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RESUMO INDICATIVO

O presente Trabalho de Conclusdo de Curso foi estruturado de acordo com as
normas do Manual de Trabalhos Académicos da Universidade Federal da Fronteira
Sul e estd em conformidade com o Regulamento de TCC do Curso de Graduacao
em Medicina do Campus Passo Fundo. Este volume é composto por quatro partes:
introducdo, desenvolvimento contendo o projeto e o relatério de pesquisa, artigo
cientifico e consideragdes finais. O trabalho foi elaborado pela graduanda Carolina
Ballester Lopes nos componentes curriculares Pesquisa em Saude, TCC | e TCC |,
nos semestres de 2017/2, 2018/1 e 2018/2, respectivamente, sob a orientacdo do
Prof. Douglas Sauer Comin. A pesquisa foi realizada no Hospital Sdo Vicente de
Paulo, na cidade de Passo Fundo — RS e tem como objetivo analisar a relagao entre
a anoxia neonatal e a ocorréncia de crise convulsiva durante as primeiras 48 horas
de vida do recém-nascido e identificar o uso de fenobarbital durante seus dois

primeiros meses.

Palavras-chave: Anoxia. Crise Convulsiva. Fenobarbital. Neonato.



ABSTRACT

The present final project was structured in accordance with the norms of the Manual
of Academic Works of the Universidade Federal da Fronteira Sul and complies with
the regulation of final project of the graduate course of medicine Campus Passo
Fundo. This volume consists of four parts: introduction, development containing the
project and the research report, scientificpaper and final considerations. The work
was elaborated by Carolina Ballester Lopes in the curricular components Research in
Health, TCC | and TCC Il, in the semesters of 2017/2, 2018/1 and 2018/2,
respectively, guided by Prof. Dr. Douglas Sauer Comin. The research was done at
Hospital S&o Vicente de Paulo, in the city of Passo Fundo, RS, Brazil, and aims to
analyze the relationship between neonatal anoxia and the occurrence of seizures
during the first 48 hours of the newborn's life and to identify the use of phenobarbital

during its first two months.

Keywords: Anoxia. Convulsive Crisis. Phenobarbital. Neonate.
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1 INTRODUCAO

A anoxia neonatal € definida como a auséncia de oxigénio nas células do
recém-nascido. O oxigénio é um elemento absolutamente essencial para a atividade
metabdlica, € somente na presenca dele que as células animais conseguem retirar a
energia quimica dos alimentos para a manutengéo da vida. Bastam alguns minutos
sem esse elemento para que as atividades celulares cessem e se inicie 0 processo
de morte celular. Quando isso acontece, 0os 6rgaos que mais sofrem séo justamente

0S que possuem maior atividade metabdlica, como o cérebro, o coracéo e os rins.

A anoxia neonatal e suas complicacdes sdo causas de elevada mortalidade e
de sequelas neurologicas no recém-nascido. O diagnéstico é feito, na maioria das
vezes, pelo escore de Apgar, considerado anoxia quando menor do que cinco no
quinto minuto de vida. A analise da enzima CPK também é uma medida utilizada

como preditora da anoxia em neonatos, encontrada alta nessas situacées.

Algumas vezes, esse quadro pode levar a lesdes neuroldgicas graves e
irreversiveis, comprometendo todo o futuro da crianca. Uma das sequelas causadas
pela anoxia € a ocorréncia de crise convulsiva, devido ao fato do cérebro imaturo ter

maior probabilidade de desenvolver essas crises.

Diante de um quadro de crise convulsiva, além de manter preservada as
funcbes vitais do neonato, deve-se pensar no tratamento com drogas
anticonvulsivantes, ja que o efeito adverso das convulsdes na ventilacdo, circulacédo
e no metabolismo cerebral é frequente. A droga de escolha para o tratamento de
convulsdo em neonatos € o fenobarbital, devido a sua dose necessaria para o efeito

anticonvulsivo ser a de menor risco de altera¢des cardiovasculares e respiratérias.

O presente estudo busca analisar os neonatos expostos a anoxia e associar
com as crises convulsivas nas primeiras 48 horas de vida. Além disso, relacionar a

anoxia com o uso de fenobarbital durante os dois primeiros meses de vida do bebé.
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2 DESENVOLVIMENTO
2.1 PROJETO DE PESQUISA
2.1.1 RESUMO INFORMATIVO

O projeto de pesquisa teve como objetivo identificar a relagcdo entre anoxia
neonatal, crise convulsiva precoce e uso de fenobarbital durante os dois primeiros
meses de vida. E um estudo de coorte retrospectiva ndo comparada realizado no
setor de pediatria do Hospital S&o Vicente de Paulo, no periodo de agosto e
setembro de 2018. A populacdo estudada é composta de recém-nascidos do ano de
2013 a 2018 diagnosticados com anoxia neonatal pelo critério do indice de APGAR
igual ou menor a 5 no quinto minuto de vida. Foram excluidos do estudo os
pacientes nascidos com menos de 22 semanas e 0S neonatos que apresentarem
doenca incompativel com a vida - sendo elas Sindrome de Edward, Sindrome de
Patau e anencefalia. Os pacientes internados por menos de 2 meses e 0S neonatos
que forem a Obito serdo considerados perda de amostra. As variaveis estudadas
foram presenca de crise convulsiva nas primeiras 48 horas, uso de fenobarbital nas
primeiras 48 horas e uso de fenobarbital ao fim do segundo més de vida. Outras
variaveis foram coletadas para fins descritivos, como a enzina CPK e o lactato. Os
dados foram obtidos a partir de prontuarios eletrénicos presentes no banco de dados
virtual do Hospital e serdo duplamente digitados e verificados pelo pesquisador. O
resultado esperado do estudo é associacdo positiva entre a anoxia neonatal, a
presenca de crise convulsiva nas primeiras 48 horas e o uso de fenobarbital nos
primeiros dois meses de vida. Esse estudo passou pelo Comité de Etica da
Universidade Federal da Fronteira Sul e pela Comissdo de Pesquisa e Pos-
Graduacao do HSVP. A pesquisa traz como beneficio a clara e direta relacdo entre a
anoxia e suas consequéncias, ja que a falta de informacéo por parte dos pais ou de
estrutura por parte dos hospitais faz com que a anoxia seja um quadro costumeiro,

principalmente em trabalhos de parto normal inadequadamente conduzidos.

2.1.2 TEMA

Risco de crise convulsiva precoce em neonatos expostos a anoxia.

Uso de fenobarbital nos dois primeiros meses de vida em neonato exposto a anoxia.

2.1.3 PROBLEMA
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Qual o risco de crise convulsiva precoce em neonatos expostos a anoxia?

Qual a ocorréncia de uso de fenobarbital nos dois primeiros meses de vida em

neonatos expostos a anoxia?
2.1.4 HIPOTESES
Todos 0s neonatos expostos a anoxia apresentardo crise convulsiva em 48 horas.

Todos 0s neonatos que apresentaram crise convulsiva precoce serdo medicados

com fenobarbital durante seus dois primeiros meses de vida.
2.1.5 OBJETIVOS
Objetivo Geral

Analisar a relacédo entre a anoxia neonatal e a ocorréncia de crise convulsiva durante
as primeiras 48 horas de vida do recém-nascido e identificar o uso de fenobarbital

durante seus dois primeiros meses.

Objetivos Especificos

¢ |dentificar a ocorréncia, sem avaliar prevaléncia, de anoxia neonatal entre
os partos da maternidade do Hospital Sdo Vicente de Paulo — Passo
Fundo — RS, através do escore de APGAR;

¢ Identificar a ocorréncia de crise convulsiva durante as primeiras 48 horas
de vida do neonato;

¢ l|dentificar o uso de fenobarbital durante os dois primeiros meses de vida

do neonato.
2.1.6 JUSTIFICATIVA

A anoxia neonatal ainda desperta interesse cientifico e politico-social no século
XXI, uma vez que continua se situando entre as causas mais freqientes de o6bito
neonatal no mundo, além de nos sobreviventes deixar sequelas que podem ser graves,
requerendo agbes preventivas em seus diversos niveis. A falta de informacao por
parte dos pais ou de estrutura por parte dos hospitais faz com que a anoxia seja um
quadro costumeiro, principalmente em trabalhos de parto normal inadequadamente
conduzidos. Avaliar a sua relacdo com futuras complicagbes como crises

convulsivas e uso de fenobarbital € de extrema importancia para demonstrar o
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guanto essa ocorréncia deve ser evitada e bem conduzida, visto que, estudos
comprovam que em 15% dos casos ha morte e aproximadamente 1/3 dos casos

evolui com sequelas neuroldgicas.
2.1.7 REFERENCIAL TEORICO

A anoxia pode ser caracterizada como a diminuicdo ou insuficiéncia de
oxigenacao no sangue, ndo conseguindo, entdo, suprir as demandas metabdlicas. A
hora do parto € um momento critico para o feto. Na vida intrauterina os pulmdes
fetais ndo sao funcionantes e, por isso, estdo preenchidos por liquido e a circulacdo
sanguinea para este 6rgao € pobre. No momento do nascimento, transicdo da vida
intrauterina para o ambiente extrauterino, o recém-nascido deve conseguir inflar
seus pulmdes e reorganizar imediatamente sua circulacdo sanguinea. O insucesso
em qualquer um destes eventos leva a uma situacao de asfixia (Avery, Fletcher &
Macdonald, 1999). Situacdes que prolonguem ou exacerbem a hipdxia fisioldgica ou
diminuam a capacidade de resisténcia do feto provocam alteracBes graves no
organismo do recém-nascido (Cloherty & Stark, 2000). Dependendo do nivel da
anoxia, o bebé pode comprometer diversos 6rgdos, sendo 0s principais: coracao,
pulmdes, rins, adrenais, figado, intestino e medula 6éssea. Mesmo que a medicina
avance rapidamente, surgindo novos recursos e tecnologias, muitas criancas
continuam nascendo com patologias ja bastante conhecidas e, muitas vezes,
evitdveis. Esse € o0 caso da anoxia, que estd associada a altas taxas de
morbimortalidade. De acordo com um estudo feito em agosto de 2013 a julho de
2014, em Aracaju, os fatores relacionados as maes contribuem significativamente
para a ocorréncia de anoxia, como patologias cardiovasculares, representadas
principalmente por Hipertenséo Arterial Sistémica, pré eclampsia e eclampsia. Além
disso, fatores obstétricos e neonatais também estdo envolvidos. A¢des de atencéo a
gestante, identificacdo de gravidez de risco, encaminhamento para servicos
especializados, otimizacao da assisténcia do parto e do recém-nascido, deteccdo
precoce de situacbes de risco e intervencdo rapida podem contribuir
significativamente para a reducdo da prevaléncia da andxia e suas graves

consequéncias.

O diagndstico pos-natal é feito, na maioria das vezes, pelo escore de Apgar,
sistema criado em 1952 pela Dra. Virginia Apgar, mundialmente conhecido. E um

método rapido de avaliacdo do estado do recém-nascido que analisa cor, frequéncia
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cardiaca, irritabilidade reflexa, tdnus muscular e frequéncia respiratoria (do inglés,
Appearance, Pulse, Grimace, Activity e Respiration). O Apgar € medido atribuindo-se
notas de 0 a 2 para cada um desses quesitos, sendo a cor considerada 0 quando o
bebé esta azul/palido, 1 quando esta com o corpo rosado e as extremidades azuis e
2 quando esta totalmente rosado; a frequéncia cardiaca é considerada 0 quando o
pulso esta ausente, 1 quando esta lento (menor que 100 batimentos por minuto) e 2
qgquando estd maior que 100 batimentos por minuto; a irritabilidade reflexa é
classificada como 0 quando esta ausente, 1 quando o neonato apenas faz caretas e
2 quando consegue tossir, espirrar e chorar; ao tbnus muscular é atribuido nota 0
quando o bebé estd sem movimento, 1 quando movimenta somente as
extremidades e 2 quando esta ativo; a frequéncia respiratéria € considerada 0
guando esta ausente, 1 quando lenta ou irregular e 2 quando esta forte e ha choro.
O Apgar pode ser afetado por alguns fatores como maturidade fisiologica
(prematuros podem receber baixa pontuagdo puramente por prematuridade),
sedacdo materna e analgesia, além de condi¢cdes neurologicas e mal formacbes
cerebrais. O escore Apgar baixo no primeiro minuto de vida indica que o bebé requer
atencao especial, mas ndo necessariamente se correlaciona com resultados futuros;
ja aos cinco minutos de vida um escore de zero a trés ocorre devido a hipoxia,
sendo limitado em classificar a gravidade do problema e seu desfecho, devendo
entdo ser medido nos proximos minutos, ja que a correlacdo causa-consequéncia
aumenta quando medido em 10, 15 e 20 minutos de vida. Um escore de 4 a 6 é
considerado intermediario, ndo indicando alto risco de disfuncdo neuroldgica

posterior. De 7 a 10 é considerado o escore normal de um recém-nascido.

Outra medida utilizada para diagnosticar a anoxia em neonatos € a analise
laboratorial da enzina CK-MB. A enzima creatina quinase (CPK) catalisa a
fosforilacdo reversivel da creatina pela adenosina trifosfato (ATP) com a formacéo
de creatina fosfato. A CPK esta associada com a geracdo de ATP nos sistemas
contrateis ou de transporte. Ela estd amplamente distribuida nos tecidos, com
atividades mais elevadas no musculo esquelético, cérebro e tecido cardiaco, sendo
dividida em isoenzimas — CKBB, encontrada predominantemente no cérebro;
CKMM, predominantemente no muasculo esquelético e CKMB, predominantemente
no miocéardio. O ventriculo direito do recém-nascido € o mais sujeito a leséo

iIsquémica porque a pressdo vascular pulmonar se eleva como decorréncia da
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hipoxia e da acidose. Assim, o ventriculo direito sofre isquemia ou necrose,

aumentando os indices de CK-MB (igual ou maiores que 6% da CK total).

Uma das consequéncias da anoxia neonatal é a leséo cerebral. Ao longo da
infancia, algumas doencas neurologicas manifestam-se de diversas formas. O
periodo neonatal € o mais variado de manifestacdes clinicas, sendo que uma
enorme parcela das crises convulsivas acontece no primeiro ano de vida, com maior
prevaléncia no periodo neonatal. Segundo um estudo feito em 2008 em Porto
Alegre, essas crises sdo um dos mais frequentes eventos clinicos observados em
neonatos, ocorrendo em 0,2% a 1,4% dos recém-nascidos, variando sua incidéncia
de 1 a 4/1000 nascidos vivos. No Hospital Sdo Lucas da PUCRS, 14% dos recém-
nascidos da unidade de tratamento intensivo neonatal apresentaram pelo menos um
episédio clinico compativel com crise convulsiva. A mortalidade foi em torno de 15%
e aproximadamente 1/3 dos casos evoluiu com sequelas neurolégicas. Dessa forma,
pode-se perceber que o progndstico é muito variavel, alguns casos evoluem para
Obito ou sequelas graves, como paralisia cerebral, epilepsia, déficits neurofuncionais
a longo prazo sobre a memodria, comportamento e cogni¢cdo, enquanto outros ficam
com sequelas minimas ou sem sequelas. Resumidamente, as complicacbes séo
decorrentes de uma perturbacdo na conectividade neuronal e alteracbes na
composicao de receptores e da estrutura dendritica. Greggio e Costa (2008) afirmam
que

“[...] A hipdxia perinatal € um dos principais distlrbios associados as crises
convulsivas neonatais. Acima de 70% das criancas que sofreram crises
comprovadas por EEG — induzidas por hipoxia decorrente de complicagcbes
no parto — apresentam sequelas que podem variar de leves disfun¢bes
comportamentais até risco aumentado para o desenvolvimento de epilepsia,
retardo mental e/ou paralisia cerebral na fase adulta. Processos hipéxicos
graves podem resultar em crises frequentes na primeira semana de vida,
mesmo sob diversas intervencdes farmacolégicas. Geralmente, estas séo
recorrentes e prolongadas, requerendo politerapia associada a intensa
sedacdo com barbitlricos e benzodiazepinicos. Um estudo randomizado

concluiu que a administragdo combinada de fenobarbital e fenitoina controla

em torno de 60% das crises convulsivas neonatais. No entanto, quando

administradas separadamente, apesar de possuirem efeito
anticonvulsivante semelhante, esses farmacos sao eficazes em menos da

metade dos neonatos. Portanto, as crises neonatais podem ser refratérias
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as drogas anticonvulsivantes disponiveis, determinando maior risco para
sequelas neuroldgicas.” (GREGGIO; COSTA, 2008, p.47).

O cérebro imaturo tem maior probabilidade de desenvolver crises convulsivas
devido a um desequilibrio entre os sistemas excitatérios e inibitorios; além disso, ha

maior densidade sinaptica e dendritica do nascimento aos primeiros meses de vida.

Mesmo que as consequéncias da anoxia sejam observadas no periodo pos-
natal, deve-se atentar que esse processo patologico ndo é apenas uma reagao, mas
uma sequéncia de eventos que nao se restringem a fase aguda, mas abrangem

também o processo de reogixenacao pos anoxia. Segundo Costa e Fiori (2001)

“A maioria das crises convulsivas neonatais sdo epifenébmenos de insultos
ocorridos ao SNC no periodo perinatal ou refletem distUrbios transitérios
como, por exemplo, as alteragdes metabdlicas. O RN é mais susceptivel ao
desenvolvimento de crises convulsivas do que criangcas maiores e adultos.
Esta predisposi¢éo pode ser explicada através de diversos fatores que sé&o
carateristicos do periodo neonatal: 1. Periodo neonatal é caracterizado por
rapido crescimento e desenvolvimento do sistema nervoso central. O
processo ontogenético de transformacéo de SNC imaturo em maduro talvez
torne esta estrutura mais vulneravel a insultos exdégenos; 2. Existe
predominio dos sistemas excitatorios em relagdo aos inibitérios, o que
facilita a ocorréncia da manifestacdo convulsiva e também o acimulo de
potéssio extracelular, resultando em hiperexcitabilidade de
neurotransmissores, com atividade inibitéria no SNC maduro e atividade
excitatoria no SNC imaturo; 3. A propagac¢do da atividade epileptogénica
ocorre mais facilmente no cérebro imaturo por auséncia de fatores inibitérios
restringentes; 4. Estruturas subcorticais como a substancia negra passam a
funcionar como amplificadores da atividade epileptogénica no SNC imaturo.”
(GREGGIO; COSTA, 2001, p.115).

As crises convulsivas neonatais podem se apresentar de diversas maneiras, 0
gue muitas vezes dificulta o diagndstico e o tratamento precoce do quadro, conforme

demonstrado na Tabela 1.



Tabela 1 - Classificagido clinica das crises convulsivas neonatais

Classificacao

Caracteristica

Fisiopatologia

Clbénica focal

Tonica focal

Contracdes ritmicas e repetitivas
de grupos musculares, uni ou
multifocais

Postura sustentada de membro,
tronco ou desvio ocular.

Epiléptica

Epiléptica

Tonica generalizada

Miocldnica

Espasmos

Automatismo ocular

Postura sustentada e simétrica
de membros e tronco, pode ser
provocada ou intensificada por
estimulacao.

Contragbes musculares breves,
errdticas em face, tronco ou
membros, pode ser provocada ou
intensificada por estimulacéo.
Flexor, extensor ou misto, ocorre
em salvas.

Movimentos circulares ou tipo
nistagmo, podem ser provocados

Fendbmeno de liberacdo de
tronco, possivelmente néo
epiléptico.

Em algumas situagbes é
epiléptica, em outras nao.

Epilépticos

Possivelmente ndo epiléptica.

ou intensificados por

estimulacéo.
Automatismo oro- Succdo, mastigacdo, protusdo Possivelmente ndo epiléptica.
buco-lingual lingual, pode ser provocado ou

intensificado por estimulacao.
Automatismo com Movimentos do tipo pedalar, Possivelmente ndo epiléptica.
progressao de remar, nadar; podem ser

movimentos

Automatismos
complexos

provocados ou intensificados por
estimulacéo.

Despertar subito associado a
movimentos de membros, pode
ser provocado ou intensificado
por estimulagéo.

Possivelmente
epilépticos

Tabela modificada a partir de COSTA, JD; FIORI, RM; NUNES, ML. Convulsdes no periodo
neonatal. Jornal de Pediatria - Vol. 77, 2001.

Diante de um quadro de crise convulsiva, cabe ao profissional de saude

assegurar a estabilidade das fun¢des vitais do paciente, mantendo via aérea pérvea,

boa oxigenacao, ventilacdo, estado hemodinamico e nutricional. A partir disso, 0
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tratamento com drogas anticonvulsivantes é justificado pelo efeito adverso das
convulsdes na ventilacdo, circulacdo e metabolismo cerebral. Uma convulsao
prolongada pode levar a morte neuronal, por isso deve ser tratada prontamente. O
fenobarbital é a droga de escolha para tratamento de convulsdo neonatal. Sua forma
pediatria — em gotas - é um barbitirico com propriedades anticonvulsivantes e
sedativas, devido a capacidade de elevar o limiar de convulsdo. Esse medicamento
€ destinado a prevencdo do aparecimento de convulsdes em individuos com
epilepsia (doenca do sistema nervoso central que causa convulsdes ou auséncias
do paciente) ou crises convulsivas de outras origens. A dose necessaria para seu
efeito anticonvulsivo € o que tem menor risco de alteracdes cardiovasculares e
respiratorias - 3 a 4mg/kg/dia em dose Unica ou fracionada. Aproximadamente 80%
da dose administrada é absorvida pelo trato gastrintestinal, em seguida é distribuido
através de todo o organismo, particularmente no cérebro devido a sua
lipossolubilidade. Atravessa a barreira placentaria e é excretado no leite materno. E
metabolizado no figado a um derivado hidroxilado inativo, que é em seguida
glicoconjugado ou sulfoconjugado; € excretado pelos rins na forma inalterada. Pode
causar diversas reacdes adversas e seu uso prolongado pode levar a dependéncia,

por isso deve ser utilizado com muita cautela.
2.1.8 METODOLOGIA
2.1.8.1 Tipo de estudo

O presente trabalho trata-se de um estudo observacional do tipo coorte retrospectiva

nao comparada.
2.1.8.2 Local e periodo de realizacéo

Foram utilizados dados coletados do Hospital S&o Vicente de Paulo de Passo
Fundo/Rio Grande do Sul. Os dados foram coletados em agosto e setembro de
2018, por meio de prontuarios fisicos e eletrénicos alocados no sistema operacional

do hospital.
2.1.8.3 Populagcao e amostragem

A populacdo estudada foi composta de neonatos expostos a anoxia. A amostra foi
por conveniéncia, composta pelos nascidos no ano de 2013 a 2018 no Hospital Séo

Vicente de Paulo diagnosticados com anoxia neonatal pelo critério do indice de
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APGAR igual ou menor a 5 no quinto minuto de vida. Foram excluidos do estudo os
pacientes nascidos com menos de 22 semanas e 0S neonatos que apresentaram
doenca incompativel com a vida - sendo elas Sindrome de Edward, Sindrome de
Patau e anencefalia. Os pacientes internados por menos de 2 meses e 0S neonatos

que foram a 6bito foram considerados perda de amostra.
2.1.8.4 Variaveis e instrumentos de coleta de dados

As variaveis estudadas foram presenca de crise convulsiva nas primeiras 48 horas
de vida, uso de fenobarbital nas primeiras 48 horas de vida e uso de fenobarbital ao
fim do segundo més de vida. Outras variaveis foram coletadas para fins descritivos,
como a enzina CPK e o lactato. Os dados foram coletados em prontuarios fisicos e
no banco de dados eletronico do hospital, Tazy ®, e transcritos em fichas, conforme
Apéndice C, para posterior digitacao.

2.1.8.5 Logistica

A coleta dos dados foi feita durante os meses de agosto e setembro de 2018. ApGs
isso, no més de outubro foi dado inicio a digitacdo. Os dados digitados foram

conferidos ao final de cada dia de digitac&o.
2.1.8.6 Processamento, controle de qualidade e analise dos dados

Os dados coletados foram transcritos para fichas, com intuito de analise posterior. A
confericdo dos dados foi feita diariamente, apds cada dia de digitacdo, com
verificacdo para minimizar as chances de erros de digitacdo ou dados repetidos.
Apds a coleta de todos os dados, os mesmos foram agrupados em tabelas e
graficos a partir das varidveis presentes no banco de dados realizado pelo
pesquisador. Posteriormente, foram feitos estudos estatisticos com base na
frequéncia, para avaliacdo da correlacao positiva entre as variaveis dependentes e

independentes.
2.1.8.7 Aspectos éticos

Foi solicitado ao Hospital S&o Vicente de Paulo a avaliagdo do projeto de pesquisa
envolvendo seres humanos pelo Centro de Gerenciamento em Pesquisa (CGP-
HSVP) e pela Comissdo de Pesquisas e Pos Graduacdo (CPPG). Além disso, o
projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com seres humanos da

Universidade Federal da Fronteira Sul — CEP/UFFS. Devido a importancia da
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pesquisa e com base na resolugdo CNS N° 466 de 2012 — IV.8, solicitou-se a
dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, conforme apéndice A, por
tratar-se de pesquisa com uso de prontuarios, sendo dificil a localizacdo dos
familiares, pois muitos ndo frequentam regularmente o hospital, além disso, os
pacientes foram atendidos h& muito tempo e alguns deles apresentam novo
endereco e telefone para contato. Foi, ainda, solicitado ao Hospital S&o Vicente de
Paulo o uso de dados de prontuarios, por meio de um termo de compromisso para

uso de dados em arquivo, conforme apéndice B.
2.1.9 RECURSOS

Tabela 2 — Orcamento

Item Quantidade Custo unitério Custo total
Prancheta 01 R$ 5,00 R$ 5,00
Impressodes 10 R$ 0,25 R$ 2,50
Caneta 02 R$ 1,00 R$ 2,00
Pasta 01 R$ 2,00 R$ 2,00
Gasolina 201 R$ 4,15 R$ 83,00
Estacionamento 30 R$ 5,00 R$ 150,00
Total R$ 244,50

A fonte dos recursos foi a prépria pesquisadora.

2.1.10 CRONOGRAMA

~ Atividades Mai ‘ Jun ‘ Jul ‘ Ago Set Out Nov Dez
Revisdo de Literatura X X X X X X X X
Coleta de Dados ‘ ‘ ‘ X X
Processamento e X X

andlise de dados

Redacéo e X X
divulgacéo dos
resultados
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2.1.12 APENDICES
APENDICE A

Comité de Etica em Pesquisa - CEP/UFFS
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

SOLICITACAO DE DISPENSA

RISCO DE CRISE CONVULSIVA PRECOCE E USO DE FENOBARBITAL NOS
PRIMEIROS DOIS MESES DE VIDA EM NEONATO EXPOSTO A ANOXIA

Esta pesquisa sera desenvolvida por Carolina Ballester Lopes, discente de
graduacédo em Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), Campus
de Passo Fundo, sob orientacdo do Professor Douglas Sauer Comin.

O objetivo central do estudo é analisar a relacdo entre a anoxia neonatal e a
ocorréncia de crise convulsiva durante as primeiras 48 horas de vida do recém-
nascido e identificar o uso de fenobarbital durante seus dois primeiros meses de
vida, j& que a anoxia neonatal ainda desperta interesse cientifico e politico-social no
século XXI, uma vez que continua se situando entre as causas mais freqientes de
Obito neonatal no mundo, além de nos sobreviventes deixar sequelas que podem ser
graves, requerendo acdes preventivas em seus diversos niveis. Avaliar a sua relacao
com futuras complicacbes como crises convulsivas e uso de fenobarbital é de
extrema importancia para demonstrar 0 quanto essa ocorréncia deve ser evitada e
bem conduzida, visto que, estudos comprovam que em 15% dos casos ha morte e

aproximadamente 1/3 dos casos evolui com sequelas neurolégicas.

A importancia das informacfes se deve a maes de neonatos que
apresentaram anoxia durante o parto. Serdo garantidas a confidencialidade e a

privacidade das informag0es obtidas.

As informagbes serdo utilizadas para constatar a relacdo entra a anoxia
neonatal, as crises convulsivas nas primeiras 48 horas de vida do bebé e o uso de
fenobarbital durante seus dois primeiros meses. Serao utilizados dados coletados de

prontuarios do Hospital S&o Vicente de Paulo de Passo Fundo. Os estudados seréao
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recém-nascidos do ano de 2017 que apresentaram anoxia neonatal pelo critério do
indice de APGAR, incluidos os que tiveram APGAR menor ou igual a 5 no quinto
minuto de vida. Serdo excluidos do estudo os pacientes nascidos com menos de 22
semanas e 0s neonatos que apresentarem doenca incompativel com a vida - sendo
elas Sindrome de Edward, Sindrome de Patau e anencefalia. ApGs selecionar o
grupo a ser estudado, serd analisado quais deles apresentaram crises convulsivas
durante as primeiras 48 horas de vida e quais utilizaram fenobarbital durante seus

dois primeiros meses de vida.

A pesquisa trara como beneficio a clara e direta relagdo entre a anoxia e suas
consequéncias, ja que a falta de informacao por parte dos pais ou de estrutura por
parte dos hospitais faz com que a anoxia seja um quadro costumeiro, principalmente
em trabalhos de parto normal inadequadamente conduzidos. Assim, 0s participantes
poderdo se informar mais e se atentar para essa patologia tdo presente nos
hospitais. A pesquisa dara devolutiva de seus resultados ao ambulatorio de pediatria
do Hospital Sdo Vicente de Paulo, no qual os neonatos ddo seguimento ao

tratamento.

Os resultados serdo divulgados em eventos e/ou publicagBes cientificas
mantendo sigilo dos dados pessoais, diminuindo assim o risco de constrangimento
dos participantes. Afim de nao identificar os pacientes, oS mesmos terdo seus

nomes trocados por numeros.

Devido a importancia da pesquisa e com base na Resolu¢cdo CNS N° 466 de
2012 - IV.8, solicito a dispensa da obtencdo do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, pelas justificativas de tratar-se de pesquisa com uso de prontuarios,
sendo dificil a localizacdo dos familiares, pois ndo frequentam regularmente o
hospital, além disso, os pacientes foram atendidos h4 muito tempo e muitos deles

apresentam novo endereco e telefone para contato.

Passo Fundo, 16 de outubro de 2017.

Assinatura do Pesquisador Responsavel
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APENDICE B

TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS EM ARQUIVO

Titulo da Pesquisa: RISCO DE CRISE CONVULSIVA PRECOCE E USO DE
FENOBARBITAL NOS PRIMEIROS DOIS MESES DE VIDA EM NEONATO
EXPOSTO A ANOXIA

O pesquisador do projeto acima identificado assume o compromisso de:

l. Preservar a privacidade dos pacientes cujos dados serao coletados

Il. Assegurar que as informagdes serdo utilizadas Unica e exclusivamente
para a execucgdo do projeto em questao

Il. Assegurar que as informacdes somente serdo divulgadas de forma
anénima, ndo sendo usadas iniciais ou quaisquer outras indicacbes que

possam identificar o sujeito da pesquisa.

Assinatura do pesquisador responsavel
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FORMULARIO DE TRANSCRICAO DOS DADOS OBTIDOS NO PRONTUARIO

PACIENTE

PRESENCA

DE CRISE

USO DE
FENOBARBITAL

USO DE
FENOBARBITAL

CPK

LACTATO

CONVULSIVA

EM 48 HORAS

APOS 2 MESES

EM 48 HORAS

1: Presente

2: Ausente

1: Presente

2: Ausente

1: Presente

2: Ausente

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)

11)

12)

13)

14)
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2.2 RELATORIO DE PESQUISA

2.2.1 APRESENTACAO

O projeto de pesquisa teve como objetivo identificar a relacdo entre anoxia neonatal,
crise convulsiva precoce e uso de fenobarbital durante os dois primeiros meses de
vida. E um estudo de coorte retrospectiva ndo comparada realizado no setor de
pediatria do Hospital S&o Vicente de Paulo no periodo de agosto e setembro de
2018. O projeto teve seu inicio em agosto de 2017 e foi enviado ao Centro de
Gerenciamento em Pesquisa (CGP-HSVP) e Comissdo de Pesquisas e Pés
Graduacao (CPPG) do Hospital Sdo Vicente de Paulo em dezembro de 2017. Em
fevereiro de 2018 o projeto foi aprovado pelo hospital e em maio de 2018 foi enviado
para o Comité de Etica e Pesquisa (CEP), sendo aprovado em agosto. Este trabalho

foi orientado pelo Prof. Dr. Douglas Sauer Comin.
2.2.2 DESENVOLVIMENTO
2.2.2.1. Logistica da coleta de dados

Os dados de 2013 a 2015 foram obtidos por meio de prontuarios fisicos; os dados
de 2015 a 2018 foram coletados no banco de dados eletronico do hospital, Tazy ®, e
transcritos em fichas. A coleta foi feita durante os meses de agosto e setembro de
2018. Apos isso, no més de outubro foi dado inicio a digitagdo. Os dados digitados
foram conferidos ao final de cada dia de digitagao.

2.2.2.2. Periodo da coleta de dados

Os dados foram coletados no setor de pediatria do Hospital Sdo Vicente de Paulo,

na cidade de Passo Fundo — RS, no periodo de agosto e setembro de 2018.
2.2.2.3. Perdas e recusas

O projeto de pesquisa previa que fossem excluidos do estudo os pacientes nascidos
com menos de 22 semanas e 0S neonatos que apresentassem doencga incompativel
com a vida - sendo elas Sindrome de Edward, Sindrome de Patau e anencefalia.
Porém, nenhum neonato analisado apresentou tais quadros. Os pacientes
internados por menos de 2 meses e 0s neonatos que foram a Obito foram

considerados perda de amostra.
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2.2.2.4. Controle de qualidade dos dados

Os dados coletados foram transcritos para fichas, com intuito de analise posterior.
Apés isso, os dados foram digitados duplamente no programa Excel. A andlise
estatistica foi realizada no programa PSPP, no qual os dados foram agrupados em
tabelas e graficos a partir das variaveis presentes no banco de dados criado pela

pesquisadora.

2.2.2.5. Consideracdes Finais

Devido a falta de meios de coleta para dados diagnésticos de anoxia neonatal, a
pesquisa se limitou em analisar neonatos expostos a APGAR menor gque cinco no
quinto minuto de vida — fato preditor de anoxia, porém nao diagndstico. Sendo
assim, a presente pesquisa criou relagoes entre os dados da exposicdo ao APGAR
menor que cinco no quinto minuto, a ocorréncia de crise convulsiva precoce e 0 uso
do fenobarbital nos primeiros dois meses de vida do bebé. Além das variaveis
previstas, foram colhidas também informacBes quanto ao sexo e a presenca de
Obito. Os resultados elucidam que é necessério padronizar protocolos que garantam
o fluxo de informacgéo dos pacientes, ja que a coleta dos dados foi dificultada devido
ao hospital ndo dispor de uma sistematizacdo nas informacdes dos prontudrios. Esta

pesquisa gerou um artigo que estd em anexo a sequir.
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3 ARTIGO CIENTIFICO

RISCO DE CRISE CONVULSIVA PRECOCE E USO DE FENOBARBITAL NOS
PRIMEIROS DOIS MESES DE VIDA EM NEONATO EXPOSTO A APGAR MENOR
QUE CINCO NO QUINTO MINUTO DE VIDA

RISK OF EARLY CONVULSIVE CRISIS AND USE OF PHENOBARBITAL IN THE
FIRST TWO MONTHS OF NEONATE LIFE EXPOSED TO APGAR LESS THAN
FIVE IN THE FIFTH MINUTE OF LIFE

Titulo resumido: Risco de crise convulsiva precoce e uso de fenobarbital em neonato

exposto a APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida
Unitermos: Recém nascido, asfixia neonatal, convulsdes.
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RESUMO

Objetivo: A pesquisa teve como objetivo identificar a relacdo entre exposicao
a APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida, crise convulsiva precoce e uso
de fenobarbital durante os dois primeiros meses de vida. Métodos: E um estudo de
coorte retrospectiva ndo comparada realizado no setor de pediatria do Hospital Sao
Vicente de Paulo, localizado em Passo Fundo — RS, no periodo de agosto e
setembro de 2018. A populacéo estudada foi composta de recém-nascidos do ano
de 2013 a 2018 predispostos a anoxia neonatal pelo critério do indice de APGAR
igual ou menor a 5 no quinto minuto de vida. As variaveis estudadas foram:
presenca de crise convulsiva nas primeiras 48 horas, uso de fenobarbital nas
primeiras 48 horas e ao fim do segundo més de vida. Outras variaveis foram
coletadas para fins observacionais, como a enzina CPK, o lactato, o sexo e o 6bito.
Os dados foram obtidos a partir de prontuérios fisicos e eletrénicos, presentes no
banco de dados do Hospital. Resultados: O resultado do estudo é a relacéo positiva
entre a exposicado neonatal ao APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida e a
presenca de crise convulsiva nas primeiras 48 horas. Além disso, todos os
anoxiados usaram de fenobarbital durante esse periodo. Conclusfes: A pesquisa
traz como beneficio a clara e direta relacdo entre a predisposicdo a anoxia, suas

consequéncias e seu tratamento.
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INTRODUCAO

A anoxia neonatal € definida como a auséncia de oxigénio nas ceélulas do
recém-nascido. O oxigénio é um elemento absolutamente essencial para a atividade
metabdlica, € somente na presenca dele que as células animais conseguem retirar a
energia quimica dos alimentos para a manutengdo da vida. Bastam alguns minutos
sem esse elemento para que as atividades celulares cessem e se inicie 0 processo
de morte celular. Quando isso acontece, 0s 0rgaos que mais sofrem sao justamente
0S que possuem maior atividade metabdlica, como o cérebro, o coracédo e os rins.t A
anoxia neonatal e suas complicacbes sdo causas de elevada mortalidade e de
sequelas neuroldgicas no recém-nascido. O diagndstico é predisposto, na maioria
das vezes, pelo escore de Apgar, considerado anoxia quando menor do que cinco
no quinto minuto de vida. A andlise da enzima creatino fosfoquinase (CPK) também
€ uma medida utilizada como preditora da anoxia em neonatos, encontrada alta
nessas situacdes. Algumas vezes, esse quadro pode levar a lesBes neurolbgicas
graves e irreversiveis, comprometendo todo o futuro da crianca. Uma das
consequéncias da anoxia € a ocorréncia de crise convulsiva, devido ao fato do
cérebro imaturo ter maior probabilidade de desenvolver essas crises. A
encefalopatia hipoxico isquémica (EIH) € a causa mais comum de convulsdo no
periodo neonatal, tem inicio precoce nas primeiras 24 horas de vida, sendo 60% nas
primeiras 12 horas de vida.?2 Diante de um quadro de crise convulsiva, além de
manter preservada as fungdes vitais do neonato, deve-se pensar no tratamento com
drogas anticonvulsivantes, ja que o efeito adverso das convulsées na ventilacéo,
circulacdo e no metabolismo cerebral € frequente. A droga de escolha para o
tratamento de convulsdo em neonatos é o fenobarbital, devido a sua dose
necessaria para o efeito anticonvulsivo ser a de menor risco de alteragcbes
cardiovasculares e respiratorias, além disso sua meia vida € prolongada na primeira
semana de vida e oferece grande vantagem por ser administrada via enteral durante
a fase de manutencdo.? O estudo tem como objetivo analisar a relacao entre a
exposicdo neonatal a APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida, a
ocorréncia de crise convulsiva durante as primeiras 48 horas de vida do recém-

nascido e identificar o uso de fenobarbital durante seus dois primeiros meses.

METODOS
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Trata-se de um estudo de coorte do tipo retrospectiva ndo comparada. Foram
utilizados dados coletados em agosto e setembro de 2018 por meio de prontudrios
fisicos e eletrénicos do Hospital Sdo Vicente de Paulo em Passo Fundo - Rio
Grande do Sul. A populacdo estudada foi composta de neonatos nascidos de 2013 a
2018, expostos a APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida. A partir do CID
de asfixia neonatal, foram analisados e selecionados todos 0s neonatos com
APGAR menor que 5 no quinto minuto de vida. Foram excluidos do estudo os
pacientes nascidos com menos de 22 semanas e 0S neonatos que apresentaram
doenca incompativel com a vida - sendo elas Sindrome de Edward, Sindrome de
Patau e anencefalia. As variaveis estudadas foram presenca de crise convulsiva nas
primeiras 48 horas de vida, uso de fenobarbital nas primeiras 48 horas de vida e ao
fim do segundo més de vida. Outras variaveis foram coletadas para fins descritivos,
como 0 sexo, a presenca de Obito, a enzima CPK e o lactato. Esse estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade
Federal da Fronteira Sul (UFFS) e pela Comissao de Pesquisa e Pos-Graduacédo do
Hospital Sdo Vicente de Paulo e esta de acordo com 0s principios éticos de néo
maleficiéncia, beneficéncia e autonomia recomendados pela Resolucdo 466/2012 do
Conselho Nacional de Saude.

RESULTADOS

Um total de 36 neonatos classificados com CID 10 P21 gue nasceram no
centro obstétrico do Hospital Sdo Vicente de Paulo durante o periodo de 01 de
janeiro de 2013 a 24 de agosto de 2018 foram analisados — Classificacdo
Internacional de Doencas com asfixia ao nascer. Desses, 19 foram considerados
anoxiados, apresentando APGAR menor do que 5 no quinto minuto de vida, sendo

63,2% do sexo feminino e 36,8% do sexo masculino.

Deste grupo exposto a APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida, 12
(63,2%) sofreram crise convulsiva nas primeiras 48 horas de vida, conforme esta
representado na Figura 1, sendo que todos fizeram uso de fenobarbital logo em
seguida. Apenas 2 (10,5%) seguiram com o uso até o final do segundo més de vida,

conforme a Tabela 1.
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H Presenca M Auséncia

Figura 1. Ocorréncia de crise convulsiva precoce em
neonatos expostos a APGAR menor que cinco no quinto
minuto de vida. Passo Fundo, RS, 2018.

Tabela 1. Uso de fenobarbital em 48 horas e ao final do segundo més em neonatos expostos a

APGAR menor que cinco no quinto minuto de vida. Passo Fundo, RS, 2018.

Fenobarbital em 48h Fenobarbital ao final do

segundo més

n % n %
Presenca 12 63,2% 2 10,5%
Auséncia 7 36,8% 17 89,5%
Total 19 100% 19 100%

Laboratorialmente, a enzima CPK e o lactato podem ser avaliados como
preditores para a anoxia e suas consequéncias. Dos pacientes que sofreram crise
convulsiva, 2 (16%) apresentaram CPK maior que cinco mil, enquanto outros 6
(50%) apresentaram dosagem abaixo desse valor e 4 neonatos nao obtiveram

dosagem enzimatica (Tabela 2).

Tabela 2. CPK categorizada em neonatos que sofreram crise convulsiva devido & APGAR menor que

cinco no quinto minuto de vida. Passo Fundo, RS, 2018.

CPK n %

Até 5000 U/L 6 75%
Maior de 5000 U/L 2 25%
Total 8 100%
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J4& em relacdo ao lactato, todos o0s neonatos anoxiados estudados
apresentaram valor maior que 3,1 mmol/L. Entre os que sofreram crise convulsiva, a
meédia foi de 8,04 mmol/L (desvio padrdao = 3,8), um dos pacientes ndo realizou
dosagem de lactato. Entre 0s que ndo sofreram crise convulsiva a média foi de
13,53 mmol/L (desvio padrdo = 2,8), sendo que trés pacientes ndo obtiveram a
dosagem sérica.

Dos pacientes analisados, 13 foram a obito (68,4%), sendo que 6 deles

sofreram crise convulsiva precoce (46,1%).

DISCUSSAO

ApoOs a andlise dos neonatos expostos a APGAR menor que cinco no quinto
minuto de vida no Hospital Sdo Vicente de Paulo em Passo Fundo — RS pode-se
perceber que a presenca de crise convulsiva precoce € predominante e o uso de
fenobarbital nas primeiras 48 horas de vida € unanime, porém aproximadamente

10% segue o uso até o final do segundo més.

O uso do fenobarbital indiscutivelmente é a terapéutica mais indicada nesses
casos, sendo utilizado em todos os pacientes anoxiados do estudo. Sua forma
pediatria, em gotas, € um barbitdrico com propriedades anticonvulsivantes e
sedativas, devido a capacidade de elevar o limiar de convulsdo. Os objetivos da
administracdo de medicagbes anticonvulsivantes sdo a abolicdo dos movimentos
convulsivos, o controle de crises eletrogréaficas, a prevencado da deterioracdo clinica
nas crises prolongadas, bem como evitar dano cerebral progressivo e diminuir as
chances de epilepsia futura. 2 Poucos seguiram seu uso até o final do segundo més,
aproximadamente 10%, o que sugere que 0s episédios de crise convulsiva se
restringiram aos primeiros momentos de vida dos neonatos. As convulsées
geralmente comecam dentro de 12 horas apds o nascimento, aumentam em
frequéncia e desaparecem dentro de alguns dias, embora possam persistir em casos

graves.?

A dosagem da enzima CPK (creatinofosfoquinase) € o exame laboratorial
mais especifico para avaliagdo de dano muscular. Ela pode estar elevada em recém-

nascidos asfixiados dentro de 12 horas apés o agravo, mas nao tem sido
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correlacionada a desfecho do desenvolvimento neuroldgico a longo prazo. Na
pratica, os marcadores séricos ndo sdo rotineiramente usados para avaliar a
ocorréncia de lesdo cerebral ou para prever o desfecho.? Os dados do estudo ndo
seguiram o previsto pela literatura, o que pode ser explicado devido a dosagem da
enzima ter sido feita em diferentes momentos nos diferentes pacientes, tendo em

vista que o hospital ndo dispde de um protocolo que sistematize a coleta laboratorial.

Apesar de a literatura médica tentar correlacionar a concentracdo de lactato
plasmaético e a evolucdo do recém-nascido para o 6bito* ela é pobre em demonstra-
la utilizando o nivel plasméatico de lactato dosado nas primeiras horas de vida.
Estudos indicam®® que valor plasmatico maior ou igual a 4,2 mmol/L esta associado
a uma maior frequéncia na ocorréncia de convulsdo neonatal e nascimento de
recém-nascido pequeno para a idade gestacional. O lactato apresentou-se acima de
3,1 mmol/L em todos os pacientes analisados, porém nao demonstrou relagdo com a

ocorréncia de crises convulsivas.

A asfixia neonatal € um importante problema de saude publica no Brasil, dos
cerca de 3 milhdes de nascimento no pais, quando se pesquisam 6bitos neonatais
precoces associados a asfixia perinatal sem anomalias congénitas, observam-se 12
mortes evitaveis diarias de bebés, cinco delas em nascidos a termo.2 No presente
estudo os numeros foram ainda maiores, 68,4% dos neonatos anoxiados analisados
foram a obito. A taxa de O6bito constatada encontra-se gravemente elevada, tendo
em vista que se trata de um hospital de alta complexidade sendo referéncia para a

regido.

CONCLUSAO

ApoOs o levantamento da exposicdo neonatal a APGAR menor que cinco no
quinto minuto de vida no Hospital S&o Vicente de Paulo de Passo Fundo, RS,
conclui-se que a ocorréncia de crise convulsiva foi predominante entre os analisados
e 0 uso de fenobarbital foi unanime. Além disso, um nimero expressivo de neonatos
foi & ébito.

Assim, fica evidente a necessidade de realizar treinamento para o suporte de

vida aos neonatos anoxiados, baseado nas recomendacfes publicadas pelo
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International Liasison Commitee on Resuscitation (ILCOR). Ac¢bGes de atencdo a
gestante como encaminhar para servigos especializados, otimizar a assisténcia ao
parto, detectar precocemente as situacdes de risco e intervir rapidamente podem
também contribuir significativamente para a reducdo da prevaléncia da anoxia e

suas graves consequéncias.

Somando-se a isso, € importante que sejam padronizados protocolos que
garantam o fluxo de informacbes dos pacientes, a fim de que os dados dos
prontudrios possam ser mais claros, especificos e confiaveis. A coleta dos dados foi
dificultada pela falta de informacdes. Assim, fazem-se necessarios estudos com um

namero de participantes maior que analisem as relacdes discutidas.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

O presente trabalho de conclusao de curso possibilitou maior contato com a
pesquisa académica. Estimulou a atitude investigativa, a autonomia e a capacidade
de tomar decisbes frente aos desafios propostos. E de extrema importancia que
projetos como este sejam estimulados no ambiente académico, a fim de fomentar

novas descobertas e novos desafios.



36

5 ANEXOS

ANEXO 1 — PARECER DE APROVACAO DO CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DA Platoforma
<« FRONTEIRA SUL - UFFS %‘M

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
Tiwlo da Pesquisa: RISCO DE CRISE COMVULSIVA PRECOCE E USO DE FENOBARBITAL NOS
FRIMEIROS DOIS MESES DE VIDA EM NEONATO EXPOSTO A ANOXIA
Pesquisador: Douglas Sawer Comin
Area Tematica:
VersBo: 2
CAME: 891TEO16.0.0000.5564

Institulgio Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL - UFFS
Patrocinador Principal: Financlamento Proprio

DADOS DO PARECER
Himero do Parecer: 2.820.025

Apresentacio do Projeto:

TRANSCRICAD — RESUMO

Verificar a presenca de anoxia neonatal, através de marcador como o escore APGAR coletado ao
nascimento, com 5 minutos de vida; identificar & ccoréncia de crise convulsiva nas primeiras 48 horas de
vida do neonato, akém de analisar o uso de fencbarbital durante seus dols primedinos meses.

METODOS: Serao ulilizados dados do Hospital S0 Vicents de Paulo em um estudo observacional do tipo
coorte retrospectiva ndo comparada no qual ser8o incluides os recém-nascidos do ano de 2047 que
apresentaram anoxa necnatal pelo critéro do indice de APGAR, diagnosticados pelo APGAR menor ou
igual & 5 no quinto minuto de vida. Esses individuos serdo seguidos para detectar crise convulsiva nas
primeiras 48 horas de vida e uso de fenobarbital nos primeiros dols meses.

Objetive da Pesquisa:

TRANSCRICAD — HIPOTESE:

Todos 05 neonatos expostos & anoxia apresentarfo orise convulsiva em 48 horas. Todos os neonatos gue
apresentaram crise convulsive precoce serdo medicados com fenobarbital durante seus doks primedros
meses de vida.

Emdarego: Rodovia S5C 484 Km 02, Fronteira Sul - Blooo da Biblioteca - sala 310, 37 andar

Baimo:  Area Rural CEP: B3.815-859
UF: 8C Municiplo: CHAPECD
Tolofone: [45Z045-3745 E-small: cepuisfiu®s edubr
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HIPOTESE - COMENTARIOS DO RELATOR: adequada.

TRANSCRIGAD — OBJETIVOS:

Objetvo Primsnioc

Analizar a relaglo entre & anoxia neonatal & @ ocoménca de orise corvulsiva durante s primedras 48 horas
de vida do recém-nascido e ientificar o uso de fenobarbital durante seus dols primesros meses.

Objetivo Secundario:
Quantificar nivets de lactato e CPK nestes neonatos

OBJETIVOS - COMENTARIOS DO RELATOR: adequado.

Avallacdo dos Riscos e Beneficios:

TRANSCRICAD - RISCOS:

Riscos relacionados & identificagio do paciente, controlado pela nAo utilizegdo de dados pessoals. O
pesquisador do projeto esseme o compromisso de preservar a privacidade dos pacientes cupos dados serdo
coletados, asssgurar gue as informagtes serdo utlizadas dnica e exclusivamente para a execuglo do
projeto em guestSo e assegurar que as informagles somente serfo divulgadas de forma andnima, nao
sendo usadas inicias ou gquatsquer outras indicagties que possam identficar o sujelio da pesquisa, sendo os
packenies identificados por numens.

RISCOS — COMENTARIOS DO RELATOR: adequados.

TRANSCRICAD — BEMEFICIOS:

A pesquisa trard como beneficio a clara e direta relagdo entre 3 anoxia & suas consequéncias, |a gue a falta
de informagio por parte dos pais ou de estrutura por parte dos hospitals faz com que a anoxia seja um
quadro costumeing, principalmente em trabalhos de pario normal inadequadamente conduzides. Assim, os
participantes poderfo se informar mais e se atentar pera esse patologia 180 presente nos hospitais,
elucidando os reals problemas scerca desse tema para
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fque 3e posaa fomar medidas efativas quanto a3 possivels complicactes do neonato.

BEMEFICIOS - COMENTARIOS DO RELATOR: adequados.

GComentarios & Conslderagdes sobre a Pesquisa:

TRANSCRICAD — METODOLOGIA PROPOSTA:

0 presente trabalho trata-se de um estudo observacional do tipo coorte retrospectiva nBo comparada. Serdo
utiizados dados coletedos do Hospital 580 Vicente de Paulo de Passo Fundo/Rio Grande do Sul. Os dados
serdo coletedos em agosio e setembro de 2018, por melo de prontudrios eletrdnicos alocados no sisterna
operacional do hospital. A populagio estudada serd neonatos expostos & anoxia. A amostra serd por
conveniéncia, composta pefos nascidos no ano de 2017 no Hospital 580 Vicente de Paulo diagnosticados
com anoxia neonatal pelo critério do indice de APGAR igual ou menor a 5 no quinto minuto de vida. Estima-
&2 que o ndimera da amosira seja de 10 pacientes, tendo em wista 05 nascidos anoxiados em 2017, Outras
varidvels serdo coletadas para fins observacionais, como a enzina CPK e o lactato. Os dados sero
codetados no banco de dados eletrdnico do hospital, Tazy &, e transcritos em fichas, conforme Apéndice C,
para posterior digitaglo. A coleta dos dedos serd fefta durante os meses de agosto e setembro de 2018.
Apds Isso, no més de outubro serd dado inlco a digitaglo. Os dados digitados serio confendos ao final de
cada dia de digitagBo. A anoxia neonatal ainda desperta interesse clentifico e politico-social no século XX,
ume vez que continue se =it ando entre BS causas mais freguentes de dbito neonatal no mundo, além de
nos sobreviventes delxar sequelas que podem ser graves, requerendo agbes preventivas em seus diversos
nivels. A falta de informagao por parte dos pals ou de estrubura por parte dos hospitals faz com gue 8 anosia
seja um guedra costumeira, principalmente em trabalhos de parto normal Inadequadamente conduzidos.
Avaliar 8 sua relagBo com futwras complicagfies como crises convulsivas e uso de fenobarbital & de extrema
Importancia para demonsirar o quanto essa ocorréncia deve ser evitada e bem conduzida, visto gue,
estudos comprovam que em 15% dos casos hé morte e aproximadamente 1/3 dos casos evolul com
sequelas neurckbgecas. A pesquisa. entdo, dard devolutiva de seus resultados so ambulatdrio de pediatna
do Hospital 580 Vicente de Paulo, no gual os neonaios ddo seguimento ao tratamento, afim de elucidar os
reals problemas ecerca desse tema para gue se possa tomar medidas efetivas quanto as possiveis
complicagies do neonato. Os8 resultedos serfo divulgados em eventos efou publicagtes centificas
mantendo sigilo dos dados pessoats, diminuindo assim o risco de constrangimento doa participantes. Afim
de néo identificar o3 pacientes, 08 mesmos ter8o SeUs NOMES FOCAd0s por MEMEros.
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METODOLOGIA PROPOSTA — COMENTARIOS DO RELATOR: adequada.

GConsideracbes sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:
FOLHA DE ROSTO: adequado.

DECLARACAD DE CIENCIA E CONCORDAMNCIA DAS INSTITUICOES ONDE SERAD COLETADOS OS5
DADOS: adequada.

TERMO DE COMPROMISS0 PARA USO DE DADOS EM ARGUIVO (por exemplo: prontudrios): adequada.

JUSTIFICATIVA PARA A NAO-OBTENCAD (OU DISPENSA) DO TERMO DE CONSENTIMENTO LIWVRE E
ESCLARECIDO: adequada.

INSTRUMENTOS DE COLETA DE DADOS: adequado.

Recomendaches:

- Enfrega do redattrio final e parcial de projeto, sendo gue a) Relatorio parcial de projeto (Resolugio 46612
120 — & aquele apresentado semestralmente durante & pesquisa demonstrando fatos relevantes e
resultados parcials de seu desenvolvimento, quando completado o prazo regimental, b) Relatério final de
projeto (Fesolugdo 46612 11119 - & aoguele apresentado apds o enceramento da pesquisa, totalizando seus
resultados), guando completado o prazo regimental.

Conclusfes ou Pendénclas e Lista de Inadequagdes:

O pesquisador atendeu as pendéncias apontadas.

Consideragbes Finals a critério do CEP:

Prazado (a) Pesquisadon(a)

A partir dease momento o CEP passa a ser corresponsével, em termos éticos. do seu projeto de pesguisa —
vide artigo X 3.0, da Reschuglo 466 de 121122012

Figue atento(a) para as suas obnigacdes jnto & este CEF ao longo da reslizacio da sua pesquisa. Tenha
em mente 8 ResolugBo CNS 466 de 121122012, a Norma Operacional CNS 001/2013 e o Capltulo 111 da
Resoluglo CNS 251/1997. A pagina do CEF/UFFS apresenta alguns pontos no
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documents “Deveres do Pesquisador.

Lembre-se que:

1. Mo prazo méximo de & meses, a contar da emiss&o deste parecer consubstanciado, deverd ser enviado
urm relstéro parclal a este CEP (via NOTIFICACAD, na Plataforma Brasil) referindo em que fase do projets a
pesquisa se encontra. Veya modelo na pagina do CEP/UFFS. Um novo relatdrio parcial devera ser enviado
a cada 6 mesas, &té que seja erviado o retatorio final.

2. Qualquer alteragio que ocoma no decomer da execugdo do seu projeto e que ndo tenha sido prevista
dewve ser imediatamente comunicada ao CEP por meio de EMENDA, na Plataforma Brasil. O nao
cumprimento desta determinagBo acarretard ne suspensfo ética do seu projeto.

3. Ao final da pesquisa deverd ser encaminhado o relaténio final por melo de NOTIFICACAD, na Plataforma
Brasil. Deverd ser anexado comprovagBo de publicizag8o dos resultados. Veja modelo na péagina do
CEPIUFFS.

Em caso de divida:

Contate o CEP/UFFS: (40) 2049-3745 (8:00 as 12:00 e 14:00 &s 17:00) ou cep.uffs@@uffsedu.br;

Contate & Plataforma Brasil pelo tedefone 136, opglo 8 e opglo 9, solicitando a0 atendente suporte
Plataforma Brasil das 0Bh &s 20h, de segunda a sexts;

Contate & “central de suporte™ da Plataforma Brasil, clicando no lcone no canto swpenior direito da pagina
eletrdnica da Plataforma Brasil. O atendimento & online.

Bum presyuisal

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abalxo relaclonados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagdes Basicas| PE_INFORMADOES BASICAS DO P | 0072018 Acsito
do Projets ROJETO 1126478 pdf 16:06:45

ros Carta_resposta.docx DOM07 /2018 | Douglas Saver Aceito
16:06:04 | Cormin

Cronograma CRONOGRAMA docx 0072018 |Douglas Sauer Aceito
15:43:40 | Cormn

Deciaragio de compromisso.pdf 07052018 |Douglas Sauer Aceto
| Pesguisadores 21:32:55 | Comin

Folha de Rosto rosto. pdf 07052018 |Douglas Sauer Aceito
21:32:03 | Comin
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[Projeto Detainado ! | 1CGCarona. oocx 06/05/2018 |Dougias Saver Aceito
Brochura 20:50:33 | Comin

Linvestigador

TCLE / Termos de | dispensatsle2 paf 06/05/2018 |Douglas Sauver Aceito
Assentimento / 20:47:35 |Comin

Justificativa de

LAuséncia

TCLE /Termos de | dispensatsle!_paf 06/05/2018 |Douglas Saver Aceito
Assentimento / 20:47:16 |Comin

Justificativa de

LAusencia

Dedlaragao de aceitehsvp.pdf 06/05/2018 |Douglas Saver Aceito
Instituicao e 20:32:34 | Comin

Infraestrutura

Orgamento orcamento.docx 06/05/2018 |Douglas Sauver Aceito

20:31:58 | Comin

Situacéo do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciacio da CONEP:
Nao

CHAPECO, 14 de Agosto de 2018

Assinado por:

Valéria Silvana Faganello Madureira
(Coordenador)
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ANEXO 2 - NORMAS DE PUBLICACAO DA REVISTA

Mormas de Publicacdo

REVISTAMEDICA: Ciéncias da Sadde
HOSPITALSAQVICENTE D EPAULD

ARevista Médica: Géncias daSadde doHos pital 55 0 Vicente de Paulo publicard 1
.

aproduclo nadreadasaide, com gobjetive dedi inar

i
1

o5,

Nonmas para o envio dosmanusoritos:

Ao submiet er o manusonita, 05 IUtores FESumem a
respansa bilidade de o trababho nSo tersido previamente
publicado & nemestar sendo analisado poroutrarevista, A
aceitacioserdbaseadana originalidade, significhncia e
contribuicio dentifica pam omnhedimentoda drea.

Serdoconsiderados para publicacSo artigos originais
ede revisdo, relatos de crso & artigos que exprimam a

pontode vista de especiali sta:, adequadamente funda-
mentadiosnalite ratura eexper iénda peofizional.

0= textos e as tabelas devem ser editados no
Microsfot Word & as figuras eilustrages devem ser
disponibilizadas também em anquivos separados, na
formatn IMEG amala definicSo paraimpres sia.

Asubmissio dos artigos serd realizada de forma
eletrinica, devendo os anquivos serem encaminhados
jpara revista@hsvp. com. br. Nocorpo do e-maildeverdo
constar os dados de contato do autor correspondente,
incluindo &-m ail, tele fonee endereco para ammespondén-
dia.

Todos os artigos dewvem viracompanhados por uma
carta de submi = do a0 editor, indluindo |1} dedlaracio do
autor principal de que todos os cautores estio de acorda
oo o cont eldoexp crito, exglicitandoa
exkténciaou ndo conflitos deinteresse & os mpectos
#thoos relevantesrelacionados a0 trabalha e 2 ] e pecifica-
¢lioda funclio de cada um doas autares exercida no estuda

ou artigo.

s autores dos ar tigos ap los dewerd cami-
nharpara a Revista Médica, previamente i publicacla,
declaraclo de transfenénciade direftos autorais, asinada
P tod o5 oS aautones.

0 aut ores devem descreverde fionma explicita, no
texta, sea pesquisa fol aprovadapor Comité de Eticaem
Pesquiza, mnsaoanted Dedaogiode Helsbnki.

Wos trabalhosexpe imentais envolesndo animais, a5
nor mas estabebecidas no “Guide for the Care and Use of
Laboratory Animak” {Institute of Laboratary Animal
Resources, National fca demy of Sclences, ‘Washington, DL
. 1996 ) & a% Princ pies Ethoos na Experimentacio Animal
do Lo gio Brasileiro de Experimentacio &nim al {OOBEA]
devem serrespeitados & daderincia 3 essas normas dewe
estar explicita no texto.

Para referéncias bibliogréficas, os autores deverSo
sg uir o5 Requisitos Uniformees deVancouser, conforme as
recomendagies do Intermational Comitiee of Medical
Jourmal Editars {wweiomije ong).

Os artigos devemn ser redigidos em lingua portugue-
532 ooim resumo tambem em portugués e ingl és. Caso jb
exstauma versk b=, tal wersiod tamibdm Ser
enviada paraagilimar apublicacio. Paraos trabalhos que
nioposuiremvers3oem inghs ou que essa sejajulgada
imade quada pelo Editora revista providenciard a traduglio
sem dnusparao|s) autorjes).

As versies em portug uls eing s serfo dis ponibiliz-
das na integra no endereco eletrdnico da HEVP
| hittp:f fwrwrws hsw pcom br frevista), permanecendo &
disposicio dacomunidade intemacdional .

Todos os trabalhos serfosubmetidos i avaliacio
inicial do editor, que deddird, ou ndo, pelo enviopara

nevitsl apor panes..

Osautores podem indicar até trésmembrosdo

Conzelho de Revi queg que analisassem o
artigo, assim como abé trés revisones que ndo gostariam
queparticipas em do prooesso.

Os revisores farfo comentirios gerais sobre o
trabalho e dedidirfo e ele deve ser publicado, corrigido

da dapdesau rejeitad

.
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O editar, de pose dos comentaios dos revisores,
tomarda ded o final. Emcaso de discrepincias entre os
revisones, poderd ser solich ada uma nova opiniiopara
e bho julgam ento.

Quando forem suger das modificagies, esas serio
encaminhadas acautor prncipal para resposta e, am
seguida, aos revisores para que verificarem se as
el nda s foram satis feitas.

Em casos excepcionais, quando o assunto do
manuscorito assim oexigir, o editor poderd solicitara
colahaoragiode umprofimional que nSoconste do Corpo
deRevisones.

0 autores tEm oprazode trinta para proceder 45
madificagdes solictadas pelos revisorese submeter
novamente o artigo. A inobservind adese praro poderd
implicar nare tirada doartigo do procesode revis3a.

Sendo aceitos para revisdo, os pareceres dos
e wisores dewerlo ser produsdosno praso debildias.

s deck Jes secd o comunicadas por correlo ele trdni-
O ediftor & o nev ndio disoutir g G por

telefone, nempessoalmente. Todas a2 réplice deverdo
seam s brme tidas por @ereloe letrfinl o paraa revista.

s artigos deve rSo seguir aseguinte estr ubura:

1. Péigi na detitul o

1.1. Dewe contero titulo completo do tra balho de maneica
ooncisa e descr ithva, em portugués e ingbés, assmoomo
um ttularesumids (inferdor a 50 caracteres, induinda
espagos| para serutilizado nocabecalho das demais
pdiginas doartiga;

1.2. Devemn serincluidos de trés acinco descritores
|pal avras-chave ], assim @moa respectiva traducio @mra
as keywords | desorptors). Os descoritores devem ser
consultados nas sibes: http:fdecs_bws_br/, que @mntém
termas &m portugus, espanhal e inght sou www nilm. nih..-
gosyimesh, para tenmos s omen beeim inghis;

1. Segunda pdgina:

21 h Hi diew & ser estru dinca
segles, evitando abreviagies e observandoo nimera
maximao de palavras . Os relatosde caso ndo devem
apresentar resumo. Referéndando serdo dtadasna
SRR

211 Radanalpara oestuda;

4

212 (hjetivos;

21 3 Médos | brevedesoriclo da metadologia emprega-
da);

2.1 4. Resultados {apenas os principais & mais signi ficati-
woal;

215 Conclusdes |frase|s | sucintals} coma interpretacio
dim dades].

3. Texta:
3.1. Dewe ser estruturad o em introdu clo, métad os,
Itados, disc 1 anchusles.

311 Introdugda deve mnterdesoriclo dos fundamentos

e do racional do estuda, justificad . 1]

3.1.2 Métodos: deve desorever detalhadamente coma

foram selscionados os sujeitos da pesquisa |pacientes ou
i % de exper tacdq, incluind grupo controde,

quandohouver]. Equi pamentos e reagentes utilizados

e se rdesoritos incluindo nom edo fabricante, models

& pais de fabricaclo. Inter vencles, desfechas, métodos de

alocaclo, mascramento & andlise e tatictica dewem estar

contd os nessa sess3o, bem como aspectos dticos,

inclusive aprovaglo por umComité de Etica emPesquisa

deestudo humanos.

322 Resultados: tabelas devem ser incor poradas a0

texta, com K o d rd iria Vanoouser

Figuras devem ser acompanhadas das respe ctivas

legendas

3.23. Disoussdoc relad onada diretamente ao tema &

embatada naliteratura, sallentando os as pectos novos &

impartantesdo estuda, suas implicgies e limitagies.

32 4 Conchedes: mntendo, se pertinentes, recomenda-

ples eimplicaciesdinicas.

3.2.5. Referénciasbibli og rificas: de acordo com o padrio

Vanmuser

CONTATD E ERIDERE ;0 FARA
ERCAMINHAMENT D DE MANUSCRITOS:

Medica
THo i i 1 55 Vel o P

A Tebeia Soares, 808
CEP: 29010-080 - Passo Funda/ RS
[E-rreail: revista@hsep com br

wivw levpcomUbrfrevista
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