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Bronchopulmonary dysplasia prediction model
for 7-day-old infants

Modelo preditivo para displasia broncopulmonar ao final
da primeira semana de vida

Carlos A. Bhering?, Christieny C. Mochdece2, MariaE. L. Moreira3, José R. Rocco%,
Guilherme M. Sant’Annas

Resumo

Objetivo: Desenvolver um modelo preditivo capaz de identificar, ao
final da primeira semana de vida, os recém-nascidos prematuros com
maior probabilidade de evoluir para displasia broncopulmonar (DBP).

Métodos: Os dados foram coletados retrospectivamente entre
janeiro de 1998 e julho de 2001, e prospectivamente de agosto de 2001 a
julho de 2003. Foram incluidas todas as criangas nascidas na Instituigéo,
com idade gestacional < 34 semanas e peso de nascimento < 1.500 g. Os
principais fatores de risco foram submetidos inicialmente a uma analise
univariada, seguida de regressédo logistica. As variaveis significativas
foram utilizadas na montagem da férmula para célculo da probabilidade
de ocorréncia de DBP. O modelo foi calibrado, e a discriminagdo avaliada
pela curva ROC. De agosto de 2003 a julho de 2005, o modelo foi aplicado
em outra populagao para validagdo.

Resultados: Foram incluidas 247 criancas, das quais 68 evoluiram
para DBP, sendo divididas da seguinte maneira: leve = 35 (51,4%),
moderada = 20 (29,4%) e grave = oito (11,7 %). Quatro varidveis
mantiveram significancia em relagdo a DBP: idade gestacional < 30
semanas, persisténcia do canal arterial, ventilagdo mecanica > 2 dias e
perda de > 15% do peso de nascimento no sétimo dia de vida. Nos
pacientes com todas as variaveis presentes, o modelo permitiu uma
probabilidade de acerto de 93,7%. Valores semelhantes foram obtidos
com as 61 criancgas utilizadas na validagdo do modelo.

Conclusdes: O modelo preditivo desenvolvido em nossa populagdo
foi capaz de identificar com elevado grau de sensibilidade, ao final da
primeira semana de vida, os recém-nascidos sob maior risco de evoluir
para DBP.

J Pediatr (Rio J). 2007,;83(2):163-170: Displasia broncopulmonar,
modelo preditivo, doenga pulmonar crénica do recém-nascido, ventilagdo
mecanica, prematuridade.

Abstract

Objective: To develop a predictive model capable of identifying
which premature infants have the greatest probability of presenting
bronchopulmonary dysplasia (BPD), based on assessment at the end of
their first week of life.

Methods: Data were collected retrospectively from January 1998 to
July 2001, and prospectively from August 2001 to July 2003. All children
born at the institution with gestational age < 34 weeks and birth weight <
1,500 g wereincluded. The principal risk factors for BPD were subjected to
univariate analysis followed by logistic regression. Significant variables
were used to construct a formula to calculate the probability of BPD. The
model was calibrated and its discriminative power assessed using
receiver operating characteristic (ROC) curves. Between August 2003
and July 2005 the model was then applied to a different population for
validation.

Results: The sample comprised 247 children, of whom 68 developed
BPD, classified as follows: mild = 35 (51.4%), moderate = 20 (29.4%)
and severe = 8 (11.7 %). Four variables maintained significance with
relation to BPD: gestational age < 30 weeks, persistent ductus arteriosus,
mechanical ventilation > 2 days and loss of > 15% of birth weight on the
7th day of life. Where patients exhibited all of these variables, the model
had a 93.7% probability of being correct. The model was further validated
when using another sample of 61 newborns; similar figures were
obtained.

Conclusions: At the end of the first week of life, the predictive model
developed from our population was capable of identifying newborn infants
at increased risk of developing BPD with a high degree of sensitivity.

J  Pediatr (Rio J). 2007;83(2):163-170: Bronchopulmonary
dysplasia, predictive model, chronic neonatal lung disease, mechanical
ventilation, prematurity.
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Introducao

A displasia broncopulmonar (DBP) ainda é a morbidade
mais comum em recém-nascidos (RN) de extremo baixo
peso, embora a incidéncia, os fatores de risco e a gravidade
dessa doenca tenham se modificado substancialmente apds
a introdugdo de novas terapias e técnicas de ventilagdo me-
cénica'™3. Sua patogénese é multifatorial e inclui imaturi-
dade, infecgdo, baro/volutrauma e toxicidade pelo uso do
oxigénio. Ingestas excessivas de liquidos e sddio também fo-
ram sugeridas como um fator de risco adicional®.

Estratégias ou intervengbes que possam diminuir a inci-
déncia de DBP tém sido amplamente investigadas. Recente-
mente, Schmidt et al.> demonstraram, através de um estudo
multicéntrico, que a administracdo de cafeina nos primeiros
dias de vida foi capaz de reduzir a incidéncia de DBP em uma
populacdo de RN de muito baixo peso®. Entretanto, para uma
maior eficacia dessas medidas, é necessaria a identificacdo
precoce e precisa da populagao de RN sob maior risco de evo-
luir para essa doenca®. Baseados neste principio, diversos
modelos preditivos foram desenvolvidos ao longo dos ultimos
25 anos, com taxas de sensibilidade variando entre 64 a
92,7%°%°. Porém, um fator limitante para o uso disseminado
de quaisquer desses modelos é o fato de terem sido desen-
volvidos em centros e populacGes especificas e ndo terem
sido testados prospectivamente em populagdes diferentes.

O principal objetivo deste estudo foi o de desenvolver e
aplicar um modelo preditivo para DBP em uma unidade de te-
rapia intensiva neonatal no Brasil, utilizando uma populagdo
local de RN de muito baixo peso, avaliada ao final da primeira
semana de vida.

Métodos

O estudo foi realizado no Instituto Fernandes Figueira
(IFF), unidade da Fundagao Oswaldo Cruz (FIOCRUZ), apds
aprovacdo pelo comité de ética em pesquisa da instituicdo.

Periodo do estudo

Utilizaram-se dois periodos distintos. No primeiro, de ja-
neiro de 1998 a julho de 2003, um modelo preditivo foi de-
senvolvido através da analise dos principais fatores de risco
associados a DBP. Os dados foram coletados de forma retros-
pectiva de janeiro de 1998 a julho de 2001, através de con-
sulta direta aos prontuarios dos pacientes e ao banco de
dados informatizado do Departamento de Neonatologia, e
prospectivamente de agosto de 2001 a julho de 2003, através
de uma planilha de estudo. No segundo periodo, de agosto de
2003 a julho de 2005, o modelo preditivo desenvolvido foi
aplicado para validagdo. Tanto os dados retrospectivos como
os prospectivos foram coletados por apenas dois dos pesqui-
sadores envolvidos no estudo (C.A.B. e C.C.M.).

Populagéao do estudo
Foram incluidas todas as criangas nascidas no IFF, com

idade gestacional (IG) < 34 semanas e peso de nascimento
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(PN) < 1.500 g, sem malformac6es genéticas complexas, in-
feccGes congénitas, histdria materna positiva para o virus da
imunodeficiéncia adquirida (HIV) e/ou débito antes do 28° dia
de vida.

Defini¢cao de displasia broncopulmonar

O estudo utilizou a definicdo de DBP baseada na gravi-
dade da doenca, proposta por Jobe & Bancalaril® e validada
posteriormente por Ehrenkranz et al.1*. De acordo com essa
definicdo, considera-se como DBP todo RN que tenha utili-
zado oxigénio suplementar > 28 dias. Estes RN sdo reavalia-
dos com 36 semanas de IG corrigida (se IG < 32 semanas) ou
560 dia de vida (se IG = 32 semanas) ou na alta hospitalar.
Nesta reavaliagdo, aqueles em ar ambiente sdo classificados
como DBP leve; os que ainda estdao recebendo uma fragdo
inspirada de oxigénio (FiO,) < 30%, como DBP moderada; e
aqueles com FiO, > 30% e/ou pressdo continua das vias aé-
reas (CPAP) e/ou ventilacdo mecanica, como DBP grave.

Variaveis e definicdes utilizadas

Em uma primeira fase da elaboragdo do modelo, foram
utilizadas inumeras variaveis consideradas como possivel fa-
tor de risco para o desenvolvimento de DBP. A perda total do
PN foi avaliada no sétimo dia de vida e expressa em percen-
tual (> 10%, > 15% ou > 20%). O tempo de ventilagdo me-
canica durante a primeira semana de vida foi categorizado
em dias (> 2 dias, > 3 dias, > 4 dias ou > 5 dias). Conside-
rou-se como 1 dia de ventilagdo mecénica toda crianga ven-
tilada por > 12 h. Os valores do clinical risk index for babies
(CRIB) foram agrupados em graus: grau 1 = 0-5; grau
2 = 6-10; grau 3 = 11-15; e grau 4 >15. A persisténcia do
canal arterial (PCA) foi definida pela presenca de sinais clini-
cos (soprosistdlico, pulso amplo e precérdio hiperdindmico) e
necessidade de tratamento clinico e/ou cirdrgico, ou através
de confirmagao com ecocardiografia. Sepse foi definida por
pelo menos uma hemocultura positiva (sepse comprovada)
ou sinais clinicos sugestivos de sepse (sepse suspeita) e clas-
sificada em precoce (até 72 h) ou tardia (> 72 h).

Elaboracado do modelo preditivo, calculo da amostra
e analise estatistica

Inicialmente, para identificacdo das variaveis significati-
vas em relacdo ao desenvolvimento de DBP, cada possivel fa-
tor de risco foi avaliado de modo isolado (n = 66). As 36
varidveis mais significativas (p < 0,25) foram enté&o selecio-
nadas para regressdo logistica, realizada pelo método step-
wise forward e mantendo o limiar de significancia em
p < 0,05. Apenas aquelas que permitiram obter resposta até
o final do periodo neonatal precoce foram testadas (n = 25).

ApOs a regressdo logistica, as quatro variaveis que man-
tiveram uma significancia com o desfecho foram ent&o utili-
zadas na montagem da férmula para calculo da probabilidade
de ocorréncia de DBP [Probabilidade (%) = (e'°9%) /
(1+(e'"°9"), onde logit é o valor de B de cada varidvel multi-
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plicado pela varidvel correspondente menos a constante (lo-
git = B x variavel (0/1) + B x variavel (0/1) - constante) ee é
a base do logaritmo natural = 2,71828].

A calibragao desse modelo foi feita pelo teste de Hosmer &
Lemeshow!? através da estatistica goodness of fit, com in-
tuito de descrever a exatiddo dos resultados preditos e obser-
vados como um todo. Nesse teste, os pacientes sao
agrupados em graus de risco e categorizados pelo diagnds-
tico. O programa utiliza a estatistica C, a qual seleciona gru-
pos de diferentes graus de risco que contenham
aproximadamente o mesmo nimero de casos. A partir dai, o
numero observado é comparado com o esperado em cada
grupo, e as diferencas sdo somadas para o calculo do teste do
qui-quadrado e do valor de p. Nesse caso, ao contrario das
interpretacdes habituais, quanto maior o valor de p, melhor o
resultado da calibragdo. A seguir, a discriminagdo do modelo
foi avaliada pela curva ROC (receiver operating characteris-
tic), através do calculo da area sob a curva, o que permite
identificar o grau de sensibilidade e especificidade do modelo
em discriminar os pacientes que irdo ou nao evoluir para o
desfecho escolhido.

Um modelo de regressao logistica é considerado confiavel
quando o nimero de pacientes com o desfecho é 10 a 20 ve-
zes o numero de varidveis associadas ao desfecho!3. Em
nosso modelo, com quatro variaveis significativas, a amostra
de pacientes com DBP foi calculada entre 40 a 80. As analises
de frequiéncia univariada e de regressao logistica foram rea-
lizadas utilizando o pacote estatistico SPSS 11.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, EUA). Na analise univariada, aplicamos os testes
do qui-quadrado ou Fisher para varidveis categoéricas e t de
Student ou Mann-Whitney para comparacgdao de médias. Um
valor de p < 0,05 foi considerado significativo.

Resultados

No periodo do estudo, nasceram 386 criangas que preen-
cheram os critérios de inclusédo. Foram excluidas: 124 crian-
cas por Obito antes de 28 dias de vida (32,1% do total), 12 por
malformacdo congénita, duas por infeccdo congénita e uma
cuja mae foi HIV positivo. Excluindo os malformados, a taxa
de mortalidade foide 29% (n = 112). Ao final, foramincluidas
247 criangas com PN = 1.083+237 ge IG = 29,1+2,4 sema-
nas em média (£ DP).

Sessenta e oito RN (27,5%) evoluiram para DBP, com a
seguinte classificagao: leve, n = 35 (51,4%); moderada,
n = 20(29,4%); egrave, n =8 (11,7 %). Cinco (7,3 %) cri-
ancas ndo puderam ser classificadas, pois, apds o diagndstico
de DBP, foram a dbito antes do momento da classificagdo.
Vinte e oito (11,3 %) chegaram na 362 semana de IG corri-
gida dependentes de O,. A Tabela 1 mostra as principais ca-
racteristicas dos periodos peri- e neonatal dos RN que
evoluiram ou ndo para DBP e as diferencas significativas en-
tre essas populages.
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Das variaveis analisadas na regressdo logistica, as quatro
que mantiveram significancia em relacdao a DBP foram:
IG < 30 semanas, PCA e ventilagdo mecénica por > 2 dias du-
rante a primeira semana de vida e perda de > 15% do PN ava-
liada no sétimo dia de vida (Tabela 2). Os valores da
calibragao do modelo foram: teste C* = 8,0067; grau de li-
berdade = 5 e p = 0,1559. A discriminagdo do modelo avali-
ada pela curva ROC foi excelente (Figura 1A), com valor da
area sob acurvade 0,906+0,021 (IC95% 0,864-0,947). Nos
pacientes com todas as variaveis presentes, o modelo permi-
tiu uma probabilidade méaxima de acerto de 93,7%
(Tabela 3).

Para validagao, aplicamos o modelo em 61 RN que ndo
participaram da amostra inicial e apresentaram caracteristi-
cas semelhantes (sem DBP e com DBP): IG (31,6%+1,4 e
29,3+2,8 semanas), PN (1.229+£218 e 926+270 g), sexo
masculino (40 e 55%), CRIB (2,7+3,3e9,8+3,8), PCA(17 e
55%), tempo de VMI (0,7+£9 e 10,1+£1,8), perda % do PN
(11,55 e 19,8+5,3%). Neste grupo, os valores da calibra-
gao foram: teste CN = 7,6957; grau de liberdade =5ep =
0,1738. O valorda area sob a curva ROC foide 0,935+0,0032
(IC95% 0,873-0,997), confirmando a sensibilidade do mo-
delo preditivo desenvolvido (Figura 1B).

Discussao

O modelo probabilistico desenvolvido neste estudo de-
monstrou um nivel de sensibilidade elevado para identificar,
em nossa populagao de RN prematuros, ao final da primeira
semana de vida, aqueles com maior probabilidade de evoluir
para DBP. Esta identificagdo precoce é essencial na elabora-
cdo de estratégias que possam atuar de forma preventiva, re-
duzindo a incidéncia desta doenca. Entretanto, nosso modelo
apresentou algumas diferengcas que devem ser discutidas,
principalmente em relagdo as variaveis mais significativas.
Para uma melhor organizagéo, as variaveis significativas, os
modelos probabilisticos existentes e sua relevancia serdo dis-
cutidos separadamente.

Varidveis significativas do modelo

IG <30 semanas

A prematuridade foi um dos quatro principais fatores de
risco associados ao desenvolvimento de DBP em nosso mo-
delo. Em outros modelos preditivos, que incluiram variaveis
semelhantes na andlise multivariada, a IG se manteve de
modo independente como o fator preditivo mais significati-
vo'#, Recentemente, Henderson-Smartetal.'® aplicaram um
modelo de regressdo logistica em 11.453 criangas e encon-
traram uma chance significativamente maior de ocorréncia
de DBP a partir de 30 semanas de IG.

De fato, a caracteristica mais marcante da DBP apos a in-
troducdo do surfactante e de novas técnicas de ventilagao
mecanica é a alteracdo do desenvolvimento alveolar normal,
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com uma interrupcdo no processo de maturacdo pulmonar®,
Portanto, quanto mais prematuro o RN, maiores sdo as chan-
ces de desenvolver DBP. Estima-se que, a partir de 31 sema-
nas de IG, para cada semana a menos, a chance de DBP
aumenta em aproximadamente duas vezes'®.

Tabela 1 - Caracteristicas da populagéo
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Ventilagdo mecénica por mais de 48 h

A assisténcia ventilatéria € um mecanismo potencial de
lesdo pulmonar bastante conhecido no RN prematuro. Entre-
tanto, a incidéncia de DBP é maior quando formas invasivas
de assisténcia ventilatéria sdo utilizadas, como a ventilagao

Sem DBP Com DBP p Razdo de chance
(n=179) (n=68) (analise univariada) (IC95%)

Perinatal

Pré-natal 164 (91,6) 64 (94,1) 0,51 0,4 (0,4-4,5)

Consultas pré-natal 4,1+£2,3 3,6+1,7 0,17

DHEG 71 (39,6) 13(19,1) 0,002 0,3(0,1-0,7)

Corticéide 145 (81) 48 (70,5) 0,07 0,5 (0,2-1,0)

Corioamnionite 44 (24,5) 18 (26,4) 0,79 1,0(0,5-2,0)

Trabalho de parto prematuro 57 (31,8) 32 (47) 0,03 1,8(1,0-3,2)

Bolsa rota prolongada 51 (28,4) 18 (26,4) 0,71 0,8(0,4-1,6)

Parto normal 57 (31,8) 33 (48,5) 0,02 0,5(0,2-0,9)
Neonatal

IG (semanas) 29,6+2,1 27,2£2,0 < 0,001

PN (g) 1.150+214 9074202 < 0,001

Sexo masculino 84 (46,9) 35(51,4) 0,52 0,8(0,4-1,4)

VPP 78 (43,5) 49 (72) <0,001 3,5(1,9-6,5)

10T 36 (20,1) 37 (54,4) <0,001 4,7 (2,5-8,6)

CRIB 2,442,8 6,5+4,1 < 0,001

DMH 55(29,6) 53(77,9) < 0,001 7,9 (4,1-15,3)

Dose de surfactante 0,4+0,7 1,5+1,0 < 0,001

Diuréticos 12(6,7) 15(22) < 0,05

Sepse provada 21(11,7) 14 (20,5) 0,08 2,2(1-4,8)

PCA (até 7 dias de vida) 13(7,2) 35 (51,4) <0,001 13,5 (6,4-28,3)

Tempo VMI (dias) 1,6£3,5 17,8+18 <0,001

Tempo total de O, (dias) 6,5+8,4 55,3+25,6 <0,001

Perda do PN (%) 12,5+4,8 20,0+6,0 < 0,001

Tempo de internagdo (dias) 46+19 81+27 < 0,001

Valores expressos em: n (%) ou média *+ desvio padrdo.IC95% = intervalo de confianca de 95%; IG = idade gestacional; IOT = intu-
bagdo orotraqueal na sala de parto; CRIB = clinical risk index for babies; DBP = displasia broncopulmonar; DHEG = doenga hipertensiva
especifica da gravidez; DMH = doenga de membrana hialina; PCA = persisténcia de canal arterial; PN = peso de nascimento; VMI =
ventilagdo mecanica intermitente; VPP = ventilagdo com pressé&o positiva.
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mecanica intermitente. Ammari et al.'” relataram uma inci-
déncia bastante reduzida de DBP em RN que foram iniciados e
mantidos em CPAP nasal desde o momento do nascimento,
mesmo naqueles extremamente prematuros. Esta conduta
mais conservadora encontra-se em avaliacdo, através de um
estudo multicéntrico, cuja primeira fase confirmou a viabili-
dade desta intervenc&o?®.

Em nosso estudo, todas as varidveis referentes a assis-
téncia ventilatéria invasiva apresentaram diferengas signifi-
cativas entre os grupos, tendo sido a ventilagdo mecanica e o
tempo de ventilagdo as mais importantes (p < 0,001). Os RN
que necessitaram de ventilagdo mecanica por 2 dias durante
a primeira semana de vida tiveram um risco maior de desen-
volver DBP. De fato, essa foi a varidvel com maior expressao
de todo modelo. Sua simples exclusdo (outras trés variaveis
presentes) diminuiu a chance percentual de desenvolvi-
mento de DBP de 93,7 para 61,6% (Tabela 3).

Persisténcia do canal arterial

Existe uma associacdo bem descrita na literatura entre
PCA e DBP'°:2°, Da mesma forma, nossos RN com PCA na pri-
meira semana de vida apresentaram um risco maior de de-
senvolver DBP (OR = 13,5; IC95% 6,4-28,3). Apesar dessa
forte associagdo, o uso profilatico de indometacina ou ibupro-
feno reduziu a incidéncia de PCA sem modificar a de DBP*°.
Entretanto, é importante ressaltar que, em nenhum desses
estudos, o objetivo principal foi o de avaliar os efeitos deste
tratamento sobre a incidéncia de DBP. Embora algumas hipé-
teses tenham sido elaboradas na tentativa de explicar esses

20,21

resultados conflitantes , acredita-se que terapias que

possam ser eficazes na diminuigdo da incidéncia de DBP de-
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vam ser direcionadas diretamente ao desenvolvimento anor-
mal dos pulmdes imaturos, e ndo a outros fatores associados
a prematuridade, como a PCA22,

Perda de > 15% do peso de nascimento no sétimo de vida

Na era pos-surfactante, somente trés estudos avaliaram
uma possivel correlagcdo entre taxa hidrica e perda de peso
com o desenvolvimento de DBP*20:23, Nesses estudos, o per-
centual de perda de peso foi semelhante no quinto dia de vi-
da?3, significativamente menor entre o sexto e o nono dias de
vida? ou significativamente menor no sétimo dia de vida2°. A
diferenga mais importante desses estudos em relagao ao
nosso é que, nos dois primeiros, os RN que desenvolveram
DBP receberam uma taxa hidrica significativamente maior
durante todo o periodo avaliado'-23, enquanto no terceiro foi
utilizada indometacina profilatica, sem relato da taxa hidrica
administrada®. Em nossa populago, a taxa hidrica adminis-
trada foi semelhante nos dois grupos, e indometacina nado foi
utilizada de modo profilatico. Além do mais, os RN que desen-
volveram DBP atingiram uma perda percentual de peso ao fi-
nal da primeira semana bem mais acentuada que nos estudos
citados (~ 20%).

A taxa caldrica dos RN que desenvolveram DBP foi menor
no sexto (p =0,01) e sétimo dias (p = 0,03) de vida. As baixas
reservas dessas criangas, associadas a uma inadequada
oferta nutricional, podem ter contribuido para um estado de
catabolismo e de deficiéncia protéica, o que tem sido descrito
como capaz de alterar tanto o crescimento e a cicatrizagdo
pulmonar quanto o controle da resposta inflamatéria, favore-
cendo a lesdo pulmonar?4-26, Além disso, apesar de apenas
11% do total dos pacientes terem recebido terapia com diuré-

Tabela 2 - Variaveis significativas em relagdo a displasia broncopulmonar utilizadas no modelo preditivo

B EP p RC 1C95%
Persisténcia do canal arterial 1,37 0,47 0,004 3,94 1,56-9,98
Ventilagdo mecanica intermitente > 2 dias 1,91 0,43 < 0,0001 6,76 2,92-15,64
Perda de >15 % do peso de nascimento 1,07 0,43 0,013 2,91 1,25-6,80
Idade gestacional < 30 1,56 0,45 0,0005 4,76 1,97-11,51

B = beta; EP = erro padrao; IC95% = intervalo de confianga de 95%; RC = razdo de chances.
Conforme tabela acima, a varidvel mais significativa foi ventilagdo mecénica intermitente > 2 dias durante a primeira semana de vida.
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ticos, esta foi iniciada apds o quarto dia de vida e de modo
significativo no grupo de criangas que vieram a desenvolver
DBP.

Em resumo, em uma populagdo de RN com IG < 30 sema-
nas e recebendo uma taxa hidrica didria semelhante durante
toda a primeira semana de vida, o maior uso de diuréticos a
partir do quarto dia associado a uma menor taxa calérica no
sexto e sétimo dias foi responsavel pela maior perda percen-
tual de peso ao final desta semana. Isso reflete basicamente
uma maior gravidade dessas criangas (vide CRIB), tendo
sido, porisso, associada de modo significativo ao desenvolvi-
mento de DBP.

Modelos preditivos e relevéncia
Outros modelos probabilisticos para DBP foram propos-

tos. Cohen et al.?” utilizaram PN (< 1.250 g) e ventilacdo me-
canica com 48 h de vida e obtiveram um risco estimado de

Modelo preditivo para displasia broncopulmonar — Bhering CA et al.

61%. Nesse mesmo estudo, naqueles que permaneceram
com uma FiO, > 60% por > 2 h dentro das primeiras 48 h de
vida, o risco aumentou para 81%. Outros autores utilizaram
PN e dados ventilatérios para predizer risco de DBP com 12 h
a 10 dias vida. A FiO, no 10° dia e a MAP no quinto dia, asso-
ciadas ao PN e a IG, apresentaram uma sensibilidade de
75%?28, Palta et al.2® obtiveram uma probabilidade maxima
de 85% com um modelo logistico que utilizou como variaveis
um escore de gravidade, avaliagdo radiolégica e PN. Em
nosso modelo, as possibilidades estimativas variaram de
3,9% (quatro variaveis ausentes) a 93,7% (todas as varia-
veis presentes), caracterizando uma capacidade preditiva
maxima superior a de todos os trabalhos publicados até hoje.

Nosso estudo apresentou algumas limitagdes importan-
tes, como a coleta retrospectiva de dados durante o primeiro
periodo. Entretanto, é importante esclarecer que os pacien-

Tabela 3 - Possiveis combinag&es das quatro varidveis significativas com o correspondente valor da probabilidade de desen-

volvimento de displasia broncopulmonar

PCA Perda > 15% do PN VMI > 2 dias IG=30 DBP (%)
1 Sim Sim Sim Sim 93,7
2 Sim Nao Sim Sim 80,5
3 Nado Sim Sim Sim 76,5
4 Sim Sim Sim N&o 72,8
5 Sim Sim N&o Sim 61,6
6 Nao Nao Sim Sim 54,4
7 Sim Nao Sim N&o 49,5
8 N&o Sim Sim N&o 43,7
9 Sim Nao Nao Sim 37,0
10 Nao Sim N&o Sim 31,7
11 Sim Sim N&o N&o 27,6
12 Nado Nado Sim Nao 22,1
13 Né&o Né&o N&o Sim 14,5
14 Sim Nao N&o N&o 12,2
15 Nado Sim Nao Nao 9,9
16 Né&o Né&o Nao Nao 3,9

DBP = displasia broncopulmonar; IG = idade gestacional; PCA = persisténcia do canal arterial; PN = peso de nascimento; VMI = ven-

tilagdo mecanica intermitente.

Vide texto (metodologia) para definigdo utilizada das variaveis significativas. Notar que a simples exclusdo da variavel VMI > 2 dias
reduz as chances de desenvolvimento de DBP em aproximadamente 32% (93,7 para 61,6%).

Férmula de probabilidade: (%) = (e'°9) / (1+(e'°9")).
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Sensibilidade
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rém sabemos que os RN com DBP leve encontram-se em ar
ambiente ao atingir 36 semanas de IG corrigida, o que evi-
dencia um grau de doenga mais leve e, portanto, de uma re-
levancia clinica diferente quando comparados aos RN com
DBP moderada ou grave. A capacidade de prever a gravidade
pode auxiliar em decisdes criticas, como, por exemplo, 0 uso
de corticosterdide no periodo pds-natal. Doyle etal.®, em me-
ta-analise regressiva, demonstraram que o uso de corticos-
terodides pds-natal pode ser mais benéfico do que prejudicial
se administrado nos RN sob maior risco de desenvolver DBP

moderada ou grave.
Recentemente, Ballard et al.3° demonstraram que a ad-
ministracdo de éxido nitrico em prematuros mantidos em
ventilagdo mecanica entre 7-21 dias de vida reduziu a inci-
déncia de DBP, efeito somente observado quando o trata-
mento foi iniciado entre 7-14 dias de vida. Uma limitagao
deste estudo foi o fato de os autores terem incluido todos os
prematuros sob ventilagdo mecanica sem selecionar uma po-
pulagdo sob maior risco de desenvolver DBP moderada ou
grave, o que, segundo os préprios autores, poderia ter modi-
ficado o resultado final de modo significativo.

Conclusao
Concluindo, a DBP ainda € uma morbidade comum em RN

de extremo baixo PN, e inimeros s&o os fatores de risco cor-
relacionados a essa doenga. O modelo preditivo elaborado
neste estudo foi capaz de identificar, ao final da primeira se-
mana de vida e com elevado grau de sensibilidade, os RN com
maior probabilidade de evoluir para DBP. A aplicagao pros-
pectiva deste modelo em outra populagdo confirmou essa
sensibilidade, validando o modelo. Este tipo de identificagao
possibilita que sejam feitas intervengdes sob populagdes es-
pecificas e de forma precoce. Baseado em nosso modelo, a
reducdo do tempo sob ventilacdo mecanica e a otimizagdo do
manejo hidrico e nutricional podem contribuir para redugdo
da incidéncia em nossa populagdo. Além do mais, tal modelo
pode ser utilizado na selecdo da populagdo-alvo em estudos
sobre DBP a serem realizados em nossa instituigao.
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Figura 1 -

tes dos quais os dados foram coletados retrospectivamente
foram os mesmos pacientes utilizados em outro estudo pros-
pectivo, realizado anteriormente em nossa instituicdo3.
Sendo assim, o nimero de dados ndo recuperados foi extre-
mamente pequeno, ndo afetando a analise dos resultados.
Outra limitagao foi a incapacidade do modelo em detectar o
grau de DBP que o RN ira desenvolver: leve, moderada ou
grave. De fato, esse ndo era o objetivo inicial do estudo, po-
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