AL., 2018). Assim, é essencial que a mulher gestante seja orientada antes de
apresentar essas complicacbes. Levando em consideracdo que o manejo de
complicacbes envolve a participacéo de diversas outras especialidades profissionais,
assim como respectivos exames e tratamentos, investir na prevencao é certamente o
melhor caminho, inclusive no que se refere a reducdo dos custos implicados em

politicas publicas de saude.
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10 CONCLUSAO

A classificacdo da AP em grave e moderada contribui para um método
diagnéstico mais representativo, conforme observado ao analisarmos o aumento

diferencial da mortalidade a partir do 4° ponto do escore de Apgar.

Apesar do presente estudo nao ter incluido condi¢cdes clinicas durante a
gravidez, devido & auséncia dessas informacdes no banco de dados utilizado,
diversos fatores que também exercem impacto significativo na AP e na MI foram
levados em consideracao. A partir desses fatores, fica claro que o estado nutricional
do neonato (peso e idade gestacional ao nascer) esta diretamente associado a
ocorréncia de AP grave e moderada.

A AP grave e moderada apresenta impacto significativo na chance de Mi
neonatal (precoce e tardia) e ainda mantém algum grau de associa¢cdo com a Ml pos-
neonatal.

A nutricdo materna e fetal parecem ser alvos importantes para evitar a
ocorréncia de AP grave e moderada. E notdrio que a atuagio preventiva no manejo
da nutricdo materna e fetal sera uma medida eficaz para reduzir os casos de AP grave

e moderada e consequente a Ml no municipio de Porto Alegre.
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