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Resumo

Obijetivos: Relacionar os fatores de risco e de protecdo pré-natais e neonatais a gravidade e ao desfecho da Enterocolite
Necrosante (ECN). Métodos: Foram elegiveis 88 recém-nascidos (RN) diagnosticados com ECN em um periodo de 10
anos retrospectivamente, sendo 11 excluidos. A gravidade da ECN foi classificada de acordo com os critérios de Bell
et al. (1978) e os fatores de risco pré e pds-natais foram relacionados com os estagios de gravidade da doenca e débito.
Para analise de dados utilizou-se os testes Qui-quadrado, compara¢des multiplas, Kruskal-Wallis e regressao logistica.
Resultados: Dos 77 casos avaliados, houve relagdo da gravidade com o tempo de oxigenoterapia, tempo de ventilacdo
mecanica (VM), sepse precoce, uso de protetores da mucosa gastrica e a propria gravidade clinica do RN, representada
pelo Score SNAPPE-1I. O maior nimero de RN alimentados com leite humano encontrava-se no estagio I. O risco de
obito foi relacionado ao tempo de VM (p=0,049), sepse precoce (p=0,014), hipoglicemia (p=0,047) e as formas mais
graves da ECN (estagio Il versus | — odds ratio de 5,4 e valor-p=0,010). Conclusfes: Os RN menores e mais graves
evoluiram para os piores estagios da doenca. A VM, sepse precoce, hipoglicemia e as formas mais graves da ECN foram
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os fatores relacionados ao ébito. Observou-se possivel papel protetor do leite humano para o desenvolvimento dos
estagios mais graves da ECN.
Palavras-chave: Enterocolite necrosante; Trato gastrointestinal; Fatores de risco; Recém-nascido; Parto prematuro.

Abstract

Obijective: To correlate the prenatal and neonatal risk and protection factors to the severity and outcome of Necrotizing
Enterocolitis (NEC). Methodology: 88 medical records were evaluated over a 10-year period retrospectively, but 11
were excluded. The severity of NEC was classified according to the criteria of Bell et al. (1978) and the pre and postnatal
risk factors were correlated to the stages of disease severity, as well as to death. Results: 77 cases evaluated showed a
relationship with severity to the time on oxygen therapy, time on mechanical ventilation (MV), early sepsis, the use of
gastric mucosal protectors and the clinical severity of the newborns (NB), represented by the Score SNAPPE-II. The
highest number of NB fed with human milk was encountered in stage I. Time spent on MV (p=0.049), early sepsis
(p=0.014), hypoglycemia (p=0.047) and the most serious forms of NEC (stage Il versus | — odds ratio de 5.4 and p-
value=0.010), were correlated to the death. Conclusion; the smaller and most serious NB went on to develop the worst
stages of the disease. Time on MV, early sepsis, hypoglycemia and the most serious forms of NEC were correlated with
death. There was noted a possible protective role of human milk in terms for development of the most severe stages of
NEC.

Keywords: Necrotizing enterocolitis; Gastrointestinal tract; Risk factors; Newborn; Preterm birth.

Resumen

Objetivos: Relacionar los factores de riesgo y protectores prenatales y neonatales con la gravedad y el resultado de la
enterocolitis necrotizante (ECN). Métodos: Fueron elegibles 88 recién nacidos (RN) diagnosticados con ECN durante
un periodo de 10 afios retrospectivamente, 11 de los cuales fueron excluidos. La gravedad de la ECN se clasific6 segin
los criterios de Bell et al. (1978) y los factores de riesgo pre y posnatales se relacionaron con las etapas de gravedad de
la enfermedad y muerte. Para el analisis de los datos se utilizé la prueba de Chi-cuadrado, comparaciones multiples,
Kruskal-Wallis y regresion logistica. Resultados: De los 77 casos evaluados hubo relacién entre la gravedad y el tiempo
de oxigenoterapia, el tiempo de ventilacion mecanica (VM), la sepsis temprana, el uso de protectores de la mucosa
géstrica y la gravedad clinica del recién nacido, representado por el SNAPPE-II. Puntaje. El mayor nimero de recién
nacidos alimentados con leche humana estuvo en estadio 1. El riesgo de muerte estuvo relacionado con el tiempo en
VM (p=0,049), sepsis temprana (p=0,014), hipoglucemia (p=0,047) y las formas més graves. ECN grave (estadio IlI
versus |: odds ratio de 5,4 y valor de p = 0,010). Conclusiones: los recién nacidos de menor tamafio y gravedad
progresaron a peores estadios de la enfermedad. La VM, la sepsis precoz, la hipoglucemia y las formas més graves de
ECN fueron factores relacionados con la muerte. Se observé un posible papel protector de la leche materna para el
desarrollo de las etapas méas graves de ECN.

Palabras clave: Enterocolitis necrotizante; Tubo digestivo; Factores de riesgo; Recién nacido; Nascimento prematuro.

1. Introducéo

A Enterocolite Necrosante (ECN) é uma doenga grave do sistema gastrointestinal que acomete os recém-nascidos (RN),
especialmente aqueles nascidos prematuramente. Esta doenca apresenta altos indices de mortalidade, principalmente nas
unidades de terapia intensiva neonatais (UTIN) (Gordon et al., 2012). Apesar dos esforgos no sentido de se obter total
conhecimento da etiopatogenia, tratamento e prevencdo, a incidéncia de ECN vem se mantendo constante (1 a 8% das admissdes
nas UTIN) (Fox & Godavitarne, 2012).

Estudos tém sido direcionados para o esclarecimento da causa da ECN (Bell et al., 1978; Maciej Serda et al., 2000)
sendo suscitados varios fatores de risco pré e pos-natais como provaveis causadores da doenca (Fox & Godavitarne, 2012;
Gordon et al., 2012; Samuels et al., 2017). Apesar de ainda ndo haver consenso sobre a causalidade no seu desenvolvimento, o
nascimento prematuro tem sido citado como o principal fator de risco para a ECN, acrescido da isquemia, presenca de bactérias
patogénicas e substrato metabdlico no trato gastrointestinal. Tais fatores agindo simultaneamente no intestino imaturo do recém-
nascido pré-termo (RNPT) tém sido reconhecidos como pré-requisitos para o desenvolvimento da ECN h& mais s de 50 anos
(Fox & Godavitarne, 2012; Gordon et al., 2012, 2017).

Por se tratar de uma doenca grave, de dificil manejo e alto indice de mortalidade, h4 grande interesse no
desenvolvimento de estratégias para preveni-la (Bell et al., 1978; Walsh & Kliegman, 1986). Ao longo do tempo, surgiram novas

propostas de diagndstico, tratamento e prevencdo (Gephart et al., 2014; Hall et al., 2013) como a administracdo de
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glicocorticoides e antibioéticos (Bury & Tudehope, 2001; Halac et al., 1990), a utilizacdo do leite humano, especialmente o da
prépria mae na alimentacdo dos RNPT (Patel & Kim, 2018), introducéo precoce e aumento gradativo da dieta enteral (Good et
al., 2014a), uso criterioso de indometacina (Gordon et al., 2012) suplementacdo de probiéticos (Fox & Godavitarne, 2012;
Gordon et al., 2012) e a identificacdo de criangas de risco para o desenvolvimento de ECN (Gephart et al., 2014)

Apesar dos fatores de riscos para ECN estarem bem descritos na literatura, ha poucos estudos que relacionam estes fatores aos
estagios de gravidade da doenca. Sendo assim, o objetivo deste estudo foi relacionar os fatores de risco e de protecéo pré-natais

e neonatais a gravidade e ao desfecho da ECN.

2. Metodologia

Oitenta e oito (88) RN diagnosticados com ECN, nascidos prematuramente e a termo, admitidos na UTIN de um hospital
universitario do estado de Minas Gerais/Brasil, no periodo de 1°de janeiro de 2007 a 31 de dezembro de 2016 foram incluidos
neste estudo observacional retrospectivo (Merchan-Haman & Tauil, 2021).

Foram excluidos os RN tratados fora da UTIN para eliminar os efeitos negativos gerados pela diferenga de padronizacéo
ocorrida no processo de internacdo, cuidados e registros nos prontuérios, além daqueles diagnosticados com perfuragdo intestinal

espontanea (PIE), conforme observado na Figura 1.

Figura 1 - Fluxograma da populacéo de estudo.

ELEGIVEIS

N=E88 pacientes

EXCLUIDOS (N=11)

10 pacientes cuidados em
outro setor
1 paciente com PIE

ANALISADOS

WN=T7 pacientes

Fonte: Autores.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) institucional (parecer n° 2.173.890). Por se tratar de
um estudo retrospectivo, cujos dados foram obtidos dos prontuarios em periodo de internacéo prévia a realizagdo do estudo, ndo

houve necessidade de solicitagdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i12.43589

Research, Society and Development, v. 12, n. 12, e144121243589, 2023
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i12.43589

Toda a populacdo elencada pelo setor de estatistica da instituicdo foi avaliada, ndo havendo necessidade de calculo
amostral. Os RN foram classificados de acordo com a idade gestacional (IG), em prematuros (IG <37 semanas) ¢ termos (IG >
37 semanas) (WHO, 1977).

Para o diagndstico de ECN foi utilizado o protocolo do servico que considera a presenca de pelo menos um dos seguintes
sinais clinicos: aspirado gastrico bilioso ou vomitos, distensdo abdominal, sangue oculto ou evidente nas fezes (sem fissura
perianal), associados a um dos seguintes achados radioldgicos: pneumatose intestinal, gas no sistema hepatobiliar e
pneumoperitoneo. Para a classificacdo da gravidade da ECN foram utilizados os critérios de Bell et al., (1978) que dividem a
ECN em trés estagios: I- Suspeita; I1- Definida; I11-Avancada (forma mais grave da doenca).

Os principais fatores de risco aos quais os RN foram expostos anterior e posterior ao diagnéstico da ECN, foram
registrados em ficha especifica. As varidveis estudadas anteriores ao desenvolvimento da doenca foram divididas em fatores de
risco pré-natais e neonatais e a posterior foram o manejo, as complicagdes da ECN e o desfecho.

Os fatores de risco pré-natais avaliados foram o uso de drogas ilicitas (cocaina, crack e maconha) e licitas (alcool e
cigarro) pela gestante, durante a gravidez. Em relacdo aos fatores de risco neonatais, avaliou-se: presenca de cardiopatias
congénitas, diagndstico de sepse precoce e tardia. Considerou-se como sepse precoce aquela cujo diagnostico se deu nas
primeiras 48-72h de vida e sepse tardia cujas ocorréncias se deram apds 72hs de nascimento (Shah & Padbury, 2014). Foram
avaliados também a idade de diagnostico, IG, peso ao nascer (PN), escore de Apgar do 5°min, malformacdo e/ou anomalia
congénita, nutricdo parenteral, persisténcia do canal arterial (PCA), restri¢do do crescimento intrauterino e Score for Neonatal
Acute Phisiology Perinatal Extension-11 (SNAPPE-II), sendo este Gltimo com pontuacéo superior a 24, validada para predizer
morbimortalidade (Silveira et al., 2001).

Avaliou-se também, sindrome do desconforto respiratorio, tempo de oxigenoterapia, tempo de VM, transfusdo de
hemoderivados, uso de anti-inflamat6rios ndo esteroidais (Indometacina, Ibuprofeno), uso do cateter umbilical, uso de corticoide,
furosemida, polivitaminico, protetores da mucosa gastrica (PMG), composto por ranitidina e omeprazol, sulfato ferroso,
diagnostico de hipoglicemia, hiperglicemia, policitemia e tipo de alimentacdo enteral. Além disso, foram avaliados manejo da
ECN (clinico e cirargico), as complica¢des (sindrome do intestino curto (SIC)) e o desfecho (6bito).

Ap0s a coleta, os dados foram digitados em planilhas do programa software Excel Windows®, e posteriormente, as
analises estatisticas foram processadas no software R (R Core Team, 2023). A medida de efeito utilizada foi a taxa de
incidéncia. Inicialmente foi feita analise descritiva das varidveis em estudo, com a finalidade de apresentar o perfil da populagdo
estudada. Posteriormente, foram aplicados os seguintes testes estatisticos: (I) Teste de comparacdes multiplas entre proporcGes
(Biase & Ferreira 2009); (I1) Teste de Kruskal-Wallis para averiguar diferenga entre os estagios de ECN (Conover, 1999); (111)
Teste de Qui-quadrado de independéncia para avaliar a independéncia do 6bito em relagdo a variavel exposigdo (Conover, 1999);
(IV) ajuste de modelo de regressdo logistica para previsao de 6bito em fungdo dos fatores de riscos (Hosmer & Lemeshow,
1989).

3. Resultados

Dos 88 RN diagnosticados com ECN, no periodo do estudo, 11 foram excluidos, 10 por terem sido tratados fora da
unidade de estudo e 1 por apresentar PIE. Dos 77 casos avaliados, 61(79,22%) eram RNPT e 16(20,78%) RNT. Em relagdo a
classificacdo de Bell et al. para ECN, 31(40,25%) pertenciam ao estagio | (Figura 2A), 19 (24,67%) ao estagio Il (Figura 2B) e
27 (35,06%) ao estagio 111 (Figura 2C). A média de idade para o diagndstico foi de 14,8 dias e a incidéncia da ECN na unidade
do estudo foi de 1,1%.
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Figura 2 — Demonstracdo da gravidade dos estagios da Enterocolite Necrosante.

A-Estégio I: Distencéo Gasosa Difusa; B-Estagio I1: Pneumatose Intestinal; C-Estdgio I111: Pneumoperitdnio. Fonte: Setor de Arquivo
Médico da Geréncia de Gestéo de Informagdes Hospitalares do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia.

Na Tabela 1 sdo apresentadas as varidveis maternas no pré-natal, as neonatais ao nascimento e as relacionadas a

evolucdo clinica anteriores ao diagnéstico da ECN, em relacdo aos estagios da doenga.

Tabela 1 - Variéveis clinicas maternas e neonatais em relacdo aos estagios da enterocolite necrosante.

Variaveis Clinicas

Classificacdo da ECN*

Maternas e Neonatais ESTAGIO | ESTAGIO I ESTAGIO 111
NUmero de casos — N(%) 31 (100%) 19 (100%) 27 (100%)
Fatores de risco pré-natais
Uso de drogas ilicitas 0 (0%)a 1 (5%)a 4 (15%)a
Uso de drogas licitas 2 (6%)a 4 (21%)a 3 (11%)a
Fatores de risco neonatais
Cardiopatias congénitas 16 (52%)a 13 (68%)a 13 (48%)a
Cateter Umbilical 16 (52%)a 13 (68%)a 15 (56%)a
Malformacdes 5 (16%)a 6 (32%)a 7 (26%)a
Nutricdo Parenteral 17 (55%)a 14 (74%)a 18 (67%)a
PCA 15 (48%)a 12 (63,1%)a 12 (44,4%)a
RCIU 16 (52%)a 8 (42%)a 11 (41%)a
SDR 22 (71%)a 15 (79%)a 19 (70%)a
Sepse precoce 2 (6%)b 6 (32%)a 3 (11%)ab
Sepse Tardia 11 (35%)a 11 (58%)a 16 (59%)a
SNAPPE-II 8 (26%)b 12 (63%)a 15 (56%)a
Transfusdo 9 (29%)a 10 (53%)a 16 (59%)a
Uso de AINES 3 (10%)a 3 (16%)a 2 (1%)a
Uso de corticoide 1 (3%)a 3 (16%)a 1 (4%)a
Uso de furosemida 3 (10%)a 5 (26%)a 6 (22%)a
Uso de polivitaminico 6 (19%)a 8 (42%)a 7 (26%)a
Uso de PMG 3 (10%)b 9 (47%)a 9 (33%)ab
Uso de sulfato Ferroso 4 (13%)a 5 (26%)a 1 (4%)a
Hipoglicemia 11 (35%)a 8 (42%)a 9 (33%)a
Hiperglicemia 4 (13%)a 5 (26%)a 7 (26%)a
Policitemia 4 (13%)a 0 (0%)a 0 (0%)a
Tipo de Alimentacao*
Né&o alimentou 7 (23%)aAB 5 (26%)aAB 7 (26%)aAB
Leite Humano 15 (48%)aA 3 (16%)aAB 7 (26%)aAB
Mista 4 (16%)aB 9 (47%)aA 11 (41%)aA
Férmula 5 (13%)aB 1 (5%)aB 0 (0%)aB

ECN: Enterocolite necrosante; PCA- canal arterial patente; RCIU-restrigdo de crescimento intrauterino; SDR- sindrome do desconforto
respiratério, SNAPPE-II Score for Neonatal AcutePhisiology Perinatal Extension; AINES- anti-inflamatorio ndo esterroidais; PMG- Protetores
da mucosa gastrica. *Letras minusculas distintas nas linhas, as proporcdes diferem entre si pelo teste de comparacdes multiplas de proporcées;
Letras maiUsculas distintas nas colunas, as proporcdes diferem entre si pelo teste de comparagfes multiplas de proporgdes, ao nivel de 5% de
significancia. #*Os resultados dos dados "sem informagdes sobre o tipo de alimentagdo " ndo foram mostrados. Fonte: Autores.
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Na Tabela 2 estdo apresentadas as variaveis clinicas neonatais em relacéo aos estagios da ECN e ao desfecho na

evolucdo dos RN.

Tabela 2 - Variaveis clinicas neonatais ao nascimento e desfechos em relagdo aos estagios da enterocolite necrosante.

Variaveis Classificacdo da ECN Desfecho
P Mediana Médiados Valor -p* Obito Mediana Médiados  Valor - p*
Clinicas ao Rank's* Rank's*
Nascimento (Max-Min) ank's (Min-Max) ank's
[ 9 (4-10) 39,92a
APGAR 5th min Sim 8 (4 -10) 31,54a 0 122
(points) I 8 (4-10) 30,58a 0,271 Nao 9 (4-10) 39,51a '
1 9 (5-10) 38, 47a
[ 3 (1-166) 35,984 . (1166 i 28
. im - ,28a
ID (dias) n 17 (1-81) 45,39a 0,332 N0 6((1_81)) 38 02a 0, 557
n 6,5 (1-67) 38,02a
| 34 (25-40) 43,02a .
Sim 31,5 (25-38) 31,52a
IG (semanas) I 31 (26-39) 33, 21a 0,283 Néo 335 (25 -40) 41,342 0,077
I 31.5 (25-40) 36,98 a
[ 1775 (596-3425) 43,342 _
Sim 1012 (582-2790) 31,84a
PN (9) I 995 (582-3695) 29,24b 0,087 Nio 1502 (596 -4295) 41.21a 0,093
I 1270 (708-4295) 39, 50ab
[ 1 (0-29) 28,32b
Tempo de sim 5 (0-40) 41,36
Oxigénio- I 7 (0-40) 49,81a  0,002** NZo 2 (0-60) 36 60a 0,382
terapia(dias) !
n 5 (0-60) 40,54 a
| 0 (0-22) 27,92b
. Sim 3 (0-40) 0  4569a "
TVM (dias) I 3 (0-40) 45,53 a 0,001 N30 (0-30) 35-37b 0,049
I 3 (0-30) 4598 a

Legenda: ECN- enterocolite necrosante; Max-Min — maximo e minimo; MIN— minuto; ID- idade diagndstico; G- idade gestacional; PN- peso
ao nascer; TVM- tempo ventilagdo mecanica. #* Teste Kruskal-Wallis. #Letras minUsculas distintas nas colunas evidencia diferencas

significativas entre os grupos. **significativo ao nivel de 5%. Fonte: Autores.

Em relagdo a conduta terapéutica (manejo) e complicagdo neonatal nos diferentes estagios da ECN, observou-se maior

quantidade de casos cirargicos no estagio I11, consequentemente maior nimero de casos de SIC (Tabela 3).
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Tabela 3 - Tratamento cirtrgico e complicacdo neonatal com Sindrome do Intestino Curto posterior ao diagndstico de

enterocolite necrosante.

Manejo e complicagéo neonatal

posterior a ECN Classificacdo da ECN
ESTAGIO|I ESTAGIO II ESTAGIO IlI Valor - p*

NUmero de casos — N (%) 31 (100%) 19 (100%) 27 (100%)
Cirargico

i 0 2 (11% 20 (74%
Sim 0 (0%) (11%) (74%) b <0,0001"
Nao 31 (100%) 17 (89%) 7 (26%)
SIC

i 0 (0% 1 (5% 4 (15%
sim (0%) (5%) (15%) P 00415
Nio 31 (100%) 18 (95%) 23 (85%)

Legenda: ECN- enterocolite necrosante; SIC-Sindrome do intestino curto. *teste Qui-quadrado de Independéncia dos
estagios da ECN em relagdo ao manejo e complicagdo. **Significativo ao nivel de 5%. Fonte: Autores.

Na Tabela 4 estdo apresentados os valores descritivos e 0s resultados referentes aos fatores demogréaficos e clinicos

neonatais anteriores a ECN em relacéo ao desfecho/6bito. Dos 77 casos avaliados, 23(29,8%) foram a 6bito.

Tabela 4 - Resultados clinicos neonatais em relacéo aos desfechos dos RN com diagnéstico de enterocolite necrosante.

Variaveis Clinicas Neonatais Na&o sobreviventes Sobreviventes Valor-p*
Numero de casos — N(%) 23(29,8%) 54(70,2%)
Cardiopatias ongénitas 16 (20,77%) 26 (33,76%) 0,074
Cateter Umbilical 15 (19,48%) 29 (37,66%) 0,618
Malformagoes 3 (3,89%) 15 (19,48%) 0,397
Nutricdo Parenteral 17 (22,07%) 32 (41,55%) 0,426
PCA 15 (19,48%) 24 (31,16%) 0,132
RCIU 10 (12,98%) 25 (32,46%) 1
SDR 18 (23,37%) 38 (49,35%) 0,584
Sepse Precoce 7 (9,09%) 4 (5,19%) 0,014™
Sepse Tardia 14 (18,18%) 24 (31,16%) 0,217
SNAPPE-11 11 (14,29%) 24 (31,16%) 0,602
Transfusédo 11 (14,29%) 26 (33,76%) 1
Uso Anti-inflamatério 2 (2,60%) 6 (7,79%) 1
Hipoglicemia 13 (16,88%) 15 (19,48%) 0,047
Hiperglicemia 7 (9,09%) 9 (11,68%) 0,272
Policitemia 3(3,89%) 1(1,3%) 0,084
Tipo de Alimentagao®

Leite Humano 5 (6,5%) 20 (25,9%)

N&o alimentou 5 (6,5%) 14 (18,2%) 0,2544

Mista 11 (14,2%) 14 (18,2%)
Formula 2 (2,6 %) 3 (3,9%)

Legenda: ECN- enterocolite necrosante; PCA- canal arterial patente; RCIU- restricdo de crescimento intrauterino; SDR-
sindrome do desconforto respiratério; SNAPPE-I1-Score for Neonatal Acute Phisiology Perinatal Extension. * p Valor =
Obtido do teste Qui-quadrado de Independéncia para avaliacdo das variaveis clinicas neonatais em relagéo a variavel desfecho.
**Significativo ao nivel de 5%. *Os resultados dos dados "sem informacdes sobre o tipo de alimentagdo " ndo foram mostrados.
Fonte: Autores.

Para avaliar a associacao entre a previsao de 6bito nos RN em func¢éo de todos os fatores de risco neonatais, foi ajustado

um modelo de regressao logistica com nivel de significancia de 10%. Apenas a propria gravidade da doenca foi significante para


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i12.43589

Research, Society and Development, v. 12, n. 12, e144121243589, 2023
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i12.43589

0 risco de Obito (estagio Il versus | — odds ratio de 3,93 e valor-p = 0,055); (estagio Il versus | — odds ratio de 5,4 e valor-
p=0,010).

4. Discussdo

O presente estudo constatou que a gravidade das manifestacdes da ECN, avaliadas pelos critérios de Bell et al. (1978)
esta relacionada, especialmente, ao tempo de oxigenoterapia e VM, a presenca de sepse precoce e ao uso de PMG, situacfes
estas também relacionadas a propria gravidade clinica do RN. Os fatores pré-natais avaliados ndo se relacionaram com a
gravidade da ECN. Além disso, os resultados sugerem que o leite humano foi um fator protetor para o desenvolvimento dos
estagios mais graves da doenca.

Em relacdo ao tempo de oxigenoterapia, sabe-se que os RN apresentam defesa antioxidante imatura e quando
submetidos ao uso prolongado de oxigénio a a¢do dos radicais livres € intensificada com aumento do risco de ECN (Frank &
Groseclose, 1984; Schlenzig et al., 1993). O uso de oxigénio suplementar no cuidado de RNPT extremos é uma pratica comum
e necessaria, mas a utilizacdo de altos niveis de oxigénio tém sido associada ao aumento do risco para ECN (Askie et al., 2017).

O tempo de VM também apresentou relagcdo com agravamento da doenca, resultado este similar a estudos prévios, que
alertam sobre o estresse respiratdrio como fator causal para ECN (Askie et al., 2018). A VM ¢ essencial como opgéo terapéutica
para 0 RNPT, no entanto, apesar dos seus beneficios, esta pode gerar efeitos indesejados no sistema nervoso central, pulméo,
olhos e ouvidos, principalmente na presenga de hiperoxia (Stogner & Payne, 1992), o que pode, inclusive, estar relacionada ao
maior risco de 6bito (Qian et al., 2017) como observado neste estudo.

Em relacdo a andlise das variaveis clinicas neonatais, a sepse precoce se relacionou a maior gravidade da doenga e a
mortalidade, o que também foi evidenciado em outro estudo (Gagliardi et al., 2008). No presente estudo, 0 uso de PMG mostrou
relagdo causal com a ECN em seus estagios mais avangados. O uso destes medicamentos é preocupante, mesmo em curto periodo
de tempo, devido ao aumento do risco para sepse e ECN (Patil et al., 2017). Embora sua administracéo possa ser (til para proteger
a mucosa da producdo excessiva de acido, este também pode neutralizar a defesa natural contra o crescimento bacteriano,
facilitando o acometimento de infecc¢Bes respiratorias e entéricas (Ali et al., 2019).

Apesar de ja estar bem estabelecida na literatura a relacéo entre nascimento prematuro e muito baixo peso a ECN, ndo
foi encontrado, neste estudo, relacdo entre o PN e a IG com o0s estagios mais graves da doenca, talvez devido ao tamanho reduzido
da amostra ter impedido a estratificagdo dos RN em pré-termos e termos. No entanto, foi demonstrado que o maior nimero de
RN com SNAPPE-I1I >24 foram classificadas nos estagios Il e 111 da doenca. Este resultado somado as menores medias do peso
ao nascimento e IG alerta sobre 0 mau prognéstico do RN, inclusive aqueles com maior risco cirdrgico entre os acometidos pela
ECN (Mia et al., 2005). Isto também foi evidenciado em relacéo as chances de 6bito, onde se mostrou maior relagéo dos estagios
Il e Il com a mortalidade, assim como apresentado por outros autores (Qian et al., 2017). Quanto a hipoglicemia ndo houve
relacdo aos estagios de ECN, mas com o 6bito, conforme relatado por outros autores (Chu & Chiu, 2015), uma vez que a glicose
€ um dos principais substratos para manutencdo das funcgdes vitais (Puchalski et al., 2018).

Os resultados sobre a indicagdo cirargica e complicacdo da ECN com sindrome do intestino curto, nos diferentes estagios
da ECN eram esperados e, tambhém relatados em outros estudos, pois estdo relacionados a gravidade da doenca, sendo, portanto,
maior a ocorréncia no estagio 11 (Bell et al., 1978; Walsh & Kliegman, 1986)

Foi possivel perceber também que o maior nimero de RN alimentados com LH apresentaram estagio I, o que pode
sugerir seu efeito protetor. Os beneficios do LH se devem ao fornecimento de substancias nutritivas ideais ao desenvolvimento
do RN, combinado as substancias imunoativas que protegem contra infeccdes e inflamacgdes, enquanto a sua maturacao

imunoldgica ainda néo esta completa (Ballard & Morrow, 2013). Tais beneficios foram demonstrados em estudos anteriores, 0s
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quais mostraram diminuicao de infec¢des no trato respiratério e reducéo expressiva na incidéncia da ECN (Ballard & Morrow,
2013; Good et al., 2014b).

Observou-se no presente estudo uma baixa incidéncia de ECN (1,1%) em relacdo a outras pesquisas (Fox &
Godavitarne, 2012; Samuels et al., 2017). A préatica rotineira da utilizacdo do leite humano na unidade onde foi realizado o estudo,
quer seja da propria mae ou de doadoras para alimentacdo dos RNPT, até que se consiga atingir volume adequado de dieta
enteral, pode ser um dos fatores responsaveis por este fato.

Apesar dos resultados ndo mostrarem relagdo da utilizacdo de drogas ilicitas e licitas pelas gestantes com a gravidade
da ECN, nao houve relato do uso de drogas ilicitas no grupo de RN classificados como estéagio I, sendo que o maior nimero foi
referido entre os RN classificados no estagio I11 da doenca. O uso de drogas ilicitas pela gestante, especialmente a cocaina, tem
sido considerado um fator causal da ECN, pois pode induzir isquemia pela sua a¢éo vasoconstritora (Gordon et al., 2012, 2017).

A metodologia retrospectiva e a auséncia de algumas informagdes nos prontudrios, sobretudo das mées e dos relatérios
dos RN referenciados de outras instituicdes, foram uma limitacéo do estudo. No entanto, todos os casos diagnosticados nos 10
anos foram avaliados, 0 que permitiu um namero satisfatorio para andlise, apesar da baixa incidéncia da ECN na unidade. Foi
possivel constatar que aqueles RN menores e mais graves evoluiram para os piores estagios da doenga, mas por outro lado o uso
do leite humano na dieta enteral sugere ter um papel protetor na gravidade da ECN.

Adicionalmente a estes resultados, ainda foi demonstrado que os fatores altamente estressantes como VM, sepse

precoce, hipoglicemia e 0s estagios mais avangados da doenga foram associados com 6bito.

5. Conclustes

Os RN menores e mais graves evoluiram para os piores estagios da doenca. A VM, sepse precoce, hipoglicemia e as
formas mais graves da ECN foram os fatores relacionados ao ébito. Observou-se possivel papel protetor do leite humano para o
desenvolvimento dos estagios mais graves da ECN.

Nossos resultados apresentam uma oportunidade para os profissionais da &rea da salde conhecerem o perfil dos RN
acometidos pela patologia na unidade em estudo, e uma estratégia para aumentar o conhecimento sobre a mesma. Além disso,
acles de melhorias na assisténcia ao RN desde o pré-natal, nascimento e cuidados p6s-natais, especialmente para a reducdo do
parto prematuro, adequado manejo respiratorio e utilizacdo de leite humano na alimentacdo do RN, podem contribuir para

reducdo das formas mais graves e dbitos resultantes da ECN.
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