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[image: image3.png]Table 2. Birth parameters (head circumference, birth height, and birth weight) in the two groups of newborns exposed and non-exposed to
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INTRODUÇÃO

A corticoterapia antenatal (SCA), descrita por Liggins há 50 anos [ 1 ] e generalizada desde a década de 2000, melhorou muito o prognóstico de bebês prematuros [ 2 ]. Hoje, na França, a taxa de sobrevivência global para neonatos nascidos entre 27 e 34 semanas de gestação (GP) é superior a 90% [ 3 ].

A SCA permite uma diminuição significativa na incidência de doença da membrana hialina (ou síndrome do desconforto respiratório infantil [IRDS]), hemorragia intraventricular cerebral neonatal e enterocolite necrosante quando administrada entre 25 e 33 semanas de idade gestacional em caso de risco de parto prematuro [ 4 , 5 ].

O trabalho de parto prematuro é definido como uma combinação de alterações cervicais e contrações uterinas regulares e dolorosas que ocorrem entre 22 e 36 semanas de gestação e podem progredir espontaneamente para parto prematuro. 
Consequentemente, as recomendações mais recentes do Conselho Nacional Francês de Ginecologia e Obstetrícia são administrar um curso de betametasona intramuscular em duas doses de 12 mg com intervalo de 24 horas em caso de ameaça de trabalho de parto prematuro antes de 34 semanas de gestação [6 ] . É digno de nota que o período de eficácia ideal deste tratamento é identificado como se estendendo de 24 horas após a administração até os 7 dias seguintes [ 7 , 8 ].

No entanto, as ferramentas disponíveis para os ginecologistas diagnosticarem o trabalho de parto prematuro (exame vaginal, ultrassonografia intravaginal e fibronectina) não permitem uma identificação formal confiável desta patologia. Muitos falsos positivos são relatados. 
Apenas um terço das mulheres grávidas hospitalizadas por risco de parto prematuro terão parto antes da 37º semana de gestação e apenas 10% delas terão parto dentro do período de 7 dias (Autoridade de Saúde Francesa 2010). Assim, muitos recém-nascidos são expostos desnecessariamente a SCA, com consequências desconhecidas a curto ou longo prazo.

Em estudos com animais, a exposição materna à betametasona foi associada à restrição do crescimento fetal [ 9 ] e à redução da proliferação de células cerebrais [ 10 ]. Em estudos humanos, os efeitos da exposição pré-natal aos glicocorticóides no crescimento fetal foram descritos em estudos focados principalmente em bebês prematuros. Peso ao nascer, comprimento ao nascer e perímetro cefálico reduzidos foram relatados nesses bebês [ 11 , 12 ]. Outros estudos destacaram um impacto no neurodesenvolvimento, com maior risco de distúrbios neurocognitivos em crianças expostas [ 13 , 14 , 15 ].

Com base nesses elementos, mais estudos são necessários para avaliar o impacto da SCA no crescimento fetal e na função adrenal em neonatos a termo.
               OBJETIVO DESSE ESTUDO

O objetivo principal deste estudo foi avaliar o impacto da SCA no crescimento fetal (perímetro cefálico ao nascer [PC], altura e peso) em bebês a termo expostos a um ou mais cursos de SCA. Um objetivo secundário foi avaliar o impacto da SCA em neonatos expostos, avaliando a incidência de patologias neonatais como hipoglicemia, hipocalcemia e icterícia, que poderiam ser secundárias à exposição a altos níveis de corticosteróides durante a gravidez.
                   MÉTODOS
Descrição do estudo
Um estudo observacional retrospectivo, com desenho 1 exposto para 2 não expostos, foi realizado na Maternidade Regional de Nancy, uma maternidade de nível III com Terapia Intensiva Neonatal.

Foram incluídos recém-nascidos a termo (>36 de idade gestacional) nascidos entre 1º de janeiro de 2017 e 31 de dezembro de 2020, na Maternidade Regional de Nancy, que receberam pelo menos um curso de ACS (betametasona) antes de 34 semanas de gestação para risco de parto prematuro e definidos como pacientes expostos. 
A exposição a uma terapia de SCA foi definida como a administração de pelo menos um curso de betametasona intramuscular (isto é, duas doses de 12 mg, com 24 horas de intervalo), antes de 34 semanas de gestação devido a uma ameaça de parto prematuro. Foram excluídos os recém-nascidos que receberam terapia com SCA por outro motivo e os pacientes nascidos antes de 36 semans de gestação,
Os neonatos > 36 semanas gestação nascidos na Maternidade Regional de Nancy durante o período do estudo que não foram expostos à terapia com SCA foram definidos como o grupo não exposto. Para cada caso, dois neonatos não expostos foram selecionados e pareados por ano de nascimento e sexo.
Coleção de dados
Os dados foram extraídos retrospectivamente dos prontuários maternos e pediátricos Foram coletados os seguintes dados: características sociais e demográficas (sexo, mês e ano de nascimento de cada neonato), dados da gravidez (gestação única ou múltipla, paridade, complicações associadas como diabetes gestacional ou pré-eclâmpsia), exposições maternas durante a gravidez ( tabagismo, consumo de álcool, exposição a tóxicos ou drogas), dados sobre parto e adaptação extrauterina dos recém-nascidos (parto vaginal instrumental ou não instrumental ou cesárea [cesárea], índice de APGAR), parâmetros de nascimento (peso, altura e PC), incidência de patologia pós-natal (icterícia com necessidade de fototerapia, hipoglicemia, hipocalcemia, dificuldades de alimentação, sepse de início precoce) e tempo de internação hospitalar neonatal (dias). A hipoglicemia neonatal foi definida como glicemia abaixo de 2,6 mmol / L [ 16 ] e hipocalcemia como valor abaixo de 2,2 mmol / L [ 17 ]. A sepse de início precoce foi considerada se os neonatos recebessem tratamento antibiótico para hemocultura positiva ou cultura gástrica durante os primeiros 7 dias de vida. Consideramos que os neonatos apresentavam dificuldades de alimentação se necessitassem de alimentação por sonda nasogástrica ou se o tempo de internação fosse prolongado devido a dificuldades de alimentação. Para o grupo exposto, também foram registrados o número de ciclos de corticoterapia e a idade gestacional (IG) de administração.

Os parâmetros de nascimento das crianças foram integrados e interpretados de acordo com as curvas de referência do AUDIPOG (as curvas mais adequadas à nossa população [ 18 ] ). Portanto, pudemos expressar os dados em percentis exatos e organizá-los de acordo com os seguintes subgrupos: ≤1º percentil, <10º percentil, 10º a 25º percentil, 25º a 50º percentil, 50º a 75º percentil, 75º a 90º percentil e >90º percentil. Os resultados foram expressos em valores percentuais para neutralizar o efeito da idade getacional  ao nascer.

Fatores de confusão conhecidos por terem efeito direto no crescimento fetal, como diabetes materno, exposições tóxicas ou pré-eclâmpsia, foram identificados para ajuste e análises multivariadas.
Análise estatística
Para detectar uma diferença mínima no perímetro cefálico neonatal de 0,5 cm entre indivíduos expostos e não expostos na proporção de 1:2, com poder estatístico de 80% e risco alfa estabelecido em 5%, foram necessários 136 indivíduos expostos e 272 pacientes não expostos. Os 136 recém-nascidos expostos foram selecionados aleatoriamente do grupo da lista completa de recém-nascidos elegíveis 
Análises descritivas e comparativas
As características da amostra são descritas nos grupos expostos e não expostos a SCA como porcentagens para variáveis ​​categóricas e como média, desvio padrão, mediana, quartis e valores mínimo/máximo para variáveis ​​contínuas. As comparações entre os grupos expostos e não expostos à SCA foram realizadas utilizando o teste qui-quadrado ou exato de Fisher para variáveis ​​categóricas e o teste de Student ou Wilcoxon para variáveis ​​contínuas quando apropriado. Foi realizado procedimento de pareamento para sexo e ano de nascimento dos recém-nascidos.
Análise principal
As características dos pacientes associadas a um pequeno perímetro cefálico  foram identificadas por meio de um modelo de regressão linear bivariado. Variáveis ​​com p  < 0,2 no modelo bivariável foram candidatas ao modelo linear multivariável. Um procedimento de seleção gradual foi aplicado para reter fatores independentes significativos.
Análises secundárias
As características dos pacientes associadas ao pequeno comprimento e baixo PN foram identificadas por meio de um modelo de regressão linear bivariado. Variáveis ​​com p  < 0,2 no modelo bivariável foram candidatas ao modelo linear multivariável. Um procedimento de seleção gradual foi aplicado para reter fatores independentes significativos.

A estratégia descrita acima foi então aplicada para identificar as características dos pacientes associadas à adaptação neonatal (escore APGAR).

A incidência de complicações neonatais precoces foi comparada entre pacientes expostos e não expostos à SCA por meio do teste qui-quadrado ou exato de Fisher para variáveis ​​categóricas e teste de Student ou Wilcoxon para variáveis ​​contínuas.

O limite de significância foi estabelecido em 5% para todos os testes estatísticos. A análise foi realizada utilizando o software SAS versão 9.4 (SAS Institute, NC Cary, EUA).
RESULTADOS

Características do paciente

136 pacientes foram incluídos aleatoriamente no braço exposto e foram associados a 272 controles selecionados entre neonatos não expostos (após a exclusão de 99 crianças: 5 por objeção dos pais e 94 que não receberam a carta informativa, que foi voltou ao hospital). As características demográficas, médicas e obstétricas dos dois grupos são mostradas na Tabela  1.
Tabela 1 Características demográficas, médicas e obstétricas das pacientes incluídas no estudo nos grupos expostos e não expostos.
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A mediana da idade gestacional  ao nascer para os grupos expostos e não expostos foi de 38 semanas + 2 dias (IQR: 37 + 5 dias a 39 + 3 dias) versus 39 semanas + 3 dias (IQR 38 + 4 dias a 40 + 3 dias). 3 dias), respectivamente ( p  < 0,0001).

Em relação à SCA, o primeiro ciclo de tratamento foi realizado aos 31 semanas  + 2 dias (IQR-intervalor interquartil- 29 + 3 dias a 32 + 6 dias). 
Apenas 10 pacientes (7,5%) foram expostos a um segundo curso de SCA. A idade gestacional  mediana para esta segunda exposição foi de 32 semanas (IQR 30 + 3 dias a 32 + 2 dias).

Circunferência cefálica de nascimento
A média do perímetro cefálico-PC (cm ± DP) foi de 33,7 ± 1,4 cm no grupo exposto versus 34,3 ± 1,6 cm no grupo não exposto ( p  = 0,0001), e a mediana do PC expressa em percentis foi de 34,3 (IQR 17,6–57,9) no grupo exposto versus 45,6 (IIQ 18,8–68,8) no grupo não exposto ( p  = 0,0605) (Tabela  2 ). A distribuição entre os 2 grupos é mostrada na Figura.  1a .

Tabela 2 Parâmetros de nascimento (perímetro cefálico, altura e peso ao nascer) nos dois grupos de recém-nascidos expostos e não expostos à corticoterapia antenatal.
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Figura 1: Distribuição do perímetro cefálico (cm e percentil), peso (kg e percentil) e altura (cm e percentil) ao nascer.
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[image: image8.png]Table 3. Factors associated with birth parameters in univariate and bivariate regression.
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A Distribuição do perímetro cefálico (cm) e percentis de CQ nos grupos expostos e não expostos a SCA. b Distribuição do peso ao nascer (kg) e percentis de peso ao nascer nos grupos expostos e não expostos à SCA. c Distribuição da altura ao nascer (cm) e percentis de altura ao nascer nos grupos expostos e não expostos a SCA.

Na regressão multivariada, a corticoterapia antenatal foi significativamente associada a menor PC expresso em cm ( p  = 0,0009) ou em percentis ( p  = 0,0299) (Tabela  3 ). A exposição ao tabagismo também foi significativamente associada à menor PC expresso em percentis ( p  = 0,0065) (Tabela  3 ).
Tabela 3 Fatores associados aos parâmetros de nascimento na regressão 
univariada e bivariada.
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Peso ao nascer

Os valores médios de peso ao nascer  ± DP foram de 3,1 ± 0,4 kg e 3,3 ± 0,4 kg nos grupos expostos e não expostos, respectivamente ( p  < 0,0001) (Tabela  2 ).
A mediana do peso ao nascer  expresso em percentis no grupo exposto foi de 37,7 (IIQ 18,3–63,3) versus 46,1 (IIQ 20,8–71,2) no grupo não exposto ( p  = 0,0385) (Tabela  2 ). A distribuição entre os dois grupos é mostrada na Figura.  1b .

Na regressão multivariada, a corticoterapia antenatal não foi significativamente associada ao menor peso ao nascer expresso em percentis (Tabela  3 ).

A exposição pré-natal ao fumo foi associada ao menor PN expresso em percentis na regressão multivariada ( p  = 0,0012).
Altura de nascimento

Os valores médios de altura ao nascer ± DP foram 47,9 ± 2,1 cm e 49,1 ± 2,0 cm nos grupos expostos e não expostos, respectivamente ( p  < 0,0001) (Tabela  2 ). O valor mediano do percentil BH no grupo exposto foi 27,7 (IIQ 12,4–42,6) versus 33,5 (IIQ 15,0–63,0) no grupo não exposto ( p  = 0,0059) (Tabela  2 ). A distribuição entre os dois grupos é mostrada na Figura   1c .

Na regressão multivariada, a SCA esteve significativamente associada à menor altura ao nascer  expressa em percentis ( p  = 0,0125) (Tabela  3 ).

O diabetes gestacional foi significativamente associado a um maior altura ao nascer  expresso em percentis ( p  = 0,0221).
Adaptação neonatal
Os escores de APGAR 1 e 5 minutos após o nascimento foram utilizados para avaliar a adaptação neonatal. Não houve diferença significativa entre os 2 grupos ( p  = 0,7177 em 1 min, p  = 0,4483 em 5 min).
Patologias neonatais
Hipocalcemia (4,4% no grupo exposto vs. 0,7% no grupo não exposto, p  = 0,0187) e dificuldades alimentares (5,1% no grupo exposto vs. 1,5% no grupo não exposto, p  = 0,0474) foram significativamente mais frequente com exposição a SCA (Tabela  4 ). 
Não houve diferença significativa na incidência de hipoglicemia, icterícia neonatal ou sepse de início precoce.
Tabela 4 Comparação das incidências de patologias neonatais entre grupos expostos e não expostos
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RESULT: 408 newborns were included (136 exposed to ACS, 272 non-exposed). Mean + SD head circumference (HC) was 33.7 + 1.4
vs 343+ 1.6cm, p=0001 in exposed vs controls; birth weight was 3.1+0.4 vs 33+ 0.4 kg, p=0.0001; and birth height was
47.9+2.1 vs. 49.1 £2.0 cm, p < 0.0001. Hypocalcemia (4.4 vs 0.7%, p=0.019) and feeding difficulties (5.1 vs 1.5%, p = 0.047) were
significantly more common in exposed newborns. Multivariate analysis for HC showed a significant independent association with
ACS exposure (B =—0.5, p=0.009).

CONCLUSION: Term newborns exposed to ACS have lower birth HC and higher risk of neonatal complications.

CLINICAL TRIAL REGISTRATION: NCT05640596.




DISCUSSÃO
Este estudo retrospectivo destaca algumas consequências da exposição a SCA no crescimento fetal e nas funções metabólicas em recém-nascidos a termo. 
A exposição à SCA nesses neonatos foi significativamente associada a um menor PC ao nascimento e a um menor peso ao nascer, mesmo após ajuste para fatores de confusão. 
A incidência de complicações neonatais como hipocalcemia e dificuldades de alimentação foi significativamente maior em neonatos expostos a SCA. 
O impacto da exposição à SCA no crescimento cerebral foi descrito anteriormente e nossos resultados são consistentes com estudos anteriores. Muitos deles, especialmente na população de neonatos prematuros, apresentaram PC reduzido ao nascimento, o que é mais importante no caso de múltiplos ciclos de SCA [ 19 , 20 , 21 , 22 ]. Embora muitos estudos tenham concluído que há uma diferença significativa no PC após a exposição a SCA, um recente estudo de coorte histórico francês modera esses resultados [ 23 ]. Apesar de um grande número de bebês, nenhuma diferença na taxa de perímetro cefálico muito pequeno (isto é, PC < percentil 5) foi demonstrada entre recém-nascidos expostos e não expostos a SCA. Pode-se sugerir que, mesmo que haja restrição do crescimento do PC secundário à SCA, ela é moderada e não leva à microcefalia.

Além da associação com a redução do crescimento cerebral, estudos mostraram um impacto da SCA no neurodesenvolvimento, como dificuldades de aprendizagem [ 24 ] e distúrbios mentais e comportamentais em crianças expostas [ 13 ]. Um estudo de 2007 alertou sobre uma possível taxa mais elevada de paralisia cerebral em crianças expostas e solicitou mais estudos [ 25 ]. Uma metanálise destacou uma redução significativa no risco de comprometimento do desenvolvimento neurológico para neonatos extremamente prematuros, mas sugeriu um risco maior de distúrbios neurocognitivos para bebês prematuros tardios e um risco maior de transtornos mentais ou comportamentais para bebês a termo expostos a SCA [26 ] . Mais recentemente, outra metanálise destacou as mesmas consequências, com um perímetro cefálico reduzido, mas também um risco aumentado de admissão em cuidados intensivos neonatais, intubação e distúrbios do neurodesenvolvimento ou comportamentais a longo prazo [27 ] .

Em relação ao quociente de inteligência (QI), foi relatado QI reduzido em crianças expostas a SCA em comparação com controles não expostos [ 28 ]. Os mecanismos que levam a essas deficiências neurológicas não são bem compreendidos, mas algumas hipóteses foram apresentadas: a betametasona pode afetar a permeabilidade da barreira hematoencefálica [10] ou a concentração [ 29 ] ou localização de certas proteínas [ 30 ], como receptores de glicocorticóides.

Em relação à altura ao nascer, nossos resultados sugerem efeito da SCA no crescimento fetal. Este efeito no comprimento fetal foi relatado em outros estudos [ 9 , 26 ]. Diguisto et al. demonstraram maior frequência de recém-nascidos expostos com altura de nascimento abaixo do percentil 5 [ 23 ].

Em relação ao peso ao nascer, o impacto da exposição a SCA ainda é incerto, com poucos estudos realizados em neonatos a termo [ 11 , 31 ]. Estudos anteriores demonstraram restrição de crescimento em neonatos prematuros expostos a SCA, particularmente quando mais de um curso de SCA foi usado [ 20 , 32 , 33 ]. O papel preciso da exposição à SCA no crescimento fetal é difícil de avaliar devido aos muitos possíveis fatores de confusão. Muitos fatores de risco para restrição do crescimento intrauterino foram identificados. Primeiro, fatores sociodemográficos que podem ou não ser modificáveis ​​(idade materna, crescimento intrauterino materno, exposição materna a tóxicos ou álcool, estado nutricional materno com IMC <18 kg/m 2) [ 34 , 35 ] . No nível obstétrico, gestações múltiplas ou gestações próximas são fatores de risco bem conhecidos. Neste estudo, não coletamos dados sociodemográficos além da exposição ao álcool, tabagismo e substâncias tóxicas, portanto o ajuste para fatores de confusão é imperfeito. Neste estudo, a exposição materna ao fumo foi o fator de confusão mais importante, com o dobro de mães expostas ao fumo no grupo exposto. Há uma explicação simples para essa diferença, já que a exposição ao fumo foi recentemente identificada como um fator de risco para parto prematuro [ 36 ]. No entanto, ainda houve associação significativa da exposição a SCA com PC e altura ao nascer na análise de regressão multivariada.

Do ponto de vista metabólico, optamos por avaliar complicações neonatais que poderiam estar relacionadas à insuficiência adrenal (como hipoglicemia [ 37 ]), ou que poderiam ser consequência ou exacerbadas pela insuficiência adrenal (dificuldades de alimentação, início precoce de infecção, tempo de internação hospitalar), ou que estão relacionados a um alto nível de exposição de corticosteróides, como hipocalcemia [ 38 ].

A hipocalcemia neonatal e as dificuldades de alimentação são mais frequentes em recém-nascidos a termo expostos em comparação com controles não expostos. Não encontramos evidências de diferença significativa na hipoglicemia ao nascer; esse risco já havia sido relatado em vários estudos, mas para parto prematuro [ 39 , 40 , 41 ].
 A maior incidência dessas complicações neonatais levanta a questão dos efeitos da exposição à SCA na função do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal, conforme sugerido por estudos anteriores [42 , 43 ] . Um estudo recente com mais de 45.000 neonatos expostos destaca um risco maior de doenças infecciosas graves (sepse, pneumonia, gastroenterite aguda) nos primeiros 12 meses de vida [44], e esta observação foi mais pronunciada em bebês expostos nascidos a termo. Os autores sugerem que as maiores taxas de doenças infecciosas observadas podem ser explicadas pela exposição fetal a altos níveis de corticosteróides, que podem ter efeito imunossupressor. 
Em nosso estudo, não encontramos diferença significativa na taxa de início precoce de sepse, mas consideramos apenas o período neonatal em um grupo menor de pacientes.

Todas as complicações metabólicas neonatais mencionadas acima, até mesmo dificuldades alimentares, são influenciadas pelo peso ao nascer. A restrição de crescimento intrauterino [RCIU] poderia ser um fator de confusão, mas não houve diferença significativa na porcentagem de neonatos com restrição de crescimento entre os dois grupos deste estudo.

Os pontos fortes do estudo são o foco nos recém-nascidos a termo expostos à SCA e o número de pacientes incluídos, que foi calculado a priori para obter um poder estatístico de 80% para evidenciar uma diferença de 0,5 cm no perímetro cefálico neonatal. Para os parâmetros de nascimento optamos por utilizar as curvas AUDIPOG, as mais adequadas para nossa população, com expressão em percentil para neutralizar o efeito da IG ao nascer. As curvas AUDIPOG são adaptadas para avaliar parâmetros de nascimento para uma população de pacientes franceses e são frequentemente utilizadas para estudos científicos 

No entanto, nosso estudo tem limitações. O mais importante é o desenho retrospectivo do estudo. No entanto, devido aos reconhecidos efeitos benéficos dos corticosteróides para recém-nascidos prematuros, seria antiético realizar um ensaio clínico randomizado. Seria interessante realizar uma análise retrospectiva, mas com recrutamento prospectivo, num período pré-definido, incluindo mães e recém-nascidos na alta. Isto pode ajudar a reduzir a falta de dados ou a notificação incorreta e pode permitir o recrutamento exaustivo de pacientes expostos. Uma segunda limitação é que os tamanhos dos grupos eram muito pequenos para realizar análises de subgrupos (por exemplo, o número de cursos de ACS, a idade gestacional no ACS). Em nosso estudo, devido ao pequeno número de segundos cursos ( N  = 10, 7,4%), não foi possível realizar análises de subgrupos para estudar os efeitos de múltiplos cursos de exposição a ACS nos parâmetros de crescimento. Teria sido interessante estudar se os neonatos expostos à SCA no início da gravidez teriam sido mais ou menos afetados.

Os resultados deste estudo são consistentes com a tendência atual de redução de SCA à menor dose eficaz para prevenir complicações neonatais e pós-parto. No entanto, o estudo multicêntrico francês BETADOSE em 3.244 mulheres não conseguiu demonstrar a não inferioridade de meia dose versus dose completa de betametasona [ 45 ]. Numerosos estudos discutem a possibilidade de redução das doses empíricas de betametasona, mas nenhum apoia uma mudança na prática para reduzir a dose pré-natal de betametasona. Uma possível solução para limitar a prescrição de SCA poderia ser a identificação de novos marcadores para melhorar a confiabilidade diagnóstica do risco de parto prematuro.
                        CONCLUSÃO

Nas condições do estudo, a exposição à SCA foi associada à menor perímetro cefálico e menor altura ao nascer. Recém-nascidos expostos a termo também apresentaram maior risco de hipocalcemia e dificuldades de alimentação neonatal.

Esses resultados não questionam a indicação de SCA em casos de risco de parto prematuro, mas levantam cautela sobre a prescrição excessiva de SCA em gestações de baixo risco, em linha com estudos recentes [27 , 44 ] . Novos estudos devem ser realizados para explorar novos marcadores ou atualizar escores para melhor identificar situações de risco para parto prematuro, a fim de reduzir o número de recém-nascidos expostos desnecessariamente às SCA.

O acompanhamento a longo prazo dos recém-nascidos a termo expostos à SCA é necessário para avaliar as consequências potenciais desta exposição.
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RESUMO

Objetivo

Avaliar o impacto da corticoterapia antenatal (ACS) nos resultados do nascimento em bebês a termo expostos durante a gravidez.

Design de estudo

Os recém-nascidos expostos foram comparados com controles não expostos em um desenho de 1 a 2. A análise multivariada foi utilizada para avaliar o efeito da exposição a SCA nos resultados neonatais.

Resultado

Foram incluídos 408 recém-nascidos (136 expostos a SCA, 272 não expostos). A média ± DP do perímetro cefálico (PC) foi de 33,7 ± 1,4 vs 34,3 ± 1,6 cm, p  = 0,001 em expostos versus controles; o peso ao nascer foi 3,1 ± 0,4 vs 3,3 ± 0,4 kg, p  = 0,0001; e a altura ao nascer foi de 47,9 ± 2,1 vs. 49,1 ± 2,0 cm, p  < 0,0001. A hipocalcemia (4,4 vs 0,7%, p  = 0,019) e as dificuldades de alimentação (5,1 vs 1,5%, p  = 0,047) foram significativamente mais comuns em recém-nascidos expostos. A análise multivariada para o PC mostrou uma associação independente significativa com a exposição a SCA (β = −0,5, p  = 0,009).

Conclusão

Recém-nascidos a termo expostos a SCA apresentam menor PC ao nascer e maior risco de complicações neonatais.
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