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Resumo
Objetivo: Avaliar	os	fatores	perinatais	associados	ao	óbito	

neonatal	precoce	em	prematuros	com	peso	ao	nascer	entre	400	
e	1.500	g.

Métodos:	Coorte	prospectiva	e	multicêntrica	dos	nascidos	
vivos	com	idade	gestacional	de	23	a	33	semanas	e	peso	de	400-
1.500	g,	sem	malformações	em	oito	maternidades	públicas	ter-
ciárias	universitárias	entre	junho	de	2004	e	maio	de	2005.	As	
características	maternas	e	neonatais	e	a	morbidade	nas	primei-
ras	72	horas	de	vida	foram	comparadas	entre	os	prematuros	que	
morreram	ou	sobreviveramaté	o	sexto	dia	de	vida.	As	variáveis	
perinatais	associadas	ao	óbito	neonatal	precoce	foramdetermi-
nadas	por	regressão	logística.

Resultados: No	período,	579	recém-nascidos	preencheram	
os	critérios	de	inclusão.	O	óbito	precoce	ocorreu	em92	(16%)	
neonatos,	 variando	 entre	 as	 unidades	 de	 5	 a	 31%,	 e	 tal	 dife-
rença	persistiu	controlando-se	por	um	escore	de	gravidade	clí-
nica	(SNAPPE-II).	A	análise	multivariada	para	o	desfecho	óbi-
to	 neonatal	 intra-hospitalar	 precoce	 mostrou	 associação	 com:	
idade	 gestacional	 de	 23-27	 semanas	 (odds	 ratio	 -	 OR	 =	 5,0;	
IC95%	2,7-9,4),	 ausência	de	hipertensão	materna	 (OR	=	1,9;	
IC95%	1,0-3,7),	Apgar	0-6	no	5º	minuto	(OR	=	2,8;IC95%1,4-
5,4),	presença	de	síndrome	do	desconforto	respiratório	(OR	=	
3,1;	IC95%	1,4-6,6)	e	centro	em	que	o	paciente	nasceu.

Conclusão:	 Importantes	 fatores	 associados	 ao	 óbito	 neo-
natal	precoce	em	prematuros	de	muito	baixo	peso	são	passíveis	
de	intervenção,	como	a	melhora	da	vitalidade	fetal	ao	nascer	e	a	
diminuição	da	incidência	e	gravidade	da	síndrome	do	desconfor-
to	respiratório.As	diferenças	de	mortalidade	encontradas	entre	os	
centros apontam para a necessidade de identificar as melhores prá-
ticas	e	adotá-las	de	maneira	uniforme	em	nosso	meio.	
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Abstract
Objective: To	 evaluate	 perinatal	 factors	 associated	 with	

early	neonatal	death	in	preterm	infants	with	birth	weights	(BW)	
of	400-1,500	g.

Methods:Amulticenter	prospective	cohort	study	of	all	 in-
fantswith	BW	of	400-1,500	g	and	23-33	weeks	of	gestational	
age	(GA),	without	malformations,	who	were	born	alive	at	eight	
public	 university	 tertiary	 hospitals	 in	 Brazil	 between	 June	 of	
2004 and May of 2005. Infants who died within their first 6 
days	of	life	were	compared	with	those	who	did	not	regarding	
maternal	and	neonatal	characteristics	and	morbidity	during	the	
first 72 hours of life. Variables associated with the early deaths 
were identified by stepwise logistic regression.

Results: A	total	of	579	live	births	met	the	inclusion	criteria.	
Early	deaths	occurred	in	92	(16%)	cases,	varying	between	cen-
ters	from	5	to	31%,	and	these	differences	persisted	after	con-
trolling	 for	 newborn	 illness	 severity	 and	 mortality	 risk	 score	
(SNAPPE-II).	According	to	the	multivariate	analysis,	the	follo-
wing	factors	were	associated	with	early	intrahospital	neonatal	
deaths:	gestational	age	of	23-27	weeks	(odds	ratio	–	OR	=	5.0;	
95%CI	2.7-9.4),	absence	of	maternal	hypertension	(OR	=	1.9;	
95%CI	1.0-3.7),	5th	minute	Apgar	0-6	(OR	=	2.8;	95%CI	1.4-
5.4),	presence	of	respiratory	distress	syndrome	(OR=3.1;95%CI	
1.4-6.6),	and	network	center	of	birth.

Conclusion:	 Important	 perinatal	 factors	 that	 are	 associated	
with	early	neonatal	deaths	in	very	low	birth	weight	preterm	infants	
can be modified by interventions such as improving fetal vitality at 
birth	and	reducing	the	incidence	and	severity	of	respiratory	distress	
syndrome.	The	heterogeneity	of	early	neonatal	rates	across	the	di-
fferent	centers	studied	indicates	that	best	clinical	practices	should	
be identified and disseminated throughout the country.
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Introdução
A	sobrevivência	de	recém-nascidos	prematuros	e	de	
muito baixo peso reflete a qualidade do atendimento 
antenatal,	do	cuidado	ao	trabalho	de	parto	e	parto	e	
a	estrutura	de	atendimento	neonatal	das	diversas	re-
giões	e	países	do	mundo.	Assim,	é	de	se	esperar	que	
países	mais	ricos	apresentem	taxas	de	mortalidade	
neonatal	precoce	e	tardia	inferiores	às	de	países	nos	
quais	a	atenção	à	saúde	é	mais	precária.	Por	outro	
lado,	 a	 freqüência	 de	 prematuridade	 é	 maior	 nos	
países	mais	pobres	devido	justamente	às	condições	
mais	 precárias	 de	 saúde	 da	 gestante1.	 Oparto	 pre-
maturo	é	o	determinante	mais	 importante	da	mor-
talidade	infantil	nos	países	desenvolvidos2.	Para	os	
partos	hospitalares	dos	países	em	desenvolvimento,	
a	prematuridade	também	é	o	principal	determinante	
da	morbidade	e	mortalidade	neonatal3.

Nos	EUA,	em	2004,	os	nascimentos	abaixo	de	28	se-
manas	corresponderam	a	0,8%	de	todos	os	nascidos	
vivos	e	a	46,3%	das	mortes	infantis2.	É	preocupante	
o	aumento	notado	na	freqüência	de	prematuridade	
no	mundo,	com	a	possível	exceção	da	França	e	Fin-
lândia4.	No	Brasil,	em	2004,	houve	3.026.548	nasci-
mentos,	dos	quais	34.012	(1,1%)	com	peso	<	1.500	
g5.	Nesse	mesmo	ano,	morreram	54.183	crianças	an-
tes	de	1	ano	de	vida,	sendo	15.560	(29%)	com	peso	
ao	nascer<	1.500	g	e,	destes	óbitos,	11.426	(73%)	
faleceramantes	de	completar	7	dias	de	vida6.

Para	avaliar	com	mais	profundidade	a	mortalidade	
neonatal	precoce	de	recém-nascidos	prematuros	em	
nosso	meio,	deve-se	levar	em	conta	o	contexto	no	
qual	os	dados	 foram	obtidos,	 ou	 seja,	 a	qualidade	
do	cuidado	antenatal,	do	atendimento	ao	trabalho	de	
parto	e	parto,	a	infra-estrutura	em	termos	de	recur-
sos	físicos,	materiais	e	humanos	e	a	prevalência	do	
emprego	de	 intervenções	baseadas	 em	evidências,	
além	da	participação	familiar	no	cuidado	intensivo	
neonatal7.	Neste	sentido,	as	redes	epidemiológicas,	
que	buscam	analisar	os	dados	de	morbidade	e	mor-
talidade	de	diversas	unidades	neonatais,	 são	capa-
zes	 de	 fornecer	 dois	 tipos	 de	 informação.	 Por	 um	
lado,	 estas	 redes	 podem	 retratar	 em	 tempo	 real	 a	

morbidade	e	mortalidade	neonatal	em	centros	com	
características específicas e comparar estes dados 
aos	 nacionais	 e	 internacionais.	 Por	 outro	 lado,	 ao	
permitir	a	comparação	entre	os	diversos	centros,	as	
informações	obtidas	possibilitam	estudar	as	melho-
res	estratégias	para	diminuir	a	mortalidade	e	a	mor-
bidade	neonatal,	baseadas	em	processos	de	melho-
ria	da	qualidade	da	assistência	perinatal8,9.	É	nesse	
contexto	que	se	coloca	o	presente	trabalho,	cujo	ob-
jetivo	foi	avaliar	os	fatores	perinatais	associados	ao	
óbito	até	o	sexto	dia	de	vida	em	prematuros	de	mui-
to	baixo	peso	assistidos	em	hospitais	universitários	
públicos	nos	estados	de	São	Paulo,	Rio	de	Janeiro	e	
Rio Grande do Sul, com ênfase nos diferentes perfis 
dos	pacientes	atendidos	nos	diversos	hospitais.

Métodos
Trata-se	de	uma	coorte	prospectiva	de	 todos	os	nas-
cidos	vivos	com	idade	gestacional	de	23	0/7	a	33	6/7	
semanas	e	peso	de	400-1.500	g	nascidos	em	oito	ma-
ternidades	públicas	terciárias	e	universitárias,	localiza-
dasemcinco	cidades	de	três	estados	brasileiros	(RJ,	RS	
e	SP),	entre	junho	de	2004	e	maio	de	2005.	Foramex-
cluídos	do	estudo	os	pacientes	portadores	de	malfor-
mações	congênitas	maiores	e	aqueles	transferidos	de	
outras	instituições.	Todas	as	maternidades	são	referên-
cia	para	gestação	de	alto	risco,	atendem	quase	que	ex-
clusivamente	pacientes	do	Sistema	Único	de	Saúde	e	
oferecem	programas	de	residência	médicaempediatria	
e	emneonatologia.	O	projeto	foi	aprovado	pelo	Comitê	
de	Ética	em	Pesquisa	de	cada	uma	das	oito	instituições.	
Para manter a confidencialidade dos dados, estas insti-
tuições	são	denominadas	de	unidades	A	até	H.

As	oito	unidades	possuem	sala	de	parto	com	recur-
sos	para	a	reanimação	neonatal	e,	no	total,	contam	
com	282	leitos	de	terapia	intensiva	e	cuidados	inter-
mediários,	variando	de	20	a	48	leitos	por	unidade.	
Além	da	estrutura	física	para	o	cuidado	do	recém-
nascido	 de	 alto	 risco,	 todas	 contam	 com	 recursos	
materiais	e	humanos	para	a	assistência	intensiva,	de	
acordo	com	as	normas	do	Ministério	da	Saúde	do	
Brasil	e	da	Sociedade	Brasileira	de	Pediatria10.
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Em	cada	unidade,	um	a	dois	neonatologistas	coleta-
ram	de	forma	prospectiva,	por	meio	de	um	questio-
nário específico para a realização do trabalho aplica-
do	às	puérperas	e	aos	recém-nascidos,	informações	
relativas	aos	seguintes	aspectos:

Características maternas:	idade	e	escolaridade	em	
anos; assistência pré-natal, classificada em presente 
ou	ausente	(não	se	levou	em	conta	o	número	de	con-
sultas	por	 se	 tratar	de	uma	população	de	grávidas	
com	idade	gestacional	inferior	a	34	semanas);	ges-
tação	única	ou	múltipla;	 síndrome	hipertensiva	de	
qualquer	etiologia	e	diabetes,	consideradas	presen-
tes	 quando	 diagnosticadas	 pelo	 obstetra;	 infecção	
periparto, definida diante de processo infeccioso de 
qualquer	etiologia	na	semana	anterior	ao	parto;	cor-
ticóide	 pré-natal	 (presente	 se	 pelo	 menosumadose	
de	dexametasona	ou	betametasona	foi	aplicada	an-
tes	do	parto)	e	tipo	de	parto.

Características do paciente ao nascimento:	 ida-
de	gestacional	determinada	pela	melhor	estimativa	
obstétrica	ou	pelo	exame	físico	do	recém-nascido11;	
peso	mensurado	em	balança	com	precisão	de	5	g;	
adequação peso/idade gestacional, definindo-se 
os	 pequenos	 para	 idade	 gestacional	 como	 aqueles	
abaixo	 do	 percentil	 10	 da	 curva	 de	 crescimento	
intrauterino12;	 sexo;	 boletim	 de	Apgar	 com1e5mi-
nutos;	 procedimentos	 de	 reanimação	 segundo	 as	
normas	 da	Academia	Americana	 de	 Pediatria,	 em	
200013	(ventilação	com	pressão	positiva=ventilação	
com	 balão	 e	 máscara	 ou	 cânula	 traqueal	 e	 reani-
mação	 avançada	 =	 ventilação	 acompanhada	 de	
massagem	 cardíaca	 e/ou	 medicações).	 Coletou-se	
também	informação	referente	à	instilação	de	surfac-
tante	na	sala	de	parto.

Evolução clínica nas primeiras 72 horas de vida: 
Score	for	Neonatal	Acute	Physiology,	Perinatal	Ex-
tension,	Version	II (SNAPPE-II), definindo-se como 
prognóstico	pior	aqueles	com	escore	>	3914;	síndro-
me	do	desconforto	respiratório	diagnosticada	segun-
do	critérios	clínicos	e	radiológicos;	persistência	do	
canal arterial definida por alterações clínicas e/ou 
ecocardiográficas; sepse caracterizada por critérios 

clínicos	com	ou	sem	hemocultura	positiva;	uso	de	
pelo	menos	uma	dose	de	surfactante,	independente	
da	época	e	tipo;	ventilação	assistida	(necessidade	de	
pressão	positiva	contínua	nas	vias	aéreas,	ou	CPAP,	
e/ou ventilação mecânica). O óbito foi classificado 
conforme	a	época	de	ocorrência.

Procedeu-se	 à	 análise	 descritiva	 de	 todas	 as	 va-
riáveis	de	acordo	com	a	unidade	de	nascimento.	
A	 seguir,	 compararam-se	 as	 características	 dos	
recém-nascidos	 que	 faleceram	 antes	 de	 168	 ho-
ras	de	vida	em	relação	aos	que	sobreviveramapós	
este	período.	Tal	comparação	foi	feita,	para	as	va-
riáveis	qualitativas,	com	o	qui-quadrado	ou	teste	
exato	de	Fisher	e,	para	as	quantitativas,	por	meio	
do	teste	t	ou	de	Mann-Whitney.	O	passo	seguin-
te	foi	comparar	a	freqüência	de	óbitos	neonatais	
precoces	entre	as	oito	unidades,	 controlada	pelo	
índice	 de	 gravidade	 neonatal	 (SNAPPE-II).	 Fi-
nalmente, para verificar os fatores associados ao 
óbito	intrahospitalar	precoce,	efetuou-se	a	regres-
são	logística	com	a	estratégia	passo	a	passo.	Para	
a	 regressão	 logística,	 os	 fatores	 independentes	
analisados	foram	todos	aqueles	que	mostraram	p	
<	0,20	à	análise	univariada.	Diante	de	possíveis	
covariadas,	escolheram-se	as	variáveis	com	maior	
relevância	clínica.	Assim,	optou-se	por	 iniciar	o	
modelo	 com	 a	 variável	 “idade	 gestacional”,	 ex-
cluindo-se	o	“peso	ao	nascer“	e,	da	mesma	forma,	
preferiu-se	analisar	o	“Apgar	no	5º	minuto”,	ex-
cluindo-se	 as	 variáveis	 “ventilação	 com	 pressão	
positiva”	e	“reanimação	avançada”,	 assim	como	
se	optou	por	incluir	a	variável	“síndrome	do	des-
conforto	 respiratório”	 em	 vez	 de	 “pelo	 menos	
uma	dose	de	surfactante”.

O	 cálculo	 amostral	 levou	 em	 conta	 a	 necessidade	
de	10	a	15	pacientes	para	cada	uma	das	20	variáveis	
independentes	 a	 serem	 analisadas	 no	 modelo	 de	
regressão	logística.	Assim,	previu-se	a	inclusão	de	
pelo	menos	300	recém-nascidos	no	estudo.

Para	toda	a	análise,	o	estatístico	era	cego	em	relação	
à	identidade	das	unidades,	o	software	empregado	foi	
o SPSS 12.0 e considerou-se significante p < 0,05.
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Resultados
No	período	de	01/06/04	a	31/05/05,	nasceram	vivas	
17.219	 crianças	 nas	 oito	 unidades,	 das	 quais	 579	
(3%)	eram	prematuros	com	idade	gestacional	entre	
23	0/7	e	33	6/7,	peso	de	400	a	1.500	g,	sem	mal-
formações	 congênitas	 maiores.	 As	 características	
maternas,	 de	 nascimento	 e	 a	 evolução	 clínica	 nas	
primeiras	72	horas	dos	pacientes	nascidos	nas	oito	
unidades	foram	heterogêneas.

Quanto	 às	 características	 maternas	 (Tabela	 1),	 as	
freqüências	 mínimas	 e	 máximas	 nas	 unidades	 de	
A-H	foram:	mães	adolescentes	(12-33%),	escolari-
dade	inferior	a	oito	anos	(6-44%),	pré-natal	presen-
te	(85-98%),	gestação	múltipla	(7-27%),	síndrome	
hipertensiva	(35-68%),	diabetes	 (2-12%),	 infecção	
periparto	(18-52%),	uso	de	corticóide	antenatal	(12-
88%)	e	parto	cesárea	(60-85%).

Em	relação	às	características	dos	pacientes	ao	nas-
cimento	(Tabela	2),	as	freqüências	mínimas	e	máxi-
mas	nas	unidades	de	A-H	foram:	idade	gestacional	
entre	 23-27	 semanas	 (22-37%),	 peso	 <	 1.000	 g	
(32-55%),	 pequenos	 para	 a	 idade	 gestacional	 (24-

55%),	sexo	masculino	(41-59%),	ventilação	na	sala	
de	parto	(61-77%),	reanimação	avançada	(0-26%),	
Apgar<7no5ºminuto	(5-26%)	e	surfactante	na	sala	
de	parto	(0-60%).

Emtermos	da	evolução	clínica	dos	recém-nascidos	
nas	primeiras	72	horas,	nas	unidades	A-H	(Tabela	
3),	as	freqüências	mínimas	e	máximas	foram:	maior	
gravidade clínica (SNAPPE-II ≥ 40) (9-29%), sín-
drome	 do	 desconforto	 respiratório	 (53-77%),	 per-
sistência	do	canal	arterial	(28-49%),	sepse	(3-51%),	
pelo	 menos	 uma	 dose	 de	 surfactante	 (32-68%)	 e	
ventilação	assistida	(70-95%).

Morreram	 92	 recém-nascidos	 antes	 de	 168	 horas	
de	 vida,	 dos	 quais	 44	 (48%)	 antes	 de	 24	 horas	 e,	
destes,	19	 faleceram	na	sala	de	parto.	Dos	 recém-
nascidos	com	23	semanas	(n=19),	14	faleceramaté	
o	sexto	dia	de	vida.Omesmo	ocorreu	para	17	dos	25	
nascidos	com	24	semanas,	para	16	dos	37	neonatos	
com	25	semanas,	para	nove	dos	43	nascidos	com	26	
semanas	e	para	11	dos	54	pacientes	com	27	semanas	
de	idade	gestacional.	Entre	28	e	33	semanas,	nasce-
ram	401	crianças,	das	quais	25	(6%)	morreram	na	

Tabela 1 - Características demográficas maternas dos prematuros nascidos
nas oito unidades avaliadas

 Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade
 A B C D E F G h Total
 (n = ��) (n = �8) (n = ��) (n = 8�) (n = 8�) (n = ��) (n = 99) (n = 9�) (n = ��9)

Idade	(anos)		 26±7		 27±8	 25±8		 28±7		 27±7		 27±7		 27±7		 26±7		 27±7

Adolescentes	(%)	 	22		 21		 33		 12		 16		 15		 20		 21		 20

Escolaridade	<	8	 20		 42		 6		 -		 28		 34		 44		 38		 32
anos	(%)

Pré-natal	 85	 93		 89		 92		 92		 98		 91		 91		 91
presente	(%)

Gestação	 27		 21		 14		 1	8		 14		 7		 16		 15		 16
múltipla	(%)

Síndrome	 39		 41		 35		 44		 42		 68		 46		 37		 43
hipertensiva	(%)

Diabetes	(%)		 5		 3		 6		 2		 2		 12		 5		 9		 5

Infecção	 34		 18		 52		 23		 31	 	39		 29		 30		 31
periparto	(%)

Corticóide	 88		 71		 68		 12		 49		 78		 58		 44		 54
pré-natal	(%)

Parto	cesárea	(%)	 	63		 66		 61		 68		 72		 85		 69		 60		 68

AB	=	atresia	biliar.
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primeira	semana	de	vida.	O	óbito	neonatal	precoce	
variou	entre	5%	na	unidade	A	até	31%	na	unidade	
H	(Tabela	3).

A	 comparação	 entre	 os	 92	 neonatos	 que	 falece-
ram	antes	de	168	horas	e	os	sobreviventes	mostrou	
maior	freqüência,	entre	os	óbitos,	de	gestação	múl-
tipla,	idade	gestacional	de	23-27	semanas,	peso	ao	

nascer	<	1.000	g,	necessidade	de	ventilação	e	de	re-
animação	avançada	na	sala	de	parto,	Apgar	<	7	no	
5º	minuto,	SNAPPE-II	>	39,	presença	de	síndrome	
do	desconforto	respiratório	e	uso	de	surfactante.	Por	
outro	lado,	os	recém-nascidos	que	faleceram	antes	
de	168	horas	apresentaram	menor	freqüência	de	sín-
drome	hipertensiva	materna,	uso	de	corticóide	ante-

Tabela � - Evolução clínica dos recém-nascidos admitidos nas oito unidades estudadas
(excluindo os �9 óbitos ocorridos na sala de parto)

  Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade
  A B C D E F G h Total
  (n = ��) (n = �8) (n = ��) (n = 8�) (n = 8�) (n = �0) (n = 9�) (n = 8�) (n = ��0)

SNAPPE-II	≥	40	(%)	 10	 16	 14	 9	 29	 24	 19	 27	 19

SDR	(%)		 56	 66	 77	 42	 49	 68	 53	 60		 58

PCA	(%)		 49		 41		 44		 28		 34		 32		 32		 31		 37

Sepse	antes	de	72	h	(%)	 44		 3		 37		 51		 49		 35		 18		 19		 31

Surfactante	≥	1	dose	(%)	 54		 68		 48		 32		 64		 63		 39		 42		 49

Ventilação	assistida	(%)	 90		 84		 95		 89		 94		 92		 70		 93		 88

Óbito	<	168	h	 2/41	 5/68	 5/66	 11/85	 12/86	 6/41	 22/99	 29/93	 92/579
	 	 (5%)	 (7%)	 (8%)	 (13%)	 (14%)	 (15%)	 (22%)	 (31%)	 (16%)

Óbito	<	24	h		 0		 0		 0		 9		 6		 3		 13		 13		 44

PCA	=	persistência	do	canal	arterial;	SDR	=	síndrome	do	desconforto	respiratório;	SNAPPE	II	=	Score for Neonatal Acute Physiology, 
Perinatal
Extension, Version II.

Tabela � - Características dos pacientes ao nascer nas oito unidades estudadas

  Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade Unidade
  A B C D E F G h Total
  (n = ��) (n = �8) (n = ��) (n = 8�) (n = 8�) (n = ��) (n = 99) (n = 9�) (n = ��9)

IG	(semanas)		 29,6±2,6		 28,4±2,5		 28,7±2,4		 29,2±2,9		 29,0±2,6		 28,6±2,6		 28,9±2,8		 28,6±3,2		 28,9±2,9

IG	23-27
semanas	(%)		 22		 37		 35		 25		 28		 32		 32		 33		 31

PN	(g)	 1.083±292		1.017±217		 1.091±267		 994±281		1.019±293		 989±294		1.016±298		 965±311	 1.017±291

PN	400-999	g	(%)	 	32		 47		 38		 47	 	47		 44		 50		 55		 46

Pequenos
para	a	IG	(%)	 51		 35		 24		 55		 53		 39		 46		 48		 45

Sexo	masculino	(%)		 44		 57		 55		 47		 43		 41		 46		 59		 50

VPP	na	sala	de
parto	(%)		 61		 49		 77		 73		 72		 71		 59		 72		 67

Reanimação	 2		 0		 5		 14		 6		 22		 17		 26		 13

avançada	(%)

Apgar	no	5º	minuto		 8±1		 8±1		 8±2		 5±3		 7±2		 8±2		 8±3		 8±3		 8±2

Apgar	5º	minuto	<	7	(%)		 5		 10		 15		 26		 26		 7		 20		 19		 18

Surfactante	na	 2		 60		 0		 0		 40		 0		 0		 1		 13
sala	de	parto	(%)

Óbito	na	sala	de	parto	 0	 0	 0		 4	(5%)		 0		 1		(2%)		 5		(5%)		 9		(10%)		 19	(3%)

IG	=	idade	gestacional;	PN	=	peso	ao	nascer;	VPP	=	ventilação	com	pressão	positiva	na	sala	de	parto,	AB	=	atresia	biliar.
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natal,	parto	cesárea,	pequeno	para	a	idade	gestacio-
nal	e	persistência	do	canal	arterial	(Tabela	4).

Ao	analisar	a	freqüência	de	óbitos	antes	de	168	ho-
ras	de	acordo	com	a	unidade	de	nascimento,	 con-
trolou-se	 este	 desfecho	 pela	 gravidade	 clínica	 dos	
pacientes	nas	primeiras	12	horas	de	vida,	ou	 seja,	
pelo	 SNAPPE-II.	 Observou-se	 que	 cada	 ponto	 a	
mais	 do	 escore	 aumentou	 em	 7%	 (IC95%	 5-8)	 a	
chance	de	óbito	nos	550	(95%)	recém-nascidos	para	
os	 quais	 essa	 informação	 estava	 disponível.	 Para	
analisar	 a	mortalidade	das	oito	unidades	 controla-
da	pelo	SNAPPE-II,	 escolheu-se	 como	 referência,	
dentre	as	unidades	com	menor	mortalidade	absoluta	
(unidades	A,	B	e	C,	Tabela	3),	aquela	para	a	qual	
as comparações mostraram intervalos de confiança 
mais	estreitos,	ou	seja,	a	unidade	B,	obtendo-se	as	
seguintes odds ratio (OR) e intervalos de confiança: 

1,1	(IC95%	0,2-6,9)	para	A	versus	B;	1,2	(IC95%	
0,3-5,2)	para	C	versus	B;	1,0	(IC95%	0,2-4,2)	para	
D	versus	B;	0,8	(IC95%	0,2-3,2)	para	E	versus	B;	
1,4	 (IC95%	0,3-6,4)	para	F	versus	B;	2,4	 (IC95%	
0,7-8,3)	para	G	versus	B	e	3,8	(IC95%	1,1	a	12,8)	
para	H	versus	B.

A	análise	multivariada	para	o	desfecho	óbito	neo-
natal	 intra-hospitalar	 precoce	 mostrou	 associação	
com	 os	 seguintes	 fatores	 independentes:	 idade	
gestacional	 de	 23-27	 semanas	 (OR	 =	 5,0;	 IC95%	
2,7-9,4),	 ausência	 de	 síndrome	 hipertensiva	 (OR	
=	1,9;	 IC95%	1,0-3,7),	 escore	de	Apgar	 entre	 0-6	
no	5º	minuto	(OR	=	2,8;	IC95%	1,4-5,4),	presença	
de	síndrome	do	desconforto	respiratório	(OR	=	3,1;	
IC95%	1,4-6,6)	e	unidade.	Os	nascidos	na	unidade	
H	mostraram	7,84	(IC95%	1,57-39,17)	vezes	o	ris-
co	de	óbito	precoce	em	relação	à	unidade	A,	contro-

Tabela � - Características dos prematuros que evoluíram para óbito antes de ��8 horas versus os 
que sobreviveram após este período

 óbito hospitalar antes de ��8 horas

 Sim (n = 9�)  Não (n = �8�)  p

Idade	materna	(anos)		 26,7±7,0		 26,8±7,2		 0,919

Pré-natal	presente		 81	(88%)	 445	(91%)		 0,394

Gestação	múltipla		 23	(25%)		 71	(15%)		 0,013

Síndrome	hipertensiva		 21	(23%)		 226	(46%)		 <	0,001

Diabetes		 5	(5%)		 25	(5%)		 0,801

Infecção	periparto		 29	(32%)		 149	(31%)		 0,918

Corticóide	antenatal		 34	(37%)		 274	(56%)		 <	0,001

Parto	cesárea		 42	(46%)		 349	(72%)		 <	0,001

IG	23-27	semanas		 67	(73%)		 146	(30%)		 <	0,001

Peso	ao	nascer	<	1.000	g		 77	(84%)		 192	(39%)		 <	0,001

Pequenos	para	a	IG	30		 (33%)		 231	(47%)		 0,009

Sexo	masculino		 49	(53%)		 239	(49%)		 0,462

VPP	na	sala	de	parto		 80	(87%)		 308	(63%)		 <	0,001

Reanimação	avançada		 36	(39%)		 37	(8%)		 <	0,001

Apgar	5º	minuto	<	7		 48	(52%)		 56	(11%)		 <	0,001

SNAPPE-II	≥	40		 41/69	(59%)		 64/481	(13%)		 <	0,001

SDR		 64	(70%)		 263	(54%)		 <	0,001

PCA		 15	(16%)		 190	(39%)		 0,001

Sepse	antes	de	72	h		 29	(32%)		 144	(30%)		 0,131

Surfactante	≥	1	dose		 55	(60%)		 231	(47%)		 0,030

IG	=	idade	gestacional;	PCA	=	persistência	do	canal	arterial,	SDR	=	síndrome	do	desconforto	respiratório;	SNAPPE-II	=	Score for Neo-
natal Acute Physiology, Perinatal Extension, Version II, descrito	sobre	o	total	de	pacientes	com	o	dado;	VPP	=	ventilação	com	pressão	
positiva	na	sala	de	parto.
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lando-se	as	outras	variáveis	do	modelo.	O	ajuste	do	
modelo final mostrou-se adequado segundo o teste 
de	Hosmer	&	Lemeshow	(p	=	0,629).

Discussão
Este	 estudo	 multicêntrico	 mostra	 haver	 diferenças	
importantes	 entre	 as	 unidades	 avaliadas	 quanto	 à	
mortalidade	 neonatal	 precoce	 em	 recém-nascidos	
entre	 23	 e	 33	 semanas	 de	 idade	 gestacional,	 com	
peso	entre	400	e	1.500	g	e	sem	malformações	con-
gênitas	maiores.	Tais	diferenças	persistem	ao	se	con-
trolar	os	dados	pela	gravidade	clínica	dos	pacientes	
e	por	outros	 fatores	de	 risco	perinatais	 associados	
ao	óbito.

A	população	avaliada	englobou	recém-nascidos	no	
extremo	 da	 viabilidade	 fetal.	A	 decisão	 de	 incluir	
neonatos	entre	23	e	25	semanas	deveu-se	à	sua	so-
brevida, verificada nos estudos de redes epidemio-
lógicas	 de	 países	 desenvolvidos8,15,16,	 embora	 haja	
grande	 discussão	 a	 respeito	 da	 viabilidade,	 qua-
lidade	 de	 vida	 futura	 e	 custos	 do	 cuidado	 a	 estes	
recém-nascidos17.	De	fato,	dos	92	óbitos	neonatais	
precoces	analisados,	47	ocorreram	em	pacientes	en-
tre	23	e	25	semanas,	delimitando	a	viabilidade	nas	
maternidades	estudadas	ao	redor	de	26	semanas	de	
idade	gestacional.	Ainda	no	que	concerne	à	popu-
lação	de	estudo,	optou-se	por	excluir	os	prematuros	
tardios	por	se	tratar	de	grupo	com	padrão	de	morbi-
dade e mortalidade específico, bastante distinto dos 
nascidos	até	33	semanas18,19.	Os	pacientes	portado-
res	 de	 anomalias	 congênitas	 maiorestambémnão	
foramincluídos,umavez	 que	 a	 presença	 de	 malfor-
mações,	por	si	só,	leva	a	umaumento	da	chance	de	
óbito2.	Finalmente,	estudaram-se	apenas	os	nascidos	
nas	próprias	maternidades,	não	sendo	analisados	os	
pacientes	externos,	 transportados	para	as	unidades	
avaliadas,	pois	se	sabe	que	a	mortalidade	dos	últi-
mos é significativamente mais elevada20.

Vale	ressaltar	que	os	resultados	apresentados	retra-
tam	 hospitais	 universitários,	 de	 referência	 para	 a	
gestação	de	risco	e	que	pertencem	ao	Sistema	Único	
de Saúde. É interessante notar que o perfil dos óbi-

tos neonatais brasileiros pode se modificar de acor-
do	 com	 a	 natureza	 jurídica	 do	 hospital.	 Em	 Belo	
Horizonte,	investigação	de	base	populacional	entre	
2000 e 2003 determinou a existência de três perfis 
distintos	para	o	óbito	neonatal:	nos	hospitais	da	rede	
privada, ocorreramóbitos dificilmente passíveis de 
prevenção	 (malformações	 e	 extremo	 baixo	 peso);	
nos	 hospitais	 contratados/conveniados	 ao	 Sistema	
Único	 de	 Saúde,	 os	 óbitos	 eram,	 em	 sua	 maioria,	
preveníveis	 (recém-nascidos	 com	 peso	 >	 2.500	 g,	
que	faleceram	por	processos	hipóxicos	e	infecções);	
enquanto	nos	hospitais	próprios	do	Sistema	Único	
de Saúde, o perfil de mortes foi misto21.

Antes	 de	 analisar	 a	 mortalidade	 neonatal	 precoce	
como um todo, é necessário verificar as caracterís-
ticas	das	mães	e	seus	recém-nascidos	atendidos	nas	
diferentes	unidades,	uma	vez	que	várias	publicações	
de	redes	epidemiológicas	evidenciam	que	diferenças	
significantes nas características neonatais, de mor-
bidades e de práticas assistenciais podem influen-
ciar	os	desfechos	estudados22-24.	O	presente	estudo	
comprova	estas	diferenças.	Em	 termos	de	práticas	
assistenciais,	 o	 uso	 de	 corticóide	 antenatal	 variou	
de	12%	na	unidade	D	(embora	92%	das	gestantes	
tivessem	 acompanhamento	 pré-natal)	 até	 88%	 na	
unidade	A.	Ao	nascimento,	os	procedimentos	de	re-
animação	avançada	não	foramrealizados	na	unidade	
B e se fizeram necessários em 26% dos pacientes 
da	unidade	H,	embora	a	idade	gestacional	e	o	peso	
ao	nascer	fossem	semelhantes	em	ambas	as	unida-
des.	Observa-se	ainda	que	apenas	as	unidades	B	e	
E	administraram	surfactante	nos	primeiros	minutos	
de	vida,	na	sala	de	parto,	e	que	o	uso	de	pelo	me-
nos	uma	dose	de	surfactante	variou	de	32%	na	uni-
dade	D	até	68%	na	unidade	B.	Finalmente,	no	que	
se	refere	à	ventilação	assistida,	a	variação	também	
foi	notada,	embora	de	menor	monta	comparada	às	
outras	práticas	avaliadas.	Assim,	não	é	de	se	estran-
har	que	o	percentual	de	óbitos	variasse	entre	as	oito	
unidades,	 mesmo	 quando	 controlado	 pelo	 índice	
de	gravidade	clínica,	o	SNAPPE-II.	Para	diminuir	
a	taxa	de	mortalidade	neonatal	precoce	e	a	hetero-
geneidade	 das	 intervenções	 terapêuticas	 entre	 as	

FATORES PERINATAIS ASSOCIADOS AO óBITO PRECOCE Em PREmATUROS... / Branco m. y Col.



��

diferentes	unidades,	o	caminho	a	seguir	parece	ser	
o	da	 implementação	de	programas	de	melhoria	de	
qualidade	 dos	 processos	 de	 atendimento	 neonatal,	
baseados	 em	 quatro	 pontos-chave:	 estar	 receptivo	
para	mudanças,	habituar-se	a	aplicar	práticas	basea-
das	em	evidências,	avaliar	de	maneira	sistemática	e	
uniforme	os	resultados	obtidos	e	aprender	a	trabal-
har	de	modo	colaborativo	dentro	da	própria	unidade	
e	entre	as	diferentes	unidades25.

Dentre	os	fatores	de	risco	independentemente	asso-
ciados	ao	óbito	neonatal	precoce,	destaca-se,	além	
da	 maternidade	 na	 qual	 ocorreu	 o	 nascimento,	 a	
baixa	idade	gestacional,	a	ausência	de	síndrome	hi-
pertensiva materna e a presença de asfixia perina-
tal.	A	maturidade	fetal	 tem	sido	sempre	a	variável	
preditiva	dominante	em	qualquer	modelo	de	fatores	
associados	 ao	 óbito	 neonatal26.	 Vários	 trabalhos	
internacionais	comprovamque,	quanto	mais	baixa	a	
idade	gestacional,	maior	o	risco	de	óbito.No	Reino	
Unido,	na	Bélgica	e	na	França,	estudos	realizados	
na	década	de	1990	com	1.976	nascidos	com	idade	
gestacional ≤ 26 semanas mostraram que a mor-
talidade	 neonatal	 intra-hospitalar	 foi	 91%	 com	 23	
semanas,	 73%	 com	 24	 semanas,	 53%	 com	 25	 se-
manas	e	46%	com	26	semanas.	Antes	de	24	sema-
nas,	68%	morreram	na	sala	de	parto27.	No	Brasil,	
em	2004,	56%	dos	10.846	nascidos	entre	22	e	27	
semanas	 morreram	 até	 6	 dias	 de	 vida6,	 enquanto,	
no	presente	estudo,	dos	178	nascidos	entre	23	e	27	
semanas,	38%	faleceram	antes	de	168	horas.	Desta	
forma,	embora	a	mortalidade	neonatal	precoce	dos	
prematuros	entre	23	e	27	semanas	encontrada	seja	
inferior	à	nacional,	nascer	nesta	faixa	de	idade	ges-
tacional	aumentouemcinco	vezes	a	chance	de	óbito	
neonatal	precoce.	Vale	ressaltar	que,	para	os	nasci-
dos	entre	28	e	33	semanas,	a	freqüência	de	óbitos	
neonatais	precoces	neste	estudo	foi	de	apenas	6%,	
inferior	aos	20%	encontrados	para	os	nascidos	entre	
28	e	31	semanas	no	Brasil6.

Um	fator	protetor	para	o	óbito	neonatal	precoce	foi	
a	presença	de	síndrome	hipertensiva	durante	a	ges-
tação.	Outros	estudos	apontam	para	o	mesmo	achado.	

Evans	et	 al.26	 analisaram	11.498	nascidos	de	muito	
baixo	peso	entre	25	e	32	semanas	na	Austrália	e	Nova	
Zelândia,	de	1998	a	2001.	A	hipertensão	materna	foi	
um	 fator	 protetor	 independente	 em	 relação	 ao	 óbi-
to	 intra-hospitalar,	diminuindo-o	à	cerca	de	metade	
(OR	=	0,46;	 IC95%	0,36-0,50).	Outra	 investigação	
multicêntrica,emrecém-nascidos	 pequenos	 para	 a	
idade	gestacional	entre	24	e	42	semanas,	admitidos	
em	 17	 unidades	 de	 terapia	 intensiva	 canadenses,	
mostrou	que	a	hipertensão	materna	está	associada	à	
maior	 sobrevida.	Uma	possível	 explicação	para	es-
tes	 achados	 relaciona-se	 às	 diferenças	 na	 nutrição	
placentária	 e	 transferência	 de	 oxigênio	 entre	 mães	
normotensas	e	hipertensas.	Nestas,	pode	ocorrer	uma	
redução na auto-regulação do fluxo arterial no espaço 
interviloso,	com	conseqüente	aumento	da	perfusão	e	
da	passagem	materno-fetal	de	nutrientes	e	oxigênio,	
levando	 ao	 aumento	 da	 sobrevida	 neonatal.	 Prova-
velmente,	há	um	ponto	em	que	esta	perda	de	auto-
regulação do fluxo interviloso se torna lesiva, au-
mentando	a	mortalidade	materna	e	neonatal28.	Neste	
contexto,	ressalta-se	a	maior	freqüência	de	pequenos	
para	a	idade	gestacional	entre	os	recém-nascidos	que	
sobreviveram	por,	no	mínimo,	1	semana.

O	 fato	 de	 a	 síndrome	 do	 desconforto	 respiratório	
manter-se	 como	 fator	 independente	 de	 risco	 para	
o	óbito	na	primeira	 semana	de	vida	 indica	 falhase-
mvários	níveis	do	cuidado	perinatal.	No	período	pré-
parto,	 a	 baixa	 freqüência	 de	 uso	 de	 corticosteróide	
antenatal	associa-se	à	maior	incidência	de	síndrome	
do	 desconforto	 respiratório	 e	 mortalidade	 neonatal.	
Apenas	54%	dos	pacientes	abaixo	de	34	semanas	es-
tudados	receberam	a	medicação,	enquanto,	nos	EUA,	
há	mais	de	10	anos,	79%	das	gestantes	recebiam	cor-
ticosteróide9.	No	período	neonatal	imediato,	por	sua	
vez,	nota-se	freqüência	relativamente	baixa	do	uso	de	
surfactante,	que	pode	evitar	ou	atenuar	a	gravidade	da	
síndrome	do	desconforto	respiratório:	49%	dos	pre-
maturos aqui analisados fizeramuso de pelo menos 
uma	dose	de	surfactante.	Na	Rede	Vermont-	Oxford,	
dentre	26.007	pacientes	nascidos	em	1999	com	peso	
entre	501	e	1.500	g,	62%	receberam	surfactante8.	Fi-
nalmente,	o	fato	de	a	síndrome	do	desconforto	respi-
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ratório influir na mortalidade neonatal indica que há 
necessidade	de	melhorar	o	cuidado	ao	recém-nascido	
criticamente	doente	nas	unidades	analisadas.

Quanto à asfixia perinatal, observou-se que o esco-
re	 de	 Apgar	 entre0e6no5ºminuto	 se	 associou	 for-
temente	 ao	 óbito	 neonatal	 precoce.	 Este	 achado	 é	
confirmado por outros estudos, destacando-se o 
de	Casey	et	al.,	que	avaliaram	13.399	produtos	de	
gestação	única	entre	26	e	36	semanas,	nascidos	de	
1988	a	1998	em	um	único	centro	estadunidense.	O	
risco	de	morte	neonatal	foi	59	vezes	maior	quando	o	
Apgar	no	5º	minuto	foi	de	0-3	e	13	vezes	maior	para	
valores	de	4-6,	usando	como	referência	escores	de	
7-10.	O	Apgar	de	1º	minuto	não	se	mostrou	útil	para	
predizer	o	risco	de	morte29.

Pode-se	concluir	que,	embora	as	unidades	universi-
tárias	estudadas	sejam	referência	para	o	cuidado	de	
pacientes	criticamente	doentes,	a	mortalidade	neona-
tal	precoce	foi	elevada	para	o	padrão	de	países	des-
envolvidos,	 porém	 inferior	 à	 média	 nacional.	 Parte	
importante	dos	fatores	de	risco	associados	ao	óbito	
neonatal	precoce	é	passível	de	intervenção,	como	a	
melhora	da	vitalidade	fetal	ao	nascer	e	a	diminuição	
da	 incidência	 e/ou	 gravidade	 da	 síndrome	 do	 des-
conforto	respiratório	por	meio	do	uso	otimizado	do	
corticóide	antenatal	e	do	surfactante	pós-natal.	Além	
disso,	as	diferenças	de	mortalidade	encontradas	entre	
as	oito	unidades	apontam	para	a	necessidade	de	iden-
tificar as possíveis melhores práticas e adotá-las de 
maneira	mais	uniforme	em	nosso	meio.
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