
Abstract

Objective: To evaluate the prevalence of delay and factors associated 
with neurodevelopmental scores in premature infants. 

Methods: Cross-sectional study to assess the development by 
Bayley Scales III, including very low birth weight preterm infants aged 
18 to 24 months who were under follow-up at the outpatient clinic for 
preterm infants. Congenital malformation, genetic syndrome, symptomatic 
congenital infection at birth, deafness, and blindness were excluded. 
Numerical variables were compared by Mann-Whitney or Student t test 
and categorical variables by chi-square or Fisher’s exact test. Factors 
associated with developmental scores were analyzed by linear regression, 
and statistical significance level was established at p < 0.05.

Results: Out of the 58 children included, four (6.9%) presented 
cognitive delay, four (6.9%) motor, 17 (29.3%) language, 16 (27.6%) 
social-emotional and 22 (37.0%) adaptive-behavior delay. By multiple 
linear regression, the variables: social classes CDE (-13.27; 95%CI: 
-21.23 to -5.31), oxygen dependency at 36 weeks of corrected age (-8.75; 
95%CI: -17.10 to -0.39) decreased the cognitive developmental score. 
Periventricular leukomalacia decreased the cognitive (-15.21; 95%CI: 
-27.61 to -2.81), motor (-10.67; 95%CI:-19.74 to -1.59) and adaptive-
behavior scores (-21.52; 95%CI: -35.60 to -7.44). The female sex was 
associated with higher motor (10.67; 95%CI: 2.77 to 12.97), language 
(15.74; 95%CI: 7.39 to 24.09) and social-emotional developmental 
scores (10.27; 95%CI: 1.08 to 19.46). 

Conclusions: Very low birth weight preterm infants aged from 18 
to 24 months of corrected age presented more frequently language, 
social-emotional and adaptive-behavior delays. The variables: social 
classes CDE, periventricular leukomalacia, bronchopulmonary dysplasia 
and male sex reduced the neurodevelopmental scores.
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Resumo

Objetivo: Avaliar a prevalência de atraso e fatores associados aos 
escores de desenvolvimento em crianças nascidas prematuras.

Métodos: Estudo transversal para avaliar o desenvolvimento por 
escalas Bayley III, incluindo-se prematuros de muito baixo peso de 18 a 24 
meses de idade corrigida, acompanhados no Ambulatório de Prematuros 
da instituição. Excluíram-se: malformação congênita, síndrome genética, 
infecção congênita sintomática ao nascimento, surdez e cegueira. As 
variáveis numéricas foram comparadas por teste t de Student ou Mann-
Whitney, e as categóricas, por qui-quadrado ou teste exato de Fisher. 
Para análise dos fatores associados aos escores de desenvolvimento, 
utilizou-se a regressão linear, considerando-se significante p < 0,05.

Resultados: Das 58 crianças avaliadas, quatro (6,9%) apresentaram 
alteração cognitiva; quatro (6,9%), motora; 17 (29,3%), de linguagem; 
16 (27,6%), socioemocional; e 22 (37,9%), de comportamento adapta-
tivo. À regressão linear múltipla, os fatores classe socioeconômica CDE 
(-13,27; IC95% -21,23 a -5,31) e dependência de oxigênio com 36 
semanas de idade corrigida (-8,75; IC95% -17,10 a -0,39) diminuíram 
o escore cognitivo. A leucomalácia periventricular diminuiu o escore cog-
nitivo (-15,21; IC95% -27,61 a -2,81), motor (-10,67; IC95% -19,74 a 
-1,59) e de comportamento adaptativo (-21,52; IC95% -35,60 a -7,44). 
O sexo feminino se associou ao maior escore motor (10,67; IC95% 
2,77-12,97), de linguagem (15,74; IC95% 7,39-24,09) e socioemocional 
(10,27; IC95% 1,08-19,46).

Conclusões: Prematuros de muito baixo peso apresentaram com 
maior frequência alterações na linguagem, comportamento adaptativo 
e socioemocional. As variáveis classe socioeconômica CDE, leucomalácia 
periventricular, displasia broncopulmonar e sexo masculino contribuíram 
para reduzir os escores de desenvolvimento.

J Pediatr (Rio J). 2012;88(6):471-8: Prematuro, recém-nascido de 
muito baixo peso, desenvolvimento infantil.
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Introdução

A prematuridade é uma das principais causas de mor-
bimortalidade e alteração do desenvolvimento neurológico 
infantil1-3. O reconhecimento precoce de alterações do 
neurodesenvolvimento propicia a inclusão da criança em 
programas específicos de intervenção, minimizando os riscos 
de disfunções irreversíveis e melhorando a sua qualidade 
de vida4,5.

Dentre os instrumentos disponíveis para avaliação do 
desenvolvimento, as escalas Bayley de desenvolvimento 
infantil são as mais utilizadas em prematuros6. As duas 
versões iniciais das escalas Bayley avaliam dois índices de 
desenvolvimento: o mental, que engloba a avaliação cognitiva 
e de linguagem, e o desenvolvimento psicomotor7.

A segunda versão (Bayley II) foi amplamente utilizada 
em pesquisas8-10, sendo uma limitação do método o fato de 
o componente cognitivo ser avaliado pela medida combinada 
de cognição e linguagem. Tal fato significa que se o índice 
de desenvolvimento mental da versão II for baixo, pode 
representar atraso na linguagem ou na parte cognitiva ou 
ambos. Assim, a versão III do método foi desenvolvida em 
2006 para separar o índice de desenvolvimento mental em 
habilidades cognitiva e de linguagem e o índice de desenvol-
vimento psicomotor em motor fino e grosso6,7. 

Entretanto, ainda são poucos os estudos com a aplicação 
das escalas Bayley III em prematuros com risco de atraso 
de neurodesenvolvimento, sobretudo no Brasil11.

Nesse contexto, os objetivos desse estudo foram avaliar a 
prevalência de atraso cognitivo, motor, de linguagem, socioe-
mocional e de comportamento adaptativo em prematuros de 
muito baixo peso ao nascer e identificar os fatores associados 
às variações nos escores de desenvolvimento.

Métodos

Estudo transversal realizado no Ambulatório de Prematu-
ros da Escola Paulista de Medicina, Universidade Federal de 
São Paulo. Esse projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética em 
Pesquisa da instituição, obtendo-se o Consentimento Livre 
e Esclarecido dos pais.

Foram incluídas crianças com idade corrigida de 18 a 24 
meses, nascidas com idade gestacional inferior a 37 semanas 
e peso inferior a 1.500 g, em acompanhamento no Ambula-
tório de Prematuros da instituição. Os critérios de exclusão 
foram: malformação congênita, síndrome genética, infecção 
congênita sintomática ao nascimento, surdez e cegueira.

Foram coletadas características demográficas e clínicas 
maternas, neonatais e pós-neonatais, por consulta ao pron-
tuário da criança durante a internação na unidade neonatal e 
seguimento ambulatorial, além de entrevista com os pais.

A hemorragia peri-intraventricular e a leucomalácia peri-
ventricular foram diagnosticadas por exame ultrassonográfico 
de crânio seriado, segundo rotina do serviço: primeiro exame 
entre 4-7 dias de vida, segundo entre 10-14 e terceiro com 
30 dias de vida. Além disso, em recém-nascidos com peso ao 
nascer < 1.000 g, realiza-se ressonância magnética pré-alta. 
Para hemorragia peri-intraventricular, foram utilizados os cri-

térios de Papile et al.12. Para o diagnóstico da leucomalácia, 
considerou-se a lesão cística ou focal da substância branca, 
imagens de ecodensidade difusa persistente por mais de 2 
semanas ou diagnóstico por ressonância magnética13,14.

A sepse clínica foi considerada na presença de sinais 
clínicos de infecção e necessidade de antibioticoterapia, com 
ou sem hemocultura positiva15,16.

Em relação à displasia broncopulmonar, considerou-se a 
dependência de oxigênio com 36 semanas de idade gesta-
cional corrigida17.

Para avaliar o desenvolvimento, foram utilizadas as escalas 
Bayley de desenvolvimento infantil III6, aplicadas sempre 
pela mesma pesquisadora, em ambiente tranquilo. 

Para caracterizar o desenvolvimento, foram definidas 
duas categorias para cada uma das cinco subescalas da 
Bayley III:

- Normal: escore composto igual ou maior a 85 (desen-
volvimento normal ou acelerado).

- Alterado: escore composto menor que 85 (desenvolvi-
mento leve, moderada ou significativamente atrasado).

Para não interferir na avaliação das escalas de desen-
volvimento, a coleta de dados demográficos e clínicos foi 
realizada após a aplicação das referidas escalas.

As variáveis numéricas foram expressas em mediana 
(variação) e comparadas pelo teste de Mann-Whitney, 
ou média e desvio padrão e comparadas por teste t de 
Student. As variáveis categóricas foram expressas em nú-
mero e porcentagem e comparadas pelo qui-quadrado ou 
teste exato de Fisher. Os fatores associados aos escores 
de desenvolvimento foram analisados por regressão linear 
univariada e múltipla. Foram incluídas na análise univa-
riada os fatores que, do ponto de vista clínico, poderiam 
influenciar nos escores de desenvolvimento. Na regressão 
linear múltipla, foram incluídas até cinco variáveis em 
cada modelo, de acordo com sua significância clínica e/
ou estatística (p < 0,2).

As análises estatísticas foram realizadas no programa SPSS 
for Windows, versão 17.0 (Chicago, IL, USA), estabelecendo-
se nível de significância estatística em 5%.

Resultados

Das 177 crianças nascidas de janeiro de 2007 a julho 
de 2008, não foi possível localizar dois (1,1%) prontuários. 
Das 175 crianças identificadas, 66 (37,7%) evoluíram para 
óbito na unidade, e 109 (62,3%) tiveram alta. Destas, 25 
(22,9%) os pais optaram por não matricular no ambula-
tório. Das 84 crianças matriculadas, 18 (21,4%) abando-
naram o seguimento antes do estudo e uma (1,2%) foi 
excluída por erro inato do metabolismo. Das 65 crianças 
em acompanhamento na época, seis (9,2%) não foram 
incluídas por recusa dos pais e uma (1,5%) não colaborou 
na realização dos testes. Dessa forma, foram estudadas 
58 (89,9%) crianças elegíveis, que estavam efetivamente 
em acompanhamento, o que correspondeu a 53,7% das 
crianças que tiveram alta da unidade neonatal e obede-
ceram aos critérios de inclusão (Figura 1).
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Realizou-se uma análise comparativa entre os prematuros 
incluídos e não incluídos no estudo, em relação às principais 
variáveis maternas e neonatais que poderiam influenciar 
nos escores de desenvolvimento (Tabela 1). Observou-se 
que os dois grupos diferiram apenas na idade materna e 
no uso de corticosteroides antenatal. Essas duas variáveis 
foram então testadas no modelo de regressão univariado, 
mostrando que nenhuma delas foi significante para nenhuma 
das áreas de desenvolvimento (p > 0,2).

As escalas Bayley foram aplicadas em média com 
20,6±1,8 meses de idade corrigida, com duração de 60 a 
120 minutos.

Das crianças avaliadas, quatro (6,9%) apresentaram 
alteração cognitiva; quatro (6,9%), motora; 17 (29,3%), 

de linguagem; 16 (27,6%), socioemocional; e 22 (37,9%), 
comportamento adaptativo. 

As crianças com alteração cognitiva apresentaram menor 
Apgar no 1º (5,0±1,8 versus 7,3±1,6; p = 0,008) e no 5º 
minuto (7,3±1,5 versus 8,8±0,6; p < 0,001) e maior frequên-
cia de sepse clínica (100 versus 35,2%; p = 0,021), compa-
radas às sem alteração cognitiva. Na presença de alteração 
motora, observou-se menor escore de Apgar no 5º minuto 
(7,5±1,5 versus 8,7±0,7; p = 0,015) e maior ocorrência de 
leucomalácia periventricular (40 versus 3,8%; p = 0,034). 
A alteração de linguagem ocorreu com maior frequência 
no sexo masculino (65,9 versus 17,6%; p = 0,001), nas 
crianças com hemorragia peri-intraventricular (82,4 versus 
51,2%; p = 0,027) e maior tempo de internação (72±29 

Figura 1 - Fluxograma dos prematuros envolvidos no estudo
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versus 49±19 dias; p = 0,002). Alteração de comportamento 
adaptativo foi mais frequente na presença de leucomalácia 
periventricular (18,2 versus 2,8%; p = 0,043).

Das 58 crianças, 31 (53,4%) apresentaram alteração em 
alguma área do desenvolvimento, sendo 16 (27,6%) em ape-
nas uma área, oito (13,8%) em duas, cinco (8,6%) em três, 
uma (1,7%) em quatro e uma (1,7%) nas cinco áreas. 

As características das crianças com alteração de neuro-
desenvolvimento estão apresentadas na Tabela 2.

As medianas dos escores de desenvolvimento foram 
102,0, 100,0, 93,0, 95,0 e 90,5 para as áreas cognitiva, 
motora, de linguagem, socioemocional e de comportamento 
adaptativo, respectivamente. As medianas das pontuações 
das crianças com alterações foram menores, comparadas às 
sem alterações (p < 0,001), sendo 75,0 e 105,0 (cogniti-
vo), 76,0 e 100,0 (motor), 76,0 e 100,0 (linguagem), 80,0 
e 100,0 (socioemocional) e 73,0 e 101,0 (comportamento 
adaptativo), respectivamente.

A regressão linear múltipla mostrou que as variáveis:

– Classe socioeconômica CDE (-13,27; IC95% -21,23 a 
-5,31), leucomalácia periventricular (-15,21; IC95% 
-27,61 a -2,81) e dependência de oxigênio com 36 
semanas (-8,75; IC95% -17,10 a -0,39) diminuiu o 
escore de desenvolvimento cognitivo, controlado para 
sexo, sepse clínica e uso de corticosteroides pós-natal 
(p < 0,001).

– Sexo feminino (7,88; IC95% 2,77-12,97) aumentou e 
leucomalácia periventricular (-10,67; IC95% -19,742 a 
-1,597) diminuiu os escores de desenvolvimento motor, 
ajustados para classe socioeconômica, sepse clínica, e 
pequeno para a idade ao termo (p = 0,001).

– Sexo feminino (15,74; IC95% 7,39-24,09) aumentou 
o escore de desenvolvimento da linguagem, controlado 
para classe socioeconômica, sepse clínica, hemorragia 
peri-intraventricular e dependência de oxigênio com 36 
semanas (p < 0,001). 

Tabela 1 - Características clínicas e demográficas das crianças elegíveis para o estudo, segundo sua inclusão ou não na pesquisa

 Incluídas Não incluídas

Variáveis (n = 58) (n = 50) p

Idade materna (anos) 30,0±7,9 26,0±6,0 0,001*

Assistência pré-natal - n (%) 53 (91,4%) 46 (92,0%) 0,635‡

Pré-eclâmpsia - n (%) 25 (43,1%) 13 (26,0%) 0,063‡

Hipertensão arterial crônica - n (%) 7 (12,1%) 9 (18,0%) 0,387‡

Corioamnionite - n (%) 4 (6,9%) 5 (10,0%) 0,581‡

Uso de corticosteroide antenatal - n (%) 18 (31,0%) 27 (54,0%) 0,016‡

Parto cesáreo - n (%) 42 (72,4%) 32 (64,0%) 0,348‡

Sexo feminino - n (%) 30 (51,7%) 27 (54,0%) 0,813‡

Idade gestacional (semanas) 30,0±2,5 29,0±3,2 0,752‡

Peso ao nascer (gramas) 1172±220 1105±245 0,138*

Apgar 1º minuto 7,2±1,7 7,1±1,5 0,918*

Apgar 1º minuto < 7 15 (25,9%) 12 (24,0%) 0,824‡

Apgar 5º minuto 8,7±0,8 8,7±0,6 0,534*

Apgar 5º minuto < 7 2 (3,4%) 0 (0%) 0,498§

Pequeno para idade gestacional - n (%) 21 (36,2%) 22 (44,0%) 0,409‡

Síndrome do desconforto respiratório - n (%)  33 (56,9%) 30 (60,0%) 0,744‡

Dependência de O2 com 36 semanas - n (%) 13 (22,4%) 15 (30,0%) 0,370‡

Sepse clínica - n (%) 23 (39,7%) 27 (54,0%) 0,136‡

Hemorragia peri-intraventricular - n (%) 35 (60,3%) 29 (58,0%) 0,805‡

Leucomalácia periventricular - n (%) 5 (8,6%) 2 (4,0%) 0,447§

Retinopatia da prematuridade - n (%) 15 (25,9%) 20 (40,0%) 0,118‡

Necessidade de ventilação mecânica - n (%) 34 (58,6%) 33 (60,0%) 0,431‡

Dias de ventilação mecânica  5±9 13±8 0,051†

Uso de corticosteroide pós-natal - n (%) 3 (5,2%) 5 (10,0%) 0,467§

Dias de internação na unidade neonatal  56±24 66±4 0,227†

Pequeno para idade a termo - n (%) 44 (75,9%) 37 (74,0%) 0,752‡

O2 = oxigênio.
* Teste t de Student.
† Mann-Whitney.
‡ Qui-quadrado.
§ Teste exato de Fisher.
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Tabela 2 - Características das crianças com atraso de neurodesenvolvimento nas áreas cognitiva, motora, de linguagem, socioemocional e 
de comportamento adaptativo, expressas em mediana (variação) ou frequência simples

HPIV = hemorragia peri-intraventricular; IG = idade gestacional; LPV = leucomalácia periventricular; O2 = oxigênio; PIG = pequeno para idade gestacional; 
SDR = síndrome do desconforto respiratório.

 Cognitivo Motor Linguagem Socioemocional Comportamento

Variáveis (n = 4) (n = 4) (n = 17) (n = 16) adaptativo (n = 22)

IG (semanas) 29,8 (24,6–34,3) 31,8 (24,6–33,6) 29,7 (24,6–33,6) 30,4 (24,5–34,4) 29,9 (24,6–33,6)

Sexo feminino - n (%) 1 (25,0) 1 (25,0) 3 (17,6) 7 (43,7) 9 (40,9)

Apgar 5º minuto < 7 - n (%) 2 (50,0) 2 (50,0) 1 (5,9) 0 (0,0) 1 (4,5)

Peso (g) 1.050 (585–1275) 1.267 (585–1395) 1.165 (585–1435) 1.287 (585–1410) 1.265 (585–1480)

PIG - n (%) 1 (25,0) 1 (25,0) 2 (11,8) 4 (25,0) 6 (27,3)

SDR - n (%) 3 (75) 3 (75,0) 13 (76,5) 10 (62,5) 14 (63,6)

Dependência de O2 36 semanas - n (%) 2 (50,0) 1 (25,0) 5 (29,4) 3 (18,7) 4 (18,2)

Sepse clínica n (%) 4 (100,0) 2 (50,0) 10 (58,8) 8 (50,0) 8 (36,4)

HPIV - n (%) 3 (75,0) 2 (50,0) 14 (82,3) 10 (62,5) 14 (63,6)

LPV - n (%) 1 (25,0) 2 (50,0) 2 (11,8) 3 (18,8) 4 (18,2)

Uso de corticosteroide pós-natal - n (%) 0 (0,0) 0 (0,0) 1 (5,9) 1 (6,3) 1 (4,5)

– Sexo feminino (10,27; IC95% 1,08-19,47) aumentou o 
escore de desenvolvimento socioemocional, controlado 
para leucomalácia periventricular (p = 0,029).

– Leucomalácia periventricular (-21,53; IC95% -35,609 a 
-7,444) diminuiu o escore de desenvolvimento de compor-
tamento adaptativo, controlado para sexo (p = 0,002).

Discussão

A prevalência de alteração no desenvolvimento na área 
cognitiva, motora, de linguagem, socioemocional e de com-
portamento adaptativo encontrada no presente estudo foi de 
6,9, 6,9, 29,3, 27,6 e 37,9%, respectivamente.

Pertencer à classe socioeconômica CDE se associou a 
menores escores cognitivos. A leucomalácia periventricu-
lar se associou a menores escores cognitivo, motor e de 
comportamento adaptativo. A displasia broncopulmonar 
se associou a menor escore cognitivo. O sexo feminino 
aumentou os escores de desenvolvimento da linguagem 
e socioemocional.

As frequências de alterações nas áreas cognitiva e motora 
foram inferiores e na de linguagem foi superior à observada 
por Anderson et al.18, que encontraram atrasos em 13,0, 
16,0 e 21,0%, respectivamente, para as áreas cognitiva, 
motora e de linguagem em prematuros extremos, aos 2 
anos, avaliados por Bayley III. A menor frequência de alte-
ração cognitiva e motora pode ser decorrente da maior idade 
gestacional e peso ao nascer observada no presente estudo, 
além de menor frequência de displasia broncopulmonar (22,4 
versus 48,0%) e de uso de corticosteroides pós-natal (5,2 
versus 19,0%). Por outro lado, a menor frequência de atraso 
de linguagem pode refletir o melhor nível de escolaridade 
observada naquela pesquisa.

Os valores médios dos escores encontrados nessa pes-
quisa foram de 102 para o cognitivo, 100 para o motor, 93 
para o da linguagem, 95 para o socioemocional e 90,5 para 
o de comportamento adaptativo. Encontramos apenas um 
estudo que avaliou o escore socioemocional e de comporta-
mento adaptativo em prematuros pela Bayley III. Tal estudo 
avaliou 20 prematuros, observando escores médios de 90 e 
93 no desenvolvimento socioemocional e de comportamento 
adaptativo e de 96, 95 e 100 nas áreas cognitiva, motora e 
de linguagem19.

Já para as áreas cognitiva, motora e de linguagem, An-
derson et al. mostraram valores semelhantes aos do presente 
estudo, exceto pelo escore cognitivo, que foi discretamente 
inferior (96,9±13,6)18. Bode et al. encontraram escores 
médios de 92 e 97, respectivamente para a área cognitiva 
e motora, em prematuros extremos aos 2 anos de idade, 
avaliados pela Bayley III20. A diferença no peso ao nascer e 
na idade gestacional pode ter influenciado nos resultados dos 
dois estudos. Entretanto, a maior prevalência de leucomalácia 
periventricular e de hemorragia peri-intraventricular encon-
trada no presente estudo pode ter contribuído para igualar o 
escore de desenvolvimento motor entre os dois estudos.

Um estudo brasileiro com prematuros de muito baixo 
peso ao nascer, avaliados pela Bayley II, mostrou frequên-
cia de índice de desenvolvimento mental (MDI) < 85 em 24 
(38,7%) crianças e índice de desenvolvimento psicomotor 
(PDI) < 85 em 16 (25,8%) prematuros aos 22-24 meses 
de idade corrigida. Comparativamente ao presente estudo, a 
diferença entre os percentuais de déficit pode ser atribuída à 
diferença na frequência da leucomalácia periventricular e no 
método utilizado para avaliação do desenvolvimento10.

As diferenças estruturais dos métodos Bayley II e Bayley 
III dificultam as comparações dos escores e dos índices de 
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atraso obtidos nos dois métodos. Maguire et al. encontraram 
uma frequência de atraso no desenvolvimento mental de 
21,3% e motor de 31,6% em uma população semelhante a do 
presente estudo, ou seja, prematuros com idade gestacional 
inferior a 32 semanas e peso médio de 1.261 g, avaliados 
pelo método Bayley II, aos 2 anos21. 

Esses estudos sugerem que a Bayley III poderia subestimar 
os índices de atrasos10,21. Da mesma forma, estudos recentes 
mostraram que o escore cognitivo obtido na aplicação da 
Bayley III foi significantemente maior ao MDI avaliado por 
Bayley II em recém-nascidos a termo e prematuros22. Com o 
objetivo de interpretar as diferenças entre os dois métodos, 
Lowe et al.22, por análise de covariância, desenvolveram 
uma fórmula matemática para converter o escore obtido na 
Bayley III para escores de Bayley II (escore de Bayley III = 
[0,59 x Bayley II] + 52). 

Por outro lado, Moore et al.7 mostraram que escores de 
MDI (Bayley II) e escores cognitivo e de linguagem (Bayley 
III) diferiram de forma heterogênea, conforme o valor do 
escore. Assim, para MDI > 85, os correspondentes valores 
da Bayley III eram semelhantes. Entretanto, para escores 
de MDI < 70, o valor preditivo positivo da Bayley III foi 
de 78%. Por essa razão, os autores propuseram utilizar 
ponto de corte de Bayley III inferior a 80 para detectar 
comprometimento moderado/grave com sensibilidade de 
89% e especificidade de 99%, comparado com 58 e 100%, 
respectivamente, quando se adotava o ponto de corte de 
Bayley III inferior a 70. 

A comparação dos grupos com e sem alterações nas 
subescalas de desenvolvimento desta pesquisa mostrou que 
o Apgar no 1º e no 5º minuto, a infecção de trato urinário e 
a sepse foram mais frequentes nas crianças com alteração 
cognitiva; entretanto, tais fatores não apresentaram signi-
ficância estatística na regressão linear múltipla.

Resultados semelhantes em relação à presença de 
infecção foram encontrados na literatura. Silveira & Procia-
noy10 não encontraram associação significante entre níveis 
de citocinas interleucinas (IL), IL-6, IL-8, IL-10, IL-1β e 
fator de necrose tumoral alfa (TNF-α) em prematuros 
com risco de sepse precoce e déficit de desenvolvimento 
mental aos 22-24 meses de idade corrigida, avaliados por 
Bayley II. Schlapbach et al. avaliaram a repercussão de 
sepse com hemocultura positiva em 541 prematuros com 
menos de 28 semanas, aos 2 anos de idade, por Bayley 
II. Por análise multivariada, os autores avaliaram os prog-
nósticos comprometimento neurológico (MDI ou PDI < 70) 
ou paralisia cerebral. Nesse estudo, a sepse com hemo-
cultura positiva aumentou a chance de paralisia cerebral 
[odds ratio (OR) = 3,23 (IC95% 1,23-8,48); p = 0,017], 
com tendência a maior chance de alteração neurológica 
[OR = 1,69 (IC95% 0,96-2,98); p = 0,067]. Entretanto, 
a suspeita de sepse sem hemocultura positiva não se as-
sociou a alteração neurológica aos 2 anos23.

A comparação dos grupos com e sem alteração no desen-
volvimento também mostrou maior frequencia de leucomalácia 
periventricular naquelas com alteração motora e comporta-
mento adaptativo e de hemorragia peri-intraventricular nas 
crianças com alteração de linguagem. Esses fatores foram 

reconhecidos como indicadores de risco para atrasos de 
neurodesenvolvimento em outro estudo24. 

A análise dos fatores associados aos escores de desen-
volvimento confirmou que a leucomalácia periventricular 
diminuiu o escore de desenvolvimento cognitivo, motor e 
de comportamento adaptativo. Da mesma forma, Vohr et 
al. observaram que a hemorragia peri-intraventricular graus 
3/4 e leucomalácia periventricular representaram fatores 
associados ao maior risco de alteração do neurodesenvol-
vimento25, semelhante ao observado no estudo de Silveira 
& Procianoy10, em que a leucomalácia periventricular au-
mentou a chance de menor desenvolvimento psicomotor 
em prematuros de muito baixo peso. 

Na presente pesquisa, observou-se que a displasia bron-
copulmonar se associou a menor escore de desenvolvimento 
cognitivo, similar ao observado na literatura26. Outro estudo 
avaliou o efeito da doença pulmonar crônica (necessidade de 
oxigênio com 36 semanas) aos 2 anos, por Bayley II, em 915 
prematuros nascidos antes de 28 semanas de idade gesta-
cional. Nesse estudo, a frequência de MDI < 55 foi de 9, 12 
e 18%, e de PDI < 55 foi de 7, 10 e 20%, respectivamente, 
para prematuros sem doença pulmonar, com doença pulmonar 
e sem necessidade de ventilação mecânica e com doença 
pulmonar mais necessidade de ventilação mecânica27. 

No nosso meio, Martins et al.28 avaliaram o desenvol-
vimento psicomotor por Bayley II em uma amostra de 152 
prematuros de muito baixo peso, dos quais 13,2% apresen-
taram displasia broncopulmonar (necessidade de oxigênio 
com 36 semanas). Tais autores encontraram uma incidência 
elevada de alteração motora (PDI < 85) aos 6 meses de 
idade corrigida tanto nas crianças com displasia (95,0%) 
quanto naqueles que não tiveram a displasia (47,7%). A 
elevada frequência de alteração neurológica foi atribuída 
em parte à avaliação precoce antes dos 2 anos de idade29. 
Nesse estudo, a análise de regressão logística ajustada para 
fatores de confusão mostrou associação significante entre 
displasia e alteração no índice de desenvolvimento psicomotor 
(OR = 3,98; IC95% 1,04-15,1)28.

Pertencer ao sexo feminino aumentou os escores de desen-
volvimento motor e de linguagem. Da mesma forma, Romeo 
et al. observaram maiores escores de MDI em prematuros 
tardios do sexo feminino, comparados ao sexo masculino, 
aos 18 meses, avaliados por Bayley II30. Outros estudos 
também apontaram o sexo feminino como fator protetor no 
desenvolvimento neurológico25,31.

Pertencer à classe socioeconômica CDE diminuiu o escore 
de desenvolvimento cognitivo. Em relação ao desenvolvi-
mento cognitivo, os fatores ambientais, em especial o baixo 
nível socioeconômico, são decisivos para tais alterações, 
sugerindo que, à medida que ocorre o crescimento dessas 
crianças, os fatores ambientais se tornam mais importantes 
que os biológicos32. O estudo de Voss et al. mostrou que em 
prematuros extremos, os fatores associados ao déficit de 
quociente intelectual foram menor nível educacional das mães 
(OR = 21,9; p < 0,001) e hemorragia peri-intraventricular 
(OR = 6,9; p < 0,005)33.

A principal limitação deste estudo refere-se à elevada 
perda de seguimento de prematuros com critérios de inclusão. 
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Entretanto, a comparação entre prematuros incluídos e não 
incluídos mostrou que os dois grupos eram semelhantes em 
relação aos principais fatores de risco para o desenvolvimen-
to, diferindo apenas em relação à idade materna e taxa de 
utilização de corticosteroides antenatal.

A maior porcentagem de uso de corticosteroides antenatal 
observada nos prematuros não incluídos pode ter contribu-
ído para diminuir a gravidade da displasia broncopulmonar 
em prematuros mais maduros e diminuir a mortalidade em 
prematuros extremos34, entretanto a frequência de displasia 
broncopulmonar foi semelhante nos dois grupos (22,4 versus 
30,0%; p = 0,370) e, da mesma forma, semelhante aos 
referidos pelo Grupo Colaborativo Neocosur (rede neonatal 
do Cone Sul) em prematuros de muito baixo peso (24,0%)35. 

Além disso, a idade materna e o uso de corticosteroide an-
tenatal, ao serem testados no modelo de regressão linear 
univariada, não apresentaram significância estatística para 
nenhum dos escores de desenvolvimento (p > 0,2).

Na análise post-hoc, observou-se que para o tamanho 
de amostra incluída e um erro alfa de 5%, para atraso 
cognitivo e motor, a precisão absoluta foi 7%. Para atraso 
de linguagem, socioemocional e de comportamento adap-
tativo, a amostra incluída forneceu uma precisão absoluta 
de 12-13%, mostrando que maior tamanho de amostra 
poderia ter melhorado a acurácia desses índices. 

Dessa forma, concluiu-se que prematuros de muito 
baixo peso ao nascer apresentaram frequência expressiva 
de atrasos no desenvolvimento na idade corrigida de 18 a 
24 meses, sendo mais frequentes as alterações na área de 
linguagem, comportamento adaptativo e socioemocional. 
As variáveis: classe socioeconômica CDE, leucomalácia 
periventricular, displasia broncopulmonar e sexo masculino 
contribuíram para reduzir os escores de desenvolvimento 
avaliados pela Bayley III.
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