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“Trés frases de profunda sabedoria:
01- Para obter algo que vocé nunca teve, precisa fazer algo que nunca fez.

02- Quando Deus tira algo de vocé, ele nao esta punindo-o, mas apenas abrindo suas
maos para receber algo melhor

03- A Vontade de Deus nunca ira leva-lo aonde a Graga de Deus nao possa protege-lo”.

Chico Xavier
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RESUMO

RIBEIRO, L. M. O leite humano e a sacarose 25% no alivio da dor em prematuros
submetidos ao exame de fundo de olho: ensaio clinico randomizado. 2012. 139 f. Tese
(Doutorado) — Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo, Ribeirao
Preto, 2012.

O objetivo geral deste estudo foi investigar o efeito do leite humano na reducao de respostas
biocomportamentais de dor em RNPTs submetidos ao exame de fundo de olho para
diagnostico precoce da retinopatia da prematuridade, em comparacdo com a sacarose 25%.
Trata-se de ensaio clinico randomizado, realizado na unidade neonatal de um hospital
universitario de Ribeirdo Preto-SP, com 48 prematuros distribuidos randomicamente em dois
grupos: leite humano e sacarose, administrados por via oral 2 minutos antes do procedimento
doloroso. As variaveis dimensionadas foram mimica facial da escala de dor NFCS, choro,
frequéncia cardiaca e cortisol salivar. A coleta de dados foi realizada em cinco periodos para a
mimica facial ¢ o NFCS: basal (05 minutos), olho direito e olho esquerdo, recuperagao
imediata (05 minutos apds o procedimento) e recuperacdo tardia (05 minutos apds a
recuperagdo imediata); quatro periodos para a frequéncia cardiaca e o choro: basal (05
minutos), procedimento, recuperag¢do imediata e tardia. O cortisol salivar foi coletado antes do
inicio do exame de fundo de olho (basal), apos 30 (cortisol resposta) e 60 (cortisol
recuperacio) minutos do término do exame. O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da instituicao e foi registrado no Australian and New Zeland Clinical Trials. O Teste
de Kolmogorov-Smirnov e o Teste t-student mostraram que os grupos sdo comparaveis. Para
analise das variaveis de desfecho, utilizou-se a Analise de Variancia com Medidas Repetidas
(RM-ANOVA). Apos testar a homogeneidade das varidveis (teste de Levene), foi avaliado o
pressuposto da esfericidade das matrizes de variancia (teste de Mauchly). Assumindo-se a
esfericidade, adotaram-se a analise multivariada, com valor de épsilon < 0,75, e a estatistica
de Wilk’s Lambda. Para valores de épsilon > 0,75, adotaram-se a analise univariada e a
estatistica de Hunh-Feldt (HF) ou Greenhouse-Geisser. Para as varidveis categodricas, foi
utilizado o teste Qui-quadrado ou Teste exato Fisher. O efeito do leite humano no alivio da
dor, decorrente do exame de fundo de olho, nao diferiu estatisticamente da sacarose 25%, ao
avaliarmos a duracdo da presenca de fronte saliente [Wilk’s Lamba=0,918, F=0,960,
p=0,241], do sulco nasolabial [Wilk’s Lambda=0,883; F=1,43; p=0,241] e do choro [Wilk’s
Lambda=0,964; F=3,44; p=0,656], ¢ o escore médio do NFCS adaptado ao considerarmos
essas duas acoes da mimica facial [Wilk’s Lambda=0,924; F=0,884; p=0,481], a FC [Wilk’s
Lambda=0,977; F=3,44; p=0,792] e a concentragdo de cortisol salivar [Wilk’s
Lambda=0,978; F=2,45; p=0,612]. A comparag¢ao intrasujeitos mostrou diferenca significativa
nos periodos de coleta dos dados, com aumento nos escores do NFCS, na duragdo da fronte
saliente e do sulco nasolabial, durante o exame do fundo de olho direito e esquerdo, como
também no aumento do choro, durante o procedimento doloroso, em comparacdo com 0s
periodos basal, recuperagdo inicial e tardia. A concentragdo do cortisol salivar aumentou
significativamente aos 30 e 60 minutos ap6s o procedimento, em comparagdo com os valores
do cortisol basal; ndo houve diferenga entre o cortisol resposta (30 minutos) e recuperagao (60
minutos). A duragdo do sulco nasolabial, do choro e os escores do NFCS no basal nao
diferiram significativamente dos valores encontrados na recuperagado inicial e tardia. Na FC,
houve diferenga no basal em relacdo a recuperacdo imediata, e na duragdo da fronte saliente
houve diferenca nas duas recuperagdes. Concluimos que o efeito do leite humano, na redugdo
das respostas biocomportamentais de dor em prematuros submetidos ao exame de fundo de



olho para diagnoéstico da retinopatia da prematuridade, ndo ¢ superior ao efeito obtido com a
sacarose 25%, rejeitando-se a hipodtese alternativa.

Palavras-chave: Dor, Prematuro, Retinopatia da Prematuridade, Leite Humano, Sacarose,
Enfermagem Neonatal.



ABSTRACT

RIBEIRO, L. M. Human milk and 25% sucrose for pain relief in premature newborns
submitted to the ocular fundus examination: randomized clinical trial. 2012. 139 f. Tese
(Doutorado) — Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo, Ribeirao
Preto, 2012.

The general aim of this study was to investigate the effect of human milk on reducing
biobehavioral pain responses in PN’s undergoing the ocular fundus examination for the early
diagnosis of retinopathy of prematurity, compared with 25% sucrose. This is a randomized
clinical trial conducted in the neonatal unit of a university hospital of Ribeirdo Preto-SP, with
48 premature newborns randomly distributed into two groups: human milk and sucrose, orally
administered 2 minutes before the painful procedure. The variables investigated were the
facial movements of the NFCS pain scale, crying, heart rate (HR) and salivary cortisol levels.
Data collection was conducted in five periods for the facial movements and NFCS: baseline
(05 minutes), right eye and left eye, immediate recovery (05 minutes after the procedure) and
delayed recovery (05 minutes after immediate recovery); and in four periods for heart rate and
crying: baseline (05 minutes), procedure, immediate and delayed recovery. Salivary cortisol
was collected before the start of the fundus examination (baseline), and at 30 minutes (cortisol
response) and 60 minutes (cortisol recovery) after the end of the examination. The project was
approved by the Research Ethics Committee and was registered in the Australian and New
Zealand Clinical Trials. The Kolmogorov-Smirnov test and Student’s t-test showed that the
groups were comparable. For the analysis of the outcome variables, the Analysis of Variance
with Repeated Measures (RM-ANOVA) was used. After testing the homogeneity of the
variables (Levene’s test) the assumption of sphericity of the variance matrices was evaluated
(Mauchly’s test). Assuming sphericity, multivariate analysis was adopted, with a < 0.75
value of epsilon and Wilk's Lambda statistic. For values of epsilon > (.75, univariate analysis
and the Hunh-Feldt (HF) or Greenhouse-Geisser statistic were adopted. For the categorical
variables, the chi-square test or Fisher exact test was used. The effect of human milk on pain
relief, arising from the ocular fundus examination, did not differ statistically from 25%
sucrose, when the duration of the presence of brow lowering [Wilk’s Lambda=0.918,
F=0.960; p=0.241], of deepening of the naso-labial furrow [Wilk’s Lambda=0.883; F=1.43;
p=0.241] and of crying [Wilk’s Lambda=0.964; F=3.44; p=0.656] were evaluated, as well as
the mean score of the NFCS adapted to consider these two facial movement actions [Wilk’s
Lambda=0.924; F=0.884; p=0.481], the HR [Wilk’s Lambda=0.977; F=3.44; p=0.792] and the
salivary cortisol concentration [Wilk’s Lambda=0.978; F=2.45; p=0.612]. The intra-subject
comparison showed a significant difference in the data collection periods, with an increase in
the NFCS scores, in the duration of brow lowering and naso-labial furrow deepening, during
the examination fundus of the right and left eyes, as well as increased crying during the
painful procedure, compared with the baseline period, immediate and delayed recovery. The
concentration of salivary cortisol increased significantly at 30 and 60 minutes after the
procedure, compared with the baseline cortisol values; there was no difference between
cortisol response (30 minutes) and recovery (60 minutes). The duration of naso-labial furrow
deepening, of crying and the NFCS scores at the baseline did not differ significantly from the
values found in the immediate and delayed recovery. In the HR, there was no difference
between the baseline and the immediate recovery, and in the duration of brow lowering there
was no difference in the two recoveries. We conclude that the effect of human milk, on the
reduction of biobehavioral responses to pain in preterm infants undergoing the ocular fundus



examination for the diagnosis of retinopathy of prematurity, is not greater than the effect
obtained with 25% sucrose, rejecting the alternative hypothesis.

Keywords: Pain, Premature, Retinopathy of Prematurity, Human Milk, Sucrose, Neonatal
Nursing.



RESUMEN

RIBEIRO, L. M. La leche humana y la sacarosa 25% en el alivio del dolor en prematuros
sometidos al examen de fondo de ojo: ensayo clinico aleatorio. 2012. 139 f. Tese
(Doutorado) — Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto, Universidade de Sao Paulo, Ribeirao
Preto, 2012.

El objetivo general de este estudio fue investigar el efecto de la leche humana en la reducciéon
de respuestas biocomportamentales de dolor en RNPTs sometidos al examen de fondo de ojo
para diagndstico precoz de retinopatia en la prematuridad, en comparacion con la sacarosa
25%. Se trata de un ensayo clinico aleatorio, realizado en la unidad neonatal de un hospital
universitario de Ribeirao Preto-SP, con 48 prematuros distribuidos aleatoriamente en dos
grupos: leche humana y sacarosa, administrados por via oral 2 minutos antes del
procedimiento doloroso. Las variables dimensionadas fueron mimica facial de la escala de
dolor NFCS, llanto, frecuencia cardiaca y cortisol salivar. La recoleccion de datos fue
realizada en cinco periodos para la mimica facial y el NFCS: basal (05 minutos), ojo derecho
y ojo izquierdo, recuperacion inmediata (05 minutos después el procedimiento) y
recuperacion tardia (05 minutos después la recuperacion inmediata); cuatro periodos para la
frecuencia cardiaca y el llanto: basal (05 minutos), procedimiento, recuperacion inmediata y
tardia. El cortisol salivar fue recolectado antes del inicio del examen de fondo de ojo (basal),
después 30 (cortisol respuesta) y 60 (cortisol recuperacion) minutos del término del examen.
El proyecto fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacion de la institucion y fue
registrado en el Australian and New Zeland Clinical Trials. La Prueba de Kolmogorov-
Smirnov y la Prueba t-student mostraron que los grupos son comparables. Para el analisis de
las variables de resultado, se utiliz6 el Analisis de Variancia con Medidas Repetidas (RM-
ANOVA). Después de comprobar la homogeneidad de las variables (prueba de Levene), fue
evaluado el supuesto de la esfericidad de las matrices de variancia (prueba de Mauchly).
Suponiendo la esfericidad, se adoptaron el andlisis multivariado, con valor de épsilon < 0,75,
y la estadistica de Wilk’s Lambda. Para valores de épsilon > 0,75, se adoptaron el andlisis
univariado y la estadistica de Hunh-Feldt (HF) o Greenhouse-Geisser. Para las variables
categoricas, fue utilizada la prueba Chi-cuadrado o la Prueba Exacta de Fisher. El efecto de la
leche humana en el alivio del dolor, proveniente del examen de fondo de ojo, no fue
estadisticamente diferente de la sacarosa 25%, al evaluar la duracion de la presencia de frente
sobresaliente [Wilk’s Lamba=0,918, F=0,960, p=0,241], del surco nasolabial [Wilk’s
Lambda=0,883; F=1,43; p=0,241] y del llanto [Wilk’s Lambda=0,964; F=3,44; p=0,656], y el
puntaje promedio del NFCS adaptado al considerar esas dos acciones de la mimica facial
[Wilk’s Lambda=0,924; F=0,884; p=0,481], la FC [Wilk’s Lambda=0,977; F=3,44; p=0,792]
y la concentracion de cortisol salivar [Wilk’s Lambda=0,978; F=2,45; p=0,612]. La
comparacion entre sujetos mostro diferencia significativa en los periodos de recoleccion de
los datos, con aumento en los puntajes del NFCS, en la duracion de la frente sobresaliente y
del surco nasolabial, durante el examen del fondo de ojo derecho y izquierdo, como también
en el aumento del llanto, durante el procedimiento doloroso, en comparacion con los periodos
basal, recuperacion inicial y tardia. La concentracion del cortisol salivar aumento
significativamente a los 30 y 60 minutos después del procedimiento, en comparacion con los
valores del cortisol basal; no hubo diferencia entre el cortisol respuesta (30 minutos) y
recuperacion (60 minutos). La duracién del surco nasolabial, del llanto y los puntajes del
NFCS en el basal no fueron significativamente diferentes de los valores encontrados en la
recuperacion inicial y tardia. En la FC, hubo diferencia en el basal en relacion a la
recuperacion inmediata, y en la duracion de la frente sobresaliente hubo diferencia en las dos



recuperaciones. Concluimos que el efecto de la leche humana, en la reduccion de las
respuestas biocomportamentales de dolor en prematuros sometidos al examen de fondo de ojo
para diagnostico de la retinopatia de la prematuridad, no es superior al efecto obtenido con la
sacarosa 25%, rechazdndose la hipdtesis alternativa.

Palabras clave: Dolor, Prematuro, Retinopatia de la Prematuridad, Leche Humana, Sacarosa,
Enfermeria Neonatal.
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Com a possibilidade de dedicacdo exclusiva a pesquisa em decorréncia do
recebimento de bolsa de demanda social do Programa de Pos-Graduagdo Enfermagem em
Satde Publica, em 2009, tive a oportunidade de me envolver mais em estudos na tematica da
dor do recém-nascido, sob a orientagdo da Profa. Dra. Carmen Gracinda Silvan Scochi, em
parceria com a pesquisadora canadense Profa. Dra. Fay Warnock. Nesse contexto, senti-me
motivada em redirecionar meu projeto de tese, dando continuidade as pesquisas em
desenvolvimento no Grupo de Pesquisa Enfermagem no Cuidado a Crianga e ao Adolescente
(GPECCA) da Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo
(EERP-USP).

A minha trajetéria profissional iniciou-se em 2006 quando fui aprovada em
processo seletivo para professor temporario junto a Escola de Enfermagem de Natal da
Universidade Federal do Rio Grande do Norte (UFRN), para atuar na disciplina Saude da
Mulher, da Crianca e do Adolescente. Nessa disciplina, acompanhava os alunos do ensino
médio em praticas supervisionadas desenvolvidas em um hospital de referéncia no Estado, em
setores de clinica cirurgica e clinica médica.

Em 2007, ap6s a conclusdao do mestrado, trabalhei em um hospital pediatrico que
possuia servicos em urgéncia infantil, clinica médica pediatrica e realizava procedimentos
cirargicos uroldgicos. Nesse mesmo ano, comecei a lecionar na Faculdade de Ciéncias,
Cultura e Extensdao do Rio Grande do Norte (FACEX), na disciplina Enfermagem na Atencao
aos Riscos e Agravos a Saude da Crianga e do Adolescente, em nivel de graduacdo. As aulas
praticas foram desenvolvidas em Pronto- Socorro infantil e na Unidade de Terapia Intensiva
Neonatal e Pediatrica. No ano de 2008, fui selecionada pela Fundagdo de Pesquisa e Cultura
(FUNPEC) da UFRN para compor a equipe de enfermeiras da unidade de terapia intensiva
neonatal da maternidade-escola. Nessa institui¢do hospitalar observei que a glicose 25% era
administrada aos bebés, muitas vezes com a intengdo de acalma-los durante o choro. Apesar
de, na época, eu ndo ter o embasamento cientifico necessario para transformar tal pratica,
inquietava-me com o uso indiscriminado dessa administragdo de glicose.

A maior compreensdo das questoes relativas a avaliacdo e ao manejo da dor do
recém-nascido foi propiciada pelas leituras e discussdes feitas durante as reunides do
GPECCA, em especial do subgrupo Enfermagem Neonatal. A insercdo nesse grupo de
pesquisa possibilitou-me colaborar na coleta de dados da tese de doutorado de Thaila Corréa
Castral, bem como participar da autoria de trabalhos na teméatica da dor neonatal.

A opgao pelo estudo da dor aguda, decorrente do exame de fundo de olho, tem sua

relevancia pelo fato de ser um procedimento realizado em prematuros para diagndstico
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precoce da retinopatia da prematuridade e que raramente se utiliza de medidas ndo
farmacoldgicas no alivio da dor nos servigos neonatais brasileiros. Atendendo as lacunas do
conhecimento e das praticas assistenciais, pesquisadores do GPECCA tém desenvolvido
pesquisas experimentais comprovando a eficdcia de intervengdes mais naturais com a
participagdo das maes, como o aleitamento materno e contato pele a pele. Dai a op¢do no
presente estudo em investigar o efeito do leite materno em compara¢do com o uso da sacarose
em prematuros, durante exame de fundo de olho.

Cabe assinalar a oportunidade de discutir o meu projeto com a pesquisadora
canadense Profa. Dra. Fay Warnock da University of British Columbia, Vancouver - CA, por
intermédio de intercdmbio a distancia e presencial quando de sua vinda a EERP-USP, em
projeto visitante do exterior sob a responsabilidade de minha orientadora, viabilizando o
aprimoramento do delineamento desta tese.

O presente trabalho estd disposto da seguinte forma: na introdugdo, constam a
construcao do objeto de pesquisa a partir dos principios éticos no cuidado a dor neonatal e sua
interface com a humanizagdo, avaliagdo da dor no recém-nascido, a retinopatia da
prematuridade, dor no exame de fundo de olho para diagndstico da ROP, evidéncias da
sacarose na dor neonatal, evidéncias do leite materno na dor neonatal e a justificativa do
estudo; hipdtese do estudo; objetivos; nos métodos, constam o desenho do estudo, local do
estudo e recrutamento, populagdo e amostra, assim como os critérios de inclusdo e exclusdo,
randomizacdo dos sujeitos, variaveis, procedimento de coleta de dados, codificagao das
imagens, analise estatistica, aspectos ¢éticos e registro do ensaio clinico. Nos resultados,
apresentamos dados relativos a caracterizagdo da amostra dos grupos de alocacdo, dados
relativos a exposicdo dos prematuros aos procedimentos dolorosos e as evidéncias
encontradas sobre o efeito do leite materno no alivio da dor decorrente do exame de fundo de
olho, em comparagdo com a sacarose. Finalmente, apresentamos a discussao, conclusao,
referéncias, apéndices e anexos.

A construcdo de todas as etapas desta tese foi baseada no enunciado CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials) que tem como objetivo evitar falhas nos ensaios
clinicos randomizados, considerado padrao-ouro para fornecer evidéncias sobre a eficacia
relativa as intervencdes. As informagdes mais detalhadas podem ser obtidas através do

enderego eletronico: www.consort-statement.org.
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"Esta tese estd revisada de acordo com a Ortografia da Lingua Portuguesa (1990), em vigor a partir de 1° de
janeiro de 2009, no Brasil.
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1.1 Principios Eticos no Cuidado 2 Dor Neonatal e sua Interface com a Humanizagio

Com o avango do conhecimento ¢ o desenvolvimento tecnoloégico, observamos o
emprego crescente de tratamentos invasivos e cuidados médicos e de enfermagem para
manter a vida do recém-nascido gravemente enfermo. Se, por um lado, tais tratamentos
mantém os bebés vivos, por outro lado ocasionam, muitas vezes, dor e sofrimento (BRASIL,
2011a). Os profissionais de satde exercem um papel importante na observacao e
implementagdo de intervencdes que minimizem esses riscos, visto que podem contribuir para
a construgdo de evidéncias cientificas, uma vez que estdo em contato direto com o neonato,
acompanhando sua evolug¢ao clinica.

As transformacdes ocorridas no processo de cuidar em neonatologia tém
proporcionado ao recém-nascido pré-termo (RNPT) aumento da sobrevida, pelo incremento
de equipamentos diagnosticos e terapéuticos na pratica clinica e diminuido os indices de
mortalidade infantil no Brasil. De acordo com Gaiva ¢ Scochi (2004), essas mudancas
atingiram também a finalidade do trabalho nas unidades neonatais, que ndo se da s6 na
perspectiva da sua racionalidade e na recuperagdo do corpo anatomofisiolégico do RNPT,
mas passa a preocupar-se com a familia e qualidade de vida.

Na pratica, os servicos mostram um discurso que sinaliza para a inser¢do da
familia no cuidado neonatal, mas a efetivacdo da assisténcia ¢ dificultada pela escassez de
recursos, filosofia de trabalho implantada, falta de sensibilizagcdo e instrumentalizagdo dos
profissionais de saude para dar conta das novas necessidades que se colocam no processo de
trabalho, bem como a auséncia de reflexdes criticas acerca dos paradigmas que tém embasado
a atencdo a satde, na perspectiva da transformagio (GAIVA; SCOCHI, 2004).

Araujo e Rodrigues (2010) acrescentam, ainda, que o momento do manuseio €
determinado pela rotina da unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN), e os procedimentos
sdo realizados de forma mecanica e técnica, ndo respeitando, muitas vezes, as necessidades de
conforto, sono e repouso deste ser em processo de crescimento e desenvolvimento. Além da
rotina intensiva de cuidado a este pequenino ser, ainda se privilegia o manejo do aparato
tecnologico em detrimento do cuidado humanizado, e a privagdo de cuidados parentais ¢
notdria neste ambiente.

A assisténcia neonatal deve valorizar um cuidado centrado na familia, com a
participacdo dos pais na tomada de decisdo na assisténcia com o bebé. Ressaltam-se ainda,
aspectos ¢éticos decorrentes do exercicio da funcdo dos profissionais de satde, na qual nao

causar dano ou evitar o mal € principio ético inerente a todas as profissdes na area da saude.
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A ética leva o individuo a reflexdo fundamentada em principios que norteiam suas
condutas e tomada de decisdo. O objeto da ética € constituido de atos conscientes e
voluntarios dos individuos, os quais podem repercutir e trazer consequéncias a outros
individuos. Assim, o enfermeiro, ao pensar sua pratica de cuidar, pode ponderar o valor das
suas agdes em relagdo ao outro e a si mesmo. E importante ressaltar que o modo como ele
processa 0s meios e recursos resulta na obten¢do de objetivos que sdo alcancaveis de forma
ética ou ndo ¢ética, quando se aproxima ou se distancia do paciente como pessoa. Ainda, €
desejavel que o enfermeiro nao se fixe somente no fazer, desvinculando-se da esfera ética,
humana e social (FREITAS; FERNANDES, 2006).

Oguisso e Schmidt (1999) e Massarollo, Saccardo e Zoboli (2007) aludem que o
processo de cuidar do enfermeiro deve ser guiado pelos principios €ticos mais comuns que
sdo:

e Beneficéncia: ou benevoléncia, principio ético de fazer o bem e evitar o mal
para o sujeito ou para a sociedade. Isto significa reduzir os riscos maléficos, ou
que possam lhes causar danos fisicos ou psicoldgicos.

e Niao maleficéncia: o enfermeiro precisaria preocupar-se com a maneira de
distribuir esses beneficios ou recursos entre seus pacientes. Seria o principio de
ndo causar mal ou dano aos pacientes.

o Fidelidade: principio de criar confianga entre o profissional e o paciente.

e Justica: isto significa que as pessoas que tém necessidades de satide iguais
devem receber igual quantidade de servicos e recursos. E as pessoas com
necessidades maiores que outras devem receber mais servigos que outros, de
acordo com a correspondente necessidade.

e Veracidade: principio ético de dizer sempre a verdade, ndo mentir ¢ nem
enganar pacientes.

e Confidencialidade: principio ético de salvaguardar a informagdo de carater
pessoal obtida durante o exercicio de sua funcdo como enfermeiro e manter o
cunho do segredo profissional dessa informacao.

e Autonomia: preceitua liberdade individual a cada um de determinar suas
proprias agdes, de acordo com sua escolha. A privacidade ¢ um principio
derivado da autonomia, tendo em vista que cabe a pessoa autonoma decidir a
quem e como deseja expor seu corpo para procedimentos médicos diagnostico-

assistenciais ou informagdes a respeito de suas condi¢des de saude.
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Segundo Gaiva (2006), nas unidades neonatais, devemos buscar ao maximo o
envolvimento dos pais, oferecendo-lhes todas as informagdes disponiveis para prepara-los
para a tomada de decisdo. A propria equipe deve estar preparada, ser sensivel ao didlogo e ter
claro que, em determinados momentos, ndo ha opinido de consenso, mas que ele deve ser
buscado, independentemente do tempo e dos esforcos.

Mas o que constatamos na pratica profissional em unidades neonatais ¢ que a
familia somente ¢ consultada em alguns momentos em detrimento da gravidade da situagdo ou
mesmo em eventos especificos, de acordo com o interesse da equipe de satde. O que acarreta
para a familia sentimentos de frustragcdo por ndo participar da tomada de decisdo e ainda fere
o principio da autonomia, desarticulando-se da politica nacional de humanizacao focada na
participagdo da familia e uma atencao a saude direcionada para a promogao da saude, na qual
o empoderamento ¢ processo inerente a esse cuidado.

Os principios éticos devem guiar a conduta dos profissionais da satide na pratica
clinica em neonatologia, ndo s6 porque se inserem na politica nacional, mas porque fazem
parte da sua vocacao, do desejo e do juramento em prestar uma assisténcia de qualidade ao ser
humano. Para tal, ¢ exigido do profissional um descortinar de novas praticas, um novo olhar
para o ser individual, de acordo com as suas necessidades e ndo somente a cura de
determinada doenca. O cuidado ao recém-nascido vai muito mais além que a aplicacdo de
aparatos tecnoldgicos, medicacdo de ultima geragdo e a apreensao de novas habilidades. Este
cuidado transcende o fazer e necessita de uma visao ética e social, a medida que lida com a
intersec¢do de sujeitos, todos ligados em um mesmo conjunto que ¢ a familia, o recém-
nascido e o profissional da saude e que uma visdo curativa ndo da conta de responder a todas
as esfericidades que um cuidado de qualidade exige.

Em se tratando especificamente da dor neonatal, sdo necessarias uma ampliacao
de conhecimentos cientificos pela equipe de saude e a abertura no seu campo profissional para
a insercao de evidéncias cientificas. A dor se faz presente no cotidiano da assisténcia ao bebé
de risco, embora na maioria das vezes ela seja ignorada ou encarada sem a aten¢do devida e,
apesar de existirem tecnologias para a prevencdo e tratamento, nem sempre elas sdo
empregadas na assisténcia a esses bebés (GAIVA, 2006).

Christoffel et al. (2009) acrescentam que a identificagdo da dor em recém-
nascidos pelos profissionais de enfermagem ¢ uma das grandes preocupacgdes para prestar
uma assisténcia de qualidade. Torna-se fundamental que a dor do recém-nascido seja

identificada, avaliada e tratada, j& que os profissionais de enfermagem procuram maximizar
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beneficios e minimizar danos ou prejuizo, durante os cuidados realizados. Estudo realizado
com o objetivo de analisar a perspectiva ética utilizada pela equipe de enfermagem em sua
pratica, as autoras constataram que os profissionais se preocupavam em nao causar dano a
crianca, buscavam amenizar-lhe a dor, evitando situagdes de risco e procurando cuidar dela da
melhor maneira possivel. Os profissionais de enfermagem demonstraram respeito as
alteracdes apresentadas pelo neonato diante de eventos dolorosos e reconheceram situagdes
como pungdo venosa e pun¢ao de calcaneo, bem como medidas nao farmacologicas no alivio
da dor.

Na literatura, ha evidéncias cientificas da minimiza¢do do desconforto do recém-
nascido durante procedimentos dolorosos. Em relacdo a dores mais intensas e prolongadas,
sao indicados o uso de analgésicos, os anti-inflamatdrios e os sedativos usados rotineiramente
como protocolo de cuidado nas unidades neonatais (NASCIMENTO et al., 2011). Para
procedimentos menores (pungdo arterial, venosa, glicemia capilar, aspiragdo, entre outras),
sdo apontadas medidas ndo farmacoldgicas, como posicionamento, contencdo, terapias de
relaxamento, musica, amamentac¢do, leite materno, contato pele a pele, suc¢do nao nutritiva,
solucdes adocicadas como glicose e sacarose que se constituem em intervengdes que tém
proporcionado ao bebé alivio da dor e a participacdo materna no cuidado (CIGNACCO et al.,
2007; PILLAI et al., 2011).

As intervengdes nao farmacoldgicas tém sido recomendadas para o alivio e
manejo da dor, durante procedimentos relacionados a dor aguda. Possuem eficacia
comprovada e apresentam baixo risco para os bebés, assim como baixo custo operacional no
que se refere aos cuidados intensivos (BRASIL, 2011a).

As intervengdes que promovem a participa¢ao ativa da mae se justificam ndo sé
pelo beneficio ao prematuro, mas pelo aumento do vinculo afetivo entre mae e filho. Para
Araujo e Rodrigues (2010), a mae, na maioria das vezes, passa a ser mera expectadora dos
cuidados especializados prestados pela equipe de saitde, tendo como pano de fundo um
cenario composto de aparelhos, fios, estimulagdo sonora incessante e os profissionais da
equipe de satde executando procedimentos invasivos. A contemplacdo materna dessa rotina
aterrorizadora somada a precisdo do cuidado das enfermeiras com seu filho traduzem a
dimensdo de sua incapacidade de auxilia-lo.

Essas intervencdes estdo articuladas a uma filosofia de cuidado embasada pelas
premissas das politicas do Ministério da Saude, na qual o Programa de Humanizagao no Pr¢-
Natal e Nascimento preconiza que os servigos de saude sdo responsaveis pela garantia dos

direitos das gestantes e dos recém-nascidos de forma humanizada e segura (BRASIL, 2002).
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E o Programa Nacional de Humanizacdo da Assisténcia Hospitalar tem como proposta
intensificar as relacdes entre os profissionais, usudrios e hospital, para a melhoria da
qualidade dos servigos prestados (BRASIL, 2001).

A humanizacdo do cuidado implica na valorizacdo dos diferentes sujeitos
envolvidos no processo de producdo de saude, no fomento e na autonomia desses sujeitos, na
corresponsabilidade entre eles, no estabelecimento de vinculos solidarios e na participagdo
coletiva no processo de gestdo. A atencdo com qualidade e humanizada depende da provisao
dos recursos necessarios, da organizacao de rotinas com procedimentos comprovadamente
benéficos, evitando-se intervengdes desnecessarias, e do estabelecimento de relagdes baseadas
em principios éticos (BRASIL, 2005).

Tais principios precisam estar presentes na filosofia de trabalho dos profissionais
de satide, ndo somente por guiar as condutas e decisdes, mas para aprimorar a qualidade da
assisténcia aos bebés e permitir a familia uma coparticipagdo no atendimento ao neonato. A
dor, apesar de estar presente nas rotinas das unidades neonatais, ndo deve ser negligenciada,
pelo contréario, precisa ser avaliada pelos profissionais de saude, e as intervengdes que

auxiliem na sua minimizacao devem ser implementadas.

1.2 Avalia¢ao da Dor no Recém-Nascido

Durante muito tempo acreditava-se que o recém-nascido era incapaz de sentir dor
pela sua imaturidade neuroldgica, diminuindo, assim, sua sensibilidade a dor (ANAND et al.,
1987, MEDEIROS; MADEIRA, 2006). Porém, na década de 80 do século XX, houve um
aumento de evidéncias que vém corroborando para a compreensdao de que elementos
neuroanatdomicos e neuroendocrinos fundamentais a percepg¢ao do estimulo doloroso estdo
presentes no neonato ao nascimento (ANAND et al., 1987; FITZGERALD, 2005). A dor ¢
uma experiéncia subjetiva e a incapacidade de se comunicar verbalmente ndo nega a
possibilidade de que um individuo esta sentindo dor e, portanto, um tratamento adequado
deve ser dado para o seu alivio (IASP, 2011). Sendo uma experiéncia emocional, a sua
ocorréncia depende da percep¢do consciente do estimulo e da sua interpretagdo subjetiva
levando a atividade cortical. Deste modo, a certeza absoluta da existéncia de dor requer que
esta seja comunicada, de forma verbal ou nao verbal, pelo sujeito que a sente. Contudo, estes

critérios da existéncia de dor excluem situagdes complexas como a dor em individuos nao
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conscientes, a dor neonatal ou a dor do animal de laboratorio (GONCALVES; REBELO;
TAVARES, 2010).

Guimaraes (1999) acrescenta que mais do que uma experiéncia pessoal,
complexa, multidimensional, mediada por véarios componentes sensoriais, afetivos,
cognitivos, sociais e comportamentais, a dor ¢ desencadeada ou percebida a partir de uma
agressao infligida ao organismo.

O sucesso no avango no manejo da dor em recém-nascidos depende do
aprimoramento em busca do conhecimento e da compreensio dos mecanismos
neurobiolégicos fundamentais que regem o desenvolvimento do sistema nervoso
somatossensorial e a sua resposta a estimulos potencialmente dolorosos (BEGGS;
FITZGERALD, 2007). Em prematuros, detectou-se resposta a estimulos dolorosos por meio
do aumento de adrenalina, noradrenalina e cortisol na circula¢dao, ocorréncia de reflexos
motores e reagdes faciais (GONCALVES; REBELO; TAVARES, 2010).

A especificagdo dos neurdnios primarios sensorial ¢ a primeira etapa no
desenvolvimento das vias somatossensoriais que transmitem estimulos sensoriais da periferia
para as areas superiores do sistema nervoso central (BEGGS; FITGERALD, 2007). Apds
chegar a medula espinhal, os sinais sensoriais sdo transmitidos ao cérebro pelo sistema dorsal
e sistema espinotalamico. No sistema dorsal, os sinais trafegam por fibras nervosas de grande
calibre, localizadas em sua grande parte nas colunas dorsais da medula espinhal; ja no sistema
espinotalamico, os sinais trafegam por fibras com didmetro menor, situadas nas colunas
anterolaterais da medula espinhal. Essas duas vias terminam no talamo, onde esses sinais sao
retransmitidos por outro conjunto neuronal para a area somestésica do cortex cerebral, o
cortex somestésico (GUYTON; HALL, 2006).

As vias neurais para a dor podem ser tracadas a partir de receptores sensoriais da
pele em areas sensoriais do cortex cerebral de recém-nascidos. A densidade de terminagdes
nervosas nociceptivas na pele do recém-nascido ¢ similar ou maior do que em adultos.
Receptores sensoriais cutdneos aparecem na area perioral do feto humano na 7* semana de
gestacdo e se espalham para o resto do rosto, atingindo as palmas das maos e as solas dos pés
na 11* semana, as partes do tronco e proximal dos bragos e pernas na 15 semana e em todas
as superficies cutaneas e mucosas na 20® semana (ANAND, 1987).

A propagacdo de receptores cutaneos ¢ precedida pelo desenvolvimento das
sinapses entre as fibras sensoriais e interneurdnios no corno dorsal da medula espinhal, que
aparecem pela primeira vez durante a 6* semana gestacional. Estudos usando métodos de

microscopia eletronica e imunocitoquimicos mostram que o desenvolvimento de varios tipos
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de células no corno dorsal (junto com seu arranjo laminar, interconexdes sindpticas e
vesiculas neurotransmissoras especificas) comega antes de 13* a 14* semanas de gestagdo e ¢
completado por volta da 30* semana (ANAND, 1987).

A partir da constatagdo da presenca de dor em recém-nascidos a termo e pré-
termo, houve incremento de estudos relacionados a exposicao desses bebés a procedimentos
dolorosos, ao desenvolvimento e a validagdo de escalas de avaliagdo da dor aguda e a
efetividade e eficacia de intervengdes para o seu manejo.

O desenvolvimento tecnoldgico na UTIN e o avango do conhecimento cientifico
proporcionaram o aumento da sobrevida dos neonatos e progresso no tratamento dos mesmos.
Entretanto, a internacdo em UTIN, necessaria durante as primeiras semanas ou meses de vida,
aumenta sobremaneira a quantidade de procedimentos invasivos ¢ dolorosos inevitaveis, com
a finalidade de diagnostico ou tratamentos aos quais os recém-nascidos sao expostos
(CIGNACCO et al., 2008; GASPARDO, 2006).

Agregado a isso existe ainda a dificuldade para reconhecer e avaliar a dor no
periodo neonatal, constituindo um dos maiores obstaculos ao seu tratamento adequado nas
UTINs. A falta de conhecimentos acerca de escalas para avaliar a dor por parte dos
profissionais de satide e a indicag¢do para o uso de analgésicos e seus efeitos colaterais nessa
faixa etaria contribuem para essa realidade (PRESTES et al., 2005). Silva et al. (2009)
ressaltam que uma atencdo especial a dor e a investigacdo de meios para minimiza-la e até
evitd-la podem ser um mecanismo importante para a melhoria da qualidade de vida do
neonato em UTIN.

Scochi et al. (2006), em estudo descritivo qualitativo realizado em Ribeirdo Preto
— SP, descreveram como os profissionais de enfermagem compreendem a questdo da dor, sua
avaliacdo e manejo no recém-nascido submetido ao cuidado intensivo. A coleta de dados foi
realizada com 17 participantes, sendo trés enfermeiros, dois residentes de enfermagem, dois
técnicos de enfermagem e dez auxiliares de enfermagem. O estudo concluiu que a equipe de
enfermagem demonstrou conhecimento sobre as alteragdes manifestadas pelo neonato diante
de situagdes dolorosas e identificou procedimentos dolorosos e intervengdes farmacoldgicas
ou nao farmacoldgicas para diminuir a dor. Porém, em relacdo aos instrumentos para
avaliag¢do da dor, os entrevistados demonstraram davidas acerca do correto diagnostico de dor
decorrentes da falta de conhecimento sobre as diferencas entre dor e estresse no recém-
nascido, o que pode aumentar o risco de subtratamento da dor naqueles neonatos submetidos a

iniimeros procedimentos dolorosos.
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Segundo Stevens et al. (1996), a avaliacdo da dor em prematuros ¢ um problema
dificil para os profissionais de saude, pais e pesquisadores. No entanto, essas dificuldades nao
podem impedir a prestacdo de cuidados que fornecem as criangas o alivio da dor que elas
merecem.

Diversas escalas foram desenvolvidas com o objetivo de identificar e avaliar a dor
em neonatos, dentre as quais apresentamos as mais utilizadas. A Neonatal Infant Pain Scale /
Escala de Dor Neonatal (NIPS) avalia a expressao facial, o choro, a respiracao, a posi¢ao das
pernas, a posi¢ao dos bragos e o estado de sono e vigilia, os quais recebem de 0 a 1 ponto de
acordo com a manifestagdo do neonato, sendo indicativa para dor uma pontuagdo superior a
trés (LAWRENCE et al., 1993).

O Neonatal Facial Coding System / Sistema de Codificacdo da Atividade Facial
Neonatal (NFCS), desenvolvido e validado por Grunau e Craig (1987) e Grunau, Craig e
Johnston (1990), avalia oito movimentos faciais: fronte saliente, fenda palpebral estreitada,
sulco nasolabial aprofundado, labios entreabertos, boca estirada (horizontal ou vertical),
lingua tensa, protusdo de lingua e tremor de queixo. Para a presenca de cada movimento ¢
atribuido um ponto, totalizando oito pontos.

O Premature Infant Pain Profile / Perfil de Dor do Prematuro (PIPP) ¢ uma escala
de sete itens: idade gestacional em semanas, estado de alerta, frequéncia cardiaca (FC),
saturacdo de oxigénio (SatO,), testa franzida, olhos espremidos e sulco nasolabial. Cada item,
a depender da manifestagdo, recebe escore variavel de zero a trés e a intensidade da dor ¢
dimensionada pela somatéria dos escores: 0 a 6 — sem dor ou dor leve, 7 a 12 — dor leve a
moderada ¢ > 12 — dor moderada a intensa (STEVENS et al., 1996).

A Crying, Requires for saturation above 95%, Increased vital signs, Expression
and Sleplessness / Choro, Necessidade para saturacdo de oxigénio acima de 95%, Aumento
dos sinais vitais, Expressao facial e Estado de alerta (CRIES) foi utilizada para avaliar a dor
poOs-operatoria no neonato em comparagdo com o pré-operatorio, sendo que cada item recebe
escore de zero a dois e considera-se presenga de dor se a somatoria da pontuagdo for igual ou
maior que cinco (KRECHEL; BILDNER, 1995).

Apesar da existéncia de instrumentos para avaliagdo e manejo da dor, ainda ha
inimeras unidades neonatais de alta densidade tecnoldgica, onde os neonatos estdo
continuamente expostos a uma diversidade de procedimentos dolorosos e estressantes
(CARBAJAL et al., 2008; PRESTES et al., 2005; SIMONS et al., 2003).

Simons et al. (2003) observaram 151 neonatos nos primeiros 14 dias de

internacdo na UTIN e cada um deles foi submetido, em média, a 14 procedimentos dolorosos
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por dia. Resultados semelhantes foram encontrados no estudo de Carbajal et al. (2008),
realizado na Franca com 430 recém-nascidos, constatando que cada neonato sofreu uma
média de 115 procedimentos durante os primeiros 14 dias de internacdo, perfazendo 16
procedimentos por dia. Bueno (2011) acrescenta que a realizacdo de grande parte dos
procedimentos terapéuticos e diagndsticos que promovem lesdo tecidual e, consequentemente,
dor independe da idade gestacional ou do quadro clinico do neonato.

No Brasil, estudo conduzido por Prestes et al. (2005) em quatro UTINs de
hospitais universitarios paulistas, teve como objetivo verificar a frequéncia com que sao
empregados analgésicos para o alivio da dor desencadeada por procedimentos invasivos
(pungdes arteriais, venosas, capilares e lombares, inser¢do de cateter central, inser¢cdo de
dreno toracico e intubacao traqueal) em recém-nascidos internados e observar o perfil de uso
de medicamentos para o alivio da dor. Os autores verificaram que apenas 25% dos 91 recém-
nascidos neonatos observados receberam alguma dose de analgésico por via sistémica e nao
foi administrada qualquer medicacdo especifica para o alivio da dor aguda, durante os
seguintes eventos dolorosos: intubacdes traqueais € pungdes arteriais, venosas, capilares e
lombares.

No estudo de Prestes et al. (2005), na insercdo de dreno de toérax, 100% dos
recém-nascidos receberam analgesia especifica e, para a passagem de cateteres centrais,
apenas 8%. De 17 recém-nascidos submetidos a procedimentos cirurgicos, somente nove
receberam analgésicos no pds-operatorio. O medicamento mais utilizado foi o fentanil (93%).

Estimamos que o neonato internado em UTIN seja submetido a aproximadamente
50 a 150 procedimentos potencialmente dolorosos por dia, e que prematuros abaixo de 1.000g
sdo expostos a mais de 500 intervengdes dolorosas durante sua internagdo (GUINSBURG,
1999).

Ozawa et al. (2011) examinaram se a experiéncia anterior de pungdes repetidas
altera a correlagdo entre as respostas do cortex pré-frontal, utilizando a espectroscopia
infravermelha (Near-InfraRed Spectroscopy) e a dor por meio da pontuagdo do PIPP, em
comparag¢ao com criangas que nao tinham experiéncia de pungdo. A amostra foi constituida de
80 bebés com idade gestacional de 37-42 semanas, divididos em trés grupos: recém-nascidos
a termo sem experiéncia de procedimentos dolorosos de pele antes da data da coleta de dados
(controle, n=30), recém-nascidos a termo com a experiéncia de procedimentos dolorosos de
pele (n=20) e prematuros com experiéncia de procedimentos dolorosos (n=30). Nao foram
encontradas diferengas significativas nos escores do PIPP entre os grupos. No grupo controle,

houve correlagdo entre a ativacdo pré-frontal em ambos os hemisférios com a pontuacdo da
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expressao facial do PIPP (r=0,53 para a area pré-frontal direita e r=0,37 para a area pré-frontal
esquerda) e o escore total. Em recém-nascidos a termo com experiéncia de dor, ndo houve
correlagdo entre a ativacao cortical e a dor clinica. Em prematuros, houve correlagdo entre a
ativacdo do cortex pré-frontal em ambos os hemisférios com o componente fisioloégico do
escore do PIPP (r=0,36 para a area pré-frontal direita e r=0,41 para a éarea pré-frontal
esquerda). Os resultados indicam que a atividade cortical em resposta a dor pode variar entre
as areas somatossensorias ¢ o cortex pré-frontal em criancas com histérico de experiéncias
dolorosas. Assim, o numero de procedimentos dolorosos, apos o nascimento, pode alterar o
padrao de processamento da dor posterior cortical em prematuros.

Apesar de ndo encontrar um padrdo bem definido especifico de ativagdo pré-
frontal para a dor ou determinar como a atividade pré-frontal para o estimulo doloroso se
desenvolve durante a gestacdo, os achados, segundo os autores, podem ser uteis na avaliagdo
dos efeitos cumulativos da experiéncia dolorosa na regulacdo da emog¢do e do sistema de
estresse em neonatos. Portanto, mais estudos com métodos de neuroimagem sao necessarios
para investigar as respostas emocionais € do sistema de estresse em recém-nascidos (OZAWA
etal., 2011).

O interesse no presente estudo ¢ com a dor decorrente do exame de fundo de olho
a que muitos prematuros sdo submetidos para diagndstico precoce da retinopatia da

prematuridade (ROP).

1.3 Retinopatia da Prematuridade

A retinopatia da prematuridade (ROP) ¢ uma patologia que acomete alguns
RNPTs e consiste no desenvolvimento anormal dos vasos retinianos que se instalam nos
primeiros dias de vida e podem evoluir de deficiéncias visuais leves a cegueira total (PACHI,
2008). A ROP tornou-se uma das maiores causas de cegueira infantil nos paises
desenvolvidos nas décadas de 1940 e 1950, ap6s a introdugdao da monitoragao de suplemento
de oxigénio para prematuros de muito baixo peso (FORTES FILHO et al., 2009; GILBERT,
1997; GILBERT et al., 2005).

Zin et al. (2007) aponta que, na América Latina e no Caribe, cerca de 42.000
neonatos com peso ao nascer menor que 1.500 gramas necessitam de triagem para a ROP e
4.300 necessitam de tratamento a cada ano. Caso nao seja tratada, 50% desses bebés ficardo

cegos. A incidéncia de cegueira pela ROP varia entre paises, sendo influenciada pelo nivel de
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cuidado perinatal e pela presenga ou ndo de programas de triagem para o diagnostico precoce
da doenca (GILBERT et al., 2005).

A ROP ¢ classificada, de acordo com uma convencao descrita em 1984, pelo
Comité para a Classificacdo da Retinopatia da Prematuridade. A doenca foi descrita em
termos de gravidade (estagios 0 a 5), extensdo (1 a 12 horas do relogio) e zona (I a III).

(REPKA, 2002). A Figura 1 mostra os estagios da ROP.

Retina normal \

Estagio 3

Estagio 1
\

Estagio 2

Figura 1 — Retina com quadrantes em diferentes estagios de gravidade da ROP
Fonte: Royal College of Paediatrics and Child Health (2008)

A figura mostra uma visdo esquematica posterior da retina. No centro estd
localizado o disco Optico onde nervos e vasos sanguineos penetram e saem dos olhos. As
linhas escuras sdo arteriolas e vénulas da retina interna. O quadrante “A” mostra a retina
normal. No quadrante “B”, o estdgio 1 da ROP esta presente mostrando uma linha nitida entre
a retina vascular e avascular. O estagio 2 ¢ mostrado no quadrante “C” e o estagio 3 no
quadrante “D”, cujas manchas brancas, além da retinopatia, indicam que o tratamento a laser
da retina avascular periférica foi realizado (ROYAL COLLEGE OF PAEDIATRICAS AND
CHILD HEALTH, 2008).

Existem diferentes critérios para triagem estabelecidos em varios paises, em
funcdo das realidades especificas de cada regido. Segundo a American Academy of Pediatrics
(AAP) Screening Guidelines (2000), criangas com peso de nascimento inferior a 1.500g e
idade gestacional de 28 semanas ou menos, assim como as criangas entre 1.500 e 2.000g, com
um curso clinico instavel que se acredita ser de alto risco pelo pediatra ou neonatologista,
devem ter pelo menos dois exames de fundo de olho realizado apds dilatacao pupilar com
oftalmoscopia binocular indireta para a deteccao da ROP.

No Brasil, na cidade do Rio de Janeiro, em outubro de 2002, foi realizado o I

Workshop de Retinopatia da Prematuridade, promovido pela Sociedade Brasileira de
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Pediatria, pelo Conselho Brasileiro de Oftalmologia e pela Sociedade Brasileira de
Oftalmologia Pediatrica. Dentre os critérios a serem implementados em todas as unidades
neonatais do pais para detec¢ao precoce da ROP, foram recomendados o peso de nascimento
< 1.500g e/ou idade gestacional < 32 semanas; considerar o exame em recém-nascidos com
presenga de fatores de risco como sindrome do desconforto respiratorio, sepse, transfusdes
sanguineas, gestagdo multipla e hemorragia intraventricular. O primeiro exame deve ser
realizado entre a 4* e a 6" semanas de vida e deve ser repetido semanalmente, ou mais
frequente de acordo com os resultados, até que haja a vascularizacdo completa da retina
periférica (ZIN et al., 2007).

Ainda dentre as recomendagdes, o exame deve ser realizado por oftalmologista
com experiéncia em mapeamento de retina em prematuros € conhecimento da doenga para
identificar a localizacdo e as alteragdes retinianas sequenciais, utilizando o oftalmoscépio
binocular indireto. Deve-se ter atencdo no sentido de reduzir o desconforto e os efeitos
sistémicos causados pela realizacdo do exame, como instilacdo de colirio anestésico, auxilio
de uma enfermeira ou auxiliar de enfermagem para conter o prematuro, assim como
considerar o uso de glicose, durante o exame (ZIN et al., 2007).

Estudo realizado recentemente em Ribeirdo Preto — SP determinou a frequéncia de
ROP e a sua associagdo com fatores de risco conhecidos, através de uma analise prospectiva
de 70 neonatos, com peso inferior a 1.500g, no periodo de um ano. A frequéncia de ROP foi
de 35,71% entre os prematuros, e os fatores pesquisados que apresentaram relagdo de risco
para o desenvolvimento da doenca foram: peso (p=0,001), idade gestacional (p=0,001), escore
SNAP II (p=0,008), uso de oxigenoterapia por intubagdo (p=0,019) e por pressdo positiva das
vias aéreas (p=0,0017), multiplas transfusdes sanguineas (p=0,001) e uso de diuréticos
(p=0,001) (SHINSATO et al., 2010). Outros trabalhos semelhantes (FORTES FILHO et al.,
2009; SCHUMANN; BARBOSA; VALETE, 2010), realizados em outras regides do pais,
também concluiram que tais fatores de risco estiveram associados a ROP, com exce¢do do
estudo de Pinheiro et al. (2009) que ndo encontrou significancia para a idade gestacional.

Porém, Fortes Filho et al. (2009) realizaram estudo em Porto Alegre — RG, com
467 bebés, cujo objetivo foi analisar a prevaléncia e possibilidade de fatores de risco para o
surgimento da ROP, de acordo com grupos diferentes para a idade gestacional. A amostra
incluiu todos os prematuros sobreviventes que realizaram o exame oftalmoldgico inicial, entre
a quarta e a sexta semanas apos o nascimento. Os prematuros foram divididos em trés grupos,
de acordo com a idade gestacional: (grupo 1) nascidos com idade gestacional < 28 semanas;

(grupo 2) entre 29 e 31 semanas e (grupo 3) > 32 semanas ao nascer. Os exames foram
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realizados de acordo com as diretrizes brasileiras. Os principais desfechos clinicos foram a
ocorréncia de qualquer estagio da ROP e de ROP severa. As variaveis perinatais consideradas
para o estudo foram: peso ao nascer; idade gestacional; sexo; pequeno para a idade
gestacional; ganho de peso desde o nascimento até a sexta semana de vida; uso de oxigénio
em ventilacio mecanica ou CPAP nasal; gestagdes multiplas; uso de surfactante,
indometacina e eritropoietina; ocorréncia de sepse, meningite, hemorragia intraventricular e
persisténcia do canal arterial; necessidade e volume de transfusdo de sangue e escore do
Apgar no 10° minuto.

Somente o peso ao nascer € o volume de transfusdo sanguinea foram fatores de
risco para a ocorréncia de qualquer estdgio da doenga em todos os grupos. A incidéncia de
ROP foi significativamente maior no grupo 1 e significativamente menor no grupo 3
(p<0,01). No grupo 1, a idade gestacional (p<0,001), o uso de eritropoietina (p<0,010) e
gemelaridade (p<0,043) foram fatores de risco significantes; no grupo 2, somente idade
gestacional (p< 0,034) e a necessidade de transfusdo sanguinea (p< 0,001) e, no grupo 3, o
uso de oxigénio na ventilagdo mecanica (p<0,042), sepse (p<0,027) e necessidade de
transfusdo (p<0,026) foram significativos para o inicio da ROP. Os autores concluiram que os
bebés do grupo 1 e 2 desenvolveram ROP devido a imaturidade, enquanto os bebés maiores,
de idade gestacional > 32 semanas, desenvolveram a doenga por serem “mais doentes” e com
maior nimero de comorbidades.

A avaliacdo das caracteristicas dos RNPTs e de seus fatores de risco ¢é
fundamental para identificar o grupo de risco e, consequentemente, tornar mais eficaz sua
triagem, possibilitando a prevencao da cegueira e reduzindo a incidéncia da ROP ao longo do
tempo (PINHEIRO et al., 2009).

Hered e Gyland (2010) apontam a importancia de informagdes educacionais para
0s pais e parentes das criangas que se submetem ao exame de fundo de olho, apresentadas em
folhetos ou videos educativos. Os autores destacam o papel da enfermagem na assisténcia ao
exame, desde a preparacdo até o término do mesmo. Durante o exame, a aten¢do do
oftalmologista ¢ direcionada para a retina. O enfermeiro deve permanecer com a crianga €
observar as mudangas, tais como bradicardia ou apneia que ocorrem com grande frequéncia.
Se um episdédio de bradicardia ou apneia ocorre, o enfermeiro informa o oftalmologista que
pode entdo retirar o espéculo palpebral e aguardar para retomar o exame até depois que a
condi¢do do bebé esteja estavel (HERED; GYLAND, 2010).

As intervengdes de enfermagem, antes do exame, consistem em informar os pais

sobre os exames programados e orienta-los acerca da ROP. No dia do exame na unidade
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neonatal, o enfermeiro deve discutir com o neonatologista sobre os bebés instaveis, ajustar o
tempo de alimentagdo, administrar os colirios dilatadores limpando o excesso, diminuir a
luminosidade na unidade, ter os instrumentos esterilizados e administrar sacarose. Durante o
exame, ¢ necessario auxiliar no posicionamento e na contencdo do bebé, observar os sinais
vitais € monitorar, assim como comunicar ao oftalmologista, episddios de bradicardia ou
apneia. Apds o exame, o enfermeiro observa a presenca desses sinais e as dificuldades de
alimentagdo, bem como informa os pais acerca do estado da ROP e da necessidade de exames
de acompanhamento (HERED; GYLAND, 2010).

Cabe lembrar que o exame de fundo de olho para diagnodstico precoce da ROP
também se constitui em procedimento doloroso, requerendo, portanto, intervengdes para o seu
manejo.

Para melhor compreensdo desta tematica de interesse neste estudo, abordamos a

seguir aspectos relacionados a exposicao e a avaliacdo da dor na ROP.

1.4 Dor no Exame de Fundo de Olho para Diagnostico da ROP

Estudos confirmam a presenc¢a de dor, durante o exame de fundo de olho, para
diagnodstico da ROP (BELDA et al., 2004; MARSH et al., 2005; MEHTA et al., 2005; RUSH
et al., 2005). Samra e Mcgrath (2009) e Sun et al. (2010), em revisdes sistematicas sobre dor
durante o exame de fundo de olho, encontraram onze e oito estudos, respectivamente, sendo
que oito estudos sdo comuns nos dois trabalhos. Destes, a dor foi identificada por meio de
parametros, como o PIPP, a FC, a SatO,, a frequéncia respiratoria, o tempo de choro, a
pressao sanguinea e o cortisol salivar.

ApoOs o estimulo doloroso agudo, o recém-nascido apresenta uma resposta global
de estresse, que inclui modificagdes em nivel cardiovascular, respiratorio, imunolégico,
hormonal, metabdlico, comportamental, entre outras. Dessa forma, os parametros fisiologicos
parecem uteis para avaliar a dor na pratica clinica, mas, em geral, ndo podem ser usados de
forma isolada (GUINSBURG, 1999, 2000).

A avaliagdo comportamental da dor fundamenta-se na modificacdo de
determinadas expressdes comportamentais, apdés um estimulo doloroso. As respostas
comportamentais a dor mais estudadas referem-se a resposta motora a dor, incluindo as
alteragcdes do tonus muscular e os movimentos corporais, a mimica facial, o choro e o padrao

de sono e vigilia.
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De acordo com Anand (2001), em documento intitulado Evidence-Based
Guidelines for the Management of Neonatal Pain (Diretrizes baseadas em evidéncia para a
gestdo da dor neonatal), a ROP ¢ eleita como um dos procedimentos dolorosos mais comuns
nas unidades de terapia intensiva. Constam recomendac¢des de intervengdes nao
farmacoldgicas como o contato pele a pele e o uso de sacarose para minimizar a dor do
neonato durante o teste do pezinho, mas no caso da ROP os autores ndo trazem propostas de
intervengoes. Dai emerge a importancia de investigar estudos que tenham utilizado estratégias
farmacologicas e nao farmacologicas para o alivio da dor na ROP.

Slevin et al. (1997) realizaram estudo prospectivo com 38 prematuros com idade
gestacional < 32 semanas e peso ao nascer < 1.500g, com o objetivo de avaliar o grau de
desconforto do exame para ROP e o efeito do “ninho” na reducao de efeitos adversos do
exame. Os 38 prematuros foram divididos em dois grupos: 19 criangas foram colocadas no
ninho (interven¢do) e 19 sem qualquer intervengdo (controle) e colocadas com um cobertor de
ber¢o padrdo. Os autores definiram o “ninho” como sendo uma superficie macia e acolchoada
com fronteiras que ajudaram a manter e apoia-los em uma posi¢ao flexionada, mas ainda
facilitando irrestrito movimento de seu corpo € membros. As variaveis mensuradas foram: FC
e SatO, através de um monitor, movimentos do neonato e percentagem do tempo de choro
por uma camera e, ainda, os movimentos foram anotados em uma folha de comportamento.
As variaveis foram registradas por 2 minutos antes do exame, durante o procedimento e 2
minutos apds. Para fins de analise, os movimentos foram divididos em trés categorias:
membros distais (maos, pés e digitais), membros proximais (bragos e pernas) e tronco (tronco
e cabeca).

Os colirios fenilefrina 2,5% e cyclopentolato 0,5% para dilatacdo da pupila foram
administrados 30 e 60 minutos antes do exame. Devido a experiéncia prévia na unidade, ndo
foi utilizado colirio anestésico. Constataram que todos os prematuros apresentaram aumento
dos movimentos corporais; os bebés ndo aninhados comegaram a chorar mais cedo e nao
houve diferenga estatisticamente significante na FC e SatO, em ambos os grupos. Os autores
concluiram que o ninho ¢ uma interven¢ao eficaz no suporte aos prematuros, durante o exame
da ROP.

Marsh et al. (2005) avaliaram os potenciais beneficios do colirio local anestésico
na redugdo da dor durante o exame da ROP, em estudo controlado, duplo cego, caso-controle,
em 11 prematuros com idade gestacional < 30 semanas que receberam propacaina e 11 que
receberam solugdo salina; a média de tempo entre os tratamentos foi de 17,5 dias. As

variaveis mensuradas foram SatO, e PIPP. Foi instilado colirio midriatico (fenilefrina +
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cyclopentolato) 60 a 90 minutos antes do exame. Os prematuros foram observados 5 minutos
antes do procedimento e até 5 minutos apos completar o exame do segundo olho. Para cada
procedimento, duas enfermeiras realizaram a avaliagdo da dor no momento do exame,
utilizando o PIPP e chegaram a um consenso no escore que foi registrado em um formulario
de estudo em cinco diferentes tempos, durante todo o periodo de observagdo. Todas as
pessoas envolvidas no cuidado direto ou na avaliagdo do neonato foram cegas para o colirio
dos olhos (anestésico ou salina) administrado durante o procedimento, 2 gotas em cada olho
pouco antes do exame. Os valores basais para o PIPP foram gravados 5 minutos e 1 minuto
antes de o procedimento comegar.

O oftalmologista administrou 2 gotas de colirio anestésico em cada olho, antes de
iniciar o exame no primeiro olho; apos 30 segundos inseriu o afastador de palpebras para
manter o olho aberto e realizou o exame que durou cerca de 5 minutos nos dois olhos. As
enfermeiras registraram os escores do PIPP durante a inser¢do do afastador de palpebras e no
1° e no 5° minutos ap6s o exame. A partir da definicdo de reagdo dolorosa se o PIPP > 10, os
autores verificaram que nenhum neonato teve reagdo dolorosa 5 minutos antes do exame, dois
bebés do grupo placebo e dois no grupo tratamento tiveram reacdo dolorosa no 1° minuto
antes do exame. Durante o exame, ocorreram reacdes dolorosas em 20 (91%) prematuros no
grupo placebo e 15 (68%) no grupo tratamento. No minuto apds o exame, foram observados
seis neonatos do grupo placebo e trés do grupo anestésico com reagdes dolorosas. Com base
nos resultados, os autores recomendaram uso do colirio anestésico antes do exame da ROP em

RNPT.

1.5 Evidéncias da Sacarose na dor Neonatal

O uso de solugdes adocicadas corrobora uma ferramenta comprovadamente eficaz
no alivio da dor em recém-nascidos, principalmente, as solucdes de sacarose e glicose. A
facilidade na administragdo e o efeito analgésico praticamente instantaneo podem ser algumas
vantagens para a sua aplicabilidade na pratica clinica (BUENO, 2011; TADDIO et al., 2003).
Em varios procedimentos dolorosos, como pung¢do de calcaneo (SIMONSE; MULDER; VAN
BEEK, 2012; STEVENS; YAMADA; OHLSSON, 2010), pungdo venosa (BIRAN et al.,
2011; TADDIO et al., 2011), injecao intramuscular (HARRINGTON et al., 2012; LIAW et
al., 2011) e o exame de fundo de olho para diagndstico da ROP (SUN et al., 2010), tem se

utilizada a sacarose como medida de alivio da dor em neonatos.
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A sacarose tem propriedades antinociceptivas para a maioria dos procedimentos
cutdneos porque tem inicio de acdo com 2 a 3 minutos e duragdo de 5 a 10 minutos. O
mecanismo de analgesia ndo esta totalmente estabelecido, porém, postula-se que as solugdes
adocicadas promovem a libera¢ao de opioides endogenos (ANSELONI et al., 2002; TADDIO
et al., 2003). Blass e Hoffmeyer (1991) acrescentam que, embora os mecanismos que
medeiam a analgesia em lactentes ndo sejam tao avaliados, h4 evidéncias de comprovagdo em
modelos animais, apontando a sacarose como antinociceptivo; ¢ eficaz com uma laténcia curta
e sua eficacia como um agente antinociceptivo dura bem, depois de sua administragao.

As propriedades analgésicas pelas substancias adocicadas referem-se a cavidade
oral, de forma imediata, na qual a resposta calmante ¢ produzida pelo gosto e pela liberagao
de endorfinas, secundaria a excitagdo dos receptores gustativos das papilas linguais
(JOHNSTON et al., 1999; RAMENGHI et al., 1996).

Estudo de Gaspardo (2006) avaliou a eficicia da sacarose em 25% no alivio da
dor em prematuros submetidos a pun¢do para coleta de sangue em uma UTIN. Trinta e trés
neonatos foram randomizados em dois grupos: sacarose (n=17) e controle (n=16). Os
neonatos foram avaliados em dois dias consecutivos. No primeiro dia, os neonatos dos dois
grupos nao receberam intervengao antes do procedimento doloroso, a fim de se obter o padrao
individual dos prematuros relacionados aos indicadores comportamentais e fisiologicos. No
segundo dia, um grupo recebeu 0,4ml/kg de sacarose 25% e o grupo controle recebeu agua
estéril, ambos por via oral e dois minutos antes do procedimento. Os resultados mostraram
que os neonatos que receberam sacarose evidenciaram redu¢ao da reatividade
biocomportamental do sono e vigilia (p=0,01), menores escores de atividade facial (NFCS)
(p=0,05) em comparacdo com aqueles que receberam agua estéril antes, durante e apds o
procedimento.

Revisao sistematica realizada por Stevens, Yamada e Ohlsson (2010) mostrou que
a administracdo de 2ml de sacarose (12 a 50%), via oral, reduziu significativamente o tempo
de choro em 18 estudos que avaliaram a dor na puncdo de calcaneo. Redug¢des significativas
no choro durante os primeiros trés minutos, apds a pungao de calcaneo, foram encontradas
nos grupos que receberam baixas concentracdes (12%), bem como maiores concentragdes de
sacarose (50%) na dosagem de 2ml. Parametros precisos relacionados a dosagem de
administracdo da sacarose ndo estdo bem definidos. O volume varia de 0,05ml a 2ml e foi
identificado como sendo eficaz no alivio da dor em neonatos. No entanto, ¢ a detec¢cao do

neonato da substancia doce e nao o volume que produz o efeito analgésico. Como resultado,
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estudos relatam que de 0,05ml a 2ml de sacarose 24% a 25% reduz a dor processual em
recém-nascidos (STEVENS; YAMADA; OHLSSON, 2010).

Protocolos de uso da sacarose na pratica clinica para prevengao da dor t€m sido
implantados em diversas unidades neonatais, principalmente na América do Norte e Europa,
fundamentados em recomendagdes ¢ na literatura internacional (LEFRAK et al., 2006;
MORASH; FLOWER, 2004). Destacamos um estudo no qual os autores descrevem o
processo da pratica baseada em evidéncia que resultou na implementacao da sacarose como
analgésico para o neonato a termo e pré-termo, durante procedimento de dor aguda. Tendo
por base estudos de revisdo sistematica da literatura e de meta-andlise, estabeleceram e
validaram com peritos um protocolo para neonatos de 27 a 44 semanas de idade gestacional
até um meés de vida, incluindo a prescrigdao de enfermagem do uso da sacarose durante pungao
de calcaneo, venopuncao, insercao intravenosa ou nasogastrica, remoc¢ao de sutura, pungao
lombar, cateterizagdo vesical e imunizagao.

Recomendam administrar sacarose 24% na mucosa oral, na dose de 0,2 a 0,4ml
por procedimento (corresponde a molhar a chupeta uma a duas vezes na solugdo), em
neonatos de 27 a 37 semanas de gestagcdo, e até 2ml (molhar 10 vezes a chupeta na solucao)
em neonatos maiores de 37 semanas. A administracdo da sacarose deve ser realizada 1 a 2
minutos antes do procedimento de dor aguda, permitindo que o recém-nascido continue
sugando a chupeta durante o procedimento e, se necessario, repetir a dose respeitando o limite
maximo. Se o neonato permanecer agitado ou irritado, mesmo tendo sido administrada a dose
maxima, devem-se considerar medidas adicionais de conforto e/ou analgesia (MORASH;
FLOWER, 2004).

Um estudo realizado por Marceau, Murray e Nanan (2009) investigou a
efetividade da sacarose em recém-nascidos de maes dependentes de metadona (analgésico
opioide com efeito similar & morfina), ndo tendo observado diferencas nos escores de dor
(PIPP) entre os grupos experimental e controle. Os resultados desse estudo sugerem que a
sacarose também pode ser utilizada neste grupo de neonatos mais vulneraveis. No entanto,
ainda ha necessidade de mais estudos que investiguem o uso da sacarose em neonatos com
prematuridade extrema, sob uso de ventilagdo mecanica e aqueles nascidos de maes com
depressdo e ansiedade ou usuarias de drogas.

Porém, nos estudos que envolveram a avaliacdo da dor no exame de fundo de olho
para diagnostico da ROP, a sacarose ndo obteve os resultados semelhantes em relagdo a

puncao de calcaneo e a outros procedimentos dolorosos.
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Dentre os métodos j& estudados na redugdo da dor em RNPT submetidos ao
exame de fundo de olho, uma revisdo sistematica incluiu os anestésicos topicos, a sacarose, o
cuidado desenvolvimental e o Newborn Individualized Care and Assesment Program —
NIDCAP, a instilacdo de 1-2 gotas de propacaina 5% no saco conjuntival. Essa ultima
intervengdo reduziu em 2,5 os escores do PIPP comparada com a solugdo salina, porém os
indicadores fisiologicos (FC, frequéncia respiratoria, indices sistole e diastole) e o choro nao
diferiram significativamente em relacdo a solu¢do salina em outro estudo. O cuidado
desenvolvimental (suc¢do ndo nutritiva + sacarose 24% + contengdo facilitada + colo) e o
NIDCAP ndo diminuiram o tempo para retorno dos sinais vitais nos valores basais e os
escores de dor — PIPP, quando comparados com a auséncia de tratamento. Por outro lado, a
concentracao do cortisol salivar, durante e ap6s o exame de fundo de olho, foi menor naqueles
RNPTs que receberam o NIDCAP (p=0,017). A sacarose oral 24-33% administrada em doses
unicas (0,12 a 2ml) ou repetidas (3 doses de 0,1ml cada), combinada ou ndo com a suc¢do nao
nutritiva, reduziu em 1,8 a pontuagdo média do PIPP (95% IC=0,41-2,35) em comparagao
com aqueles que receberam agua destilada, soro fisiologico e contengdo facilitada ou colo
(p=0,005). Os autores concluiram que os escores do PIPP permaneceram altos durante o
exame (escore médio=10,5; se >6=presenca de dor), destacando a necessidade de investigacao
de outros métodos analgésicos (SUN et al., 2010).

Ainda com relagdo a sacarose, outro estudo nao incluido na revisdo anteriormente
citada analisou o efeito analgésico da administracdo de 0,2ml de sacarose 24% combinada a
succao em chupeta e a contencao facilitada do RNPT. O tratamento com sacarose resultou em
uma menor pontua¢do na escala Neonatal Pain Agitation and Sedation Scale (N-PASS)
durante o exame, logo apds a inser¢do do espéculo (6,5 vs. 5; p=0,02) e durante a
manipulagdo da esclera (9,5 vs 7,5; p=0,03) quando comparado ao placebo (dgua destilada
oral). Ademais, os RNPTs que receberam sacarose apresentaram uma menor porcentagem de
efeitos adversos, como queda da SatO, e bradicardia (1 vs. 4; p=0,18) (O’SULLIVAN et al.,
2010).

O uso repetitivo da sacarose em longo prazo ainda ¢ uma preocupagdo. Existem
poucos estudos que investigaram a exposi¢do repetitiva do recém-nascido a sacarose. Dentre
estes, um estudo apontou efeitos adversos como a queda da SatO; e o engasgo, porém sem a
necessidade de intervencao médica (GIBBINS; STEVENS, 2003). Por outro lado, outros
estudos ndo encontraram efeitos adversos (GASPARDO et al., 2008; STEVENS et al., 2005)
ou aumento do risco neurobioldgico ou piora do estado clinico, como dias no ventilador ou

CPAP; dias até auséncia de apneia, bradicardia ou queda da SatO, e dias para inicio do ganho
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de peso. Vale notar que os efeitos adversos foram mais incidentes naqueles recém-nascidos
mais imaturos (STEVENS et al., 2005).
Devido a inconsisténcia desses métodos para reduzir a dor, durante o exame de

fundo de olho em RNPT, outras interven¢des merecem ser investigadas.

1.6 Evidéncias do Leite Materno na Dor Neonatal

Considerando a escassez de estudos sobre os possiveis efeitos em longo prazo do
uso repetido da sacarose, pesquisadores do Grupo de Pesquisa em Enfermagem no Cuidado a
Crianga e¢ ao Adolescente (GPECCA), da Escola de Enfermagem de Ribeirdao Preto da
Universidade de Sao Paulo, tém investigado outras interven¢des mais naturais € que envolvam
a participagcdo materna no cuidado. Constataram a efetividade da amamentacdo materna no
alivio da dor em recém-nascidos a termo (LEITE, 2005; LEITE et al., 2009) ¢ do contato
materno pele a pele em prematuros (CASTRAL, 2007; CASTRAL et al., 2008), durante a
puncdo de calcaneo para coleta do teste do pezinho.

O leite materno ¢ uma substancia fisiologica composta por agua, proteinas,
lipides, compostos nitrogenados, carboidratos, minerais e vitaminas. Células secretoras do
tecido mamario sdo responsaveis pela producdo de leite, que comega por volta de trés
semanas antes da gestacao até atingir termo (BUENO, 2011).

A composi¢ao do leite humano ¢ determinada no sentido de oferecer energia e
nutrientes necessarios e em quantidades apropriadas para que a crianga possa expressar todo o
seu potencial genético. Prematuros tém necessidades nutricionais especiais decorrentes de sua
alta velocidade de crescimento e imaturidade funcional e imunologica (LAMOUNIER;
VIEIRA; GOUVEA, 2006).

Ainda, o leite da mae do prematuro possui maior quantidade de nitrogénio, ¢ rico
em proteinas, tem menor quantidade de lactose e tem mais energia. Em adicdo, a presenca dos
acidos graxos Omega 3 ¢ essencial para que haja desenvolvimento normal da retina,
juntamente com outras substancias antioxidantes, como vitamina E, betacaroteno e taurina.
Tem sido relatado que, nos prematuros alimentados com leite humano, ha menos incidéncia e
gravidade da retinopatia da prematuridade (LAMOUNIER; VIEIRA; GOUVEA, 2006).

Viérios fatores sdo descritos como responsaveis pelas propriedades analgésicas do
leite materno ordenhado, porém, existem controvérsias sobre seu verdadeiro mecanismo de

acdo. Componentes do leite como lactose, lipideos, caseina e triptofano, a estimulacdo do
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sistema opioide enddgeno, liberagdo de colecistocinina e sensagdo de saciedade pds-prandial
sdo possiveis explicagdes previamente investigadas (BUENO, 2011).

A amamentagao deve ser iniciada de 2 a 15 minutos antes do procedimento
doloroso, sendo mantida durante e apos o procedimento, até que o recém-nascido se acalme.
Antes de iniciar o procedimento, ¢ necessario que o neonato mantenha uma sucgdo ativa,
caracterizada por uma apreensdo do mamilo materno pelo bebé promovendo vedamento
periférico contra a mama; abaixamento da mandibula provocando pressao negativa intrabucal
e succionando o leite da mama para o mamilo; elevacdo da mandibula para uma posi¢ao
anterior (protrusa) comprimindo a aréola; retorno da mandibula para a posi¢do original (o
verdadeiro ato de ordenha); o leite coletado na cavidade bucal alcanga o palato mole
provocando o reflexo de degluti¢ao, segundo definicao de Faltin Jr. et al. (1983). A frequéncia
de sucgdes pode ser um fator moderador do efeito calmante da amamentagdo, no entanto,
apenas um estudo (BLASS; WATT, 1999) sobre a suc¢do ndo nutritiva investigou tal fator.

Virios estudos tém pesquisado o leite humano como uma alternativa para o alivio
da dor em recém-nascidos e requer uma investigacdo mais aprofundada, pois poucos estudos
tém investigado seus efeitos antinociceptivos. Revisdo sistemdtica realizada por Shah,
Aliwalas e Shah (2006) concluiu que a amamentagdo e o leite materno podem ser usados no
alivio da dor em neonatos, com efeito similar a sacarose e glicose. O estudo de Shah, Aliwalas
e Shah (2006) teve como objetivos comparar primeiro a amamentagdo ¢ segundo o leite
humano com o placebo, sacarose, glicose, chupeta e posicdo para analgesia em RNPT ¢ a
termo. Dos 11 estudos selecionados pelos autores para a revisdo sistematica, somente um foi
com pré-termo, sendo administrados 1ml de sacarose 25%, Iml de glicose 30% e Iml de leite
materno, via seringa. Nos demais estudos, predominaram 2ml para cada evento, mas nao
relataram a concentragdo da sacarose. A analgesia induzida pelo leite tem sido evidenciada
em animais ¢ bebés humanos (BLASS, 1997; BLASS; FITZGERALD, 1988).

Em revisao da literatura, Leite, Castral e Scochi (2006) concluiram que o mesmo
fendmeno observado no contato pele a pele também ¢ verificado na amamentagdo materna,
pois congrega o contato, a suc¢do, o odor ¢ o sabor do leite materno. Assim, como a
amamentag¢ao materna reune todos esses aspectos calmantes, ¢ uma intervengao aconselhavel
durante procedimentos dolorosos agudos em neonatos. No entanto, os autores observaram que
os efeitos antinociceptivos da amamenta¢do materna sao menores quando comparados com a
sacarose e glicose, o que pode ser decorrente do uso da amamentacao materna apenas antes do

procedimento doloroso e nao durante e apos.
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Na pesquisa realizada por Blass (1997) com o objetivo de determinar se o leite e
seus componentes reduzem o choro durante o teste do pezinho, a amostra selecionada foi de
72 recém-nascidos a termo divididos em oito grupos: sacarose 12%, proetina (Provimin®),
lactose 7%, lipide (composto de 6leo de soja e polpa de coco), lipide concentrado, lipide e
lactose, leite artificial (Ross Special Formula®). Esses ingeriram 2ml de acordo com a
solugdo, por seringa, e depois de 2 minutos que os neonatos foram submetidos a lancetagem
de calcaneo. A sacarose 12% reduziu o choro em 47% durante o tratamento e a recuperacao.
A lactose e a dgua ndo foram efetivas na reducdo do tempo de choro; o Similac reduziu o
choro significativamente durante o tratamento, mas, inesperadamente, isto ndo ocorreu no
pos-tratamento. Os lipidios, proteinas e a formula especial reduziram o choro durante a
recuperagdo (3 minutos apos punc¢do), mas ndo durante a coleta de sangue. Os autores
concluiram que o leite e alguns de seus componentes podem reduzir o choro, mas ndo durante
um estimulo agudo intenso.

No estudo de Blass e Fitzgerald (1988), foi verificado que ratos recém-nascidos
foram beneficiados a partir da ingestdo de leite, quando submetidos a dor, no entanto, tal
efeito foi revertido com a administracao de opidceos antagonistas. Foi também demonstrada
que a gordura do leite tem um efeito pds-gastrico antinociceptivo, que ¢ mediado através da
liberagdo do hormonio colecistoquinina (CKK) do intestino. Dois mecanismos principais
estdo provavelmente envolvidos na analgesia produzida pelo leite suplementar: a ativagido do
sistema analgésico enddgeno e os efeitos calmantes relacionados ao teor de gordura no leite.

Upadhyay et al. (2004) avaliaram a eficacia do leite materno na reducao da dor
devido a pung¢do venosa, em neonatos a termo, mensurada através de parametros
comportamentais (duracdo do choro e NFCS) e fisioldgicos (FC e SatO,). O estudo
randomizado, controlado e duplo-cego envolveu 81 recém-nascidos a termo, até 4 semanas de
idade pos-natal. Dois minutos antes da pungdo venosa, 40 bebés receberam 5ml de leite
materno, enquanto os 41 bebés do grupo controle receberam 5Sml de 4gua destilada como
placebo. Os neonatos que receberam leite materno tiveram uma menor dura¢do no tempo de
choro, menor escore do NFCS, menor aumento da FC e rapido retorno para o periodo basal,
assim como menor queda da SatO,.

Em ensaio clinico realizado por Bueno (2011) com o objetivo de comparar a
eficacia do leite materno ordenhado com glicose 25% nos escores de dor decorrente de
lancetagem de calcaneo, os RNPTs tardios foram randomizados em dois grupos: 42 do grupo
experimental (GE) receberam 2ml de leite materno ordenhado e 45 do grupo controle (GC) )

receberam 2ml de glicose 25%; todos por via oral e dois minutos antes do procedimento
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doloroso. O desfecho primario foi o escore da dor obtido através do PIPP, nos primeiros 180
segundos apds a lancetagem (T30, T60, T90, T120, T150 e T180), e os desfechos secundarios
foram as alteracdes relacionadas a mimica facial (sobrancelhas salientes, olhos espremidos e
sulco nasolabial), FC, SatO,, choro e eventos adversos.

Como resultados, para os dois grupos, foram observados maiores porcentagens
médias de tempo de sobrancelhas salientes, olhos espremidos e sulco nasolabial no T30,
sendo que houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos, independente do
tempo, para a ocorréncia de sobrancelhas salientes (p<0,001). Nao foi constatada diferenga
estatistica significante, comparando-se a ocorréncia de olhos espremidos no T30 (13,26%),
T60 (8,08%) e T120 (5,00%) para os prematuros do GE. Os neonatos que receberam glicose
25% (GC) apresentaram menores médias de tempo de ocorréncia de sulco nasolabial pos-
procedimento que aqueles que receberam leite materno (GE), durante todo o periodo de
avaliacdo. Em relacdo a FC ndo se constatou diferenca significativa, ao longo do tempo, para
o GE (p=0,563) e para o GC (p=0,955), ja na SatO, houve diferenga entre os grupos (p=0,004)
e ao longo do tempo (p=0,017). A porcentagem média de tempo de choro foi maior no GE
(p=0,014).

A autora concluiu que o teste da hipdtese de ndo inferioridade do efeito do leite
materno ordenhado em relagcdo ao efeito da glicose 25% no escore do PIPP em neonatos
prematuros sadios submetidos a puncdo capilar de calcaneo foi inconclusivo. Ressalta, ainda,
que a glicose 25% pode ser administrada na pratica clinica, mediante procedimentos isolados,
em prematuros tardios, e que a oferta de leite materno ordenhado ndo dever ser descartada,
mas mais bem investigada no que tange a dose administrada e a sua associagdo a outras
intervengdes analgésicas.

Outros estudos ndo encontraram evidéncia do leite materno no alivio da dor em
recém-nascidos a termo (ORS et al., 1999; OZDOGAN et al., 2010; UYAN et al., 2005).

Em virtude da escassez de estudos envolvendo a administragdo de leite materno
no alivio da dor em prematuros, optamos pela utilizagdo da dosagem de 2ml utilizada nos
estudos com a termo (BLASS; MILLER, 2001; BUCHER et al., 2000; ORS et al., 1999;
OZDOGAN et al., 2010). No estudo de Skogsdal, Eriksson e Scholin (1997) com prematuros
de 30-37 semanas, foi utilizada uma dose de 1ml e, apesar da redug@o de tempo de choro, ndo
houve diferenca estatisticamente significante, assim como no estudo de Bueno (2012), com
pré-termos tardios (entre 34 e 36 semanas), que utilizou uma dose de 2ml, mas foi
inconclusivo e sugere que a eficacia do leite materno merece ser mais bem investigada no que

diz respeito a dose.
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1.7 Justificativa do Estudo

O exame de fundo de olho para a ROP ¢ realizado em todos os prematuros com
peso ao nascer < 1.500g e/ou idade gestacional < 32 semanas. As diretrizes brasileiras do
exame e tratamento, a partir de 2002, t€ém dado enfoque ndo somente a critérios como peso e
idade gestacional para a realizagdo do exame pelo oftalmologista, mas também a reducdo do
desconforto e dos efeitos sistémicos causados pelo exame, como a instilagio do colirio
anestésico, auxilio de uma enfermeira ou auxiliar de enfermagem para conter o prematuro € o
uso da glicose durante o exame. A dor no RNPT tem sido pesquisada por estudiosos de todo o
mundo, assim como intervencdes que aliviem o processo doloroso. Tais intervengdes estao
em consonancia com a politica ministerial brasileira baseada em evidéncias cientificas que
possibilitardo atencdo qualificada e segura ao recém-nascido sob o seu cuidado (BRASIL,
2011a).

A Unidade de Cuidado Intermediario Neonatal (UCIN) do Hospital das Clinicas
de Ribeirdo Preto utiliza em sua rotina para alivio da dor em prematuros, 0,5ml/Kg de
sacarose 24%, 2 minutos antes de iniciar o procedimento doloroso, o que inclui o exame de
fundo de olho para a ROP. Em leituras relacionadas a tematica, essa dose sofre variacdes de
0,1 até 2ml no referido exame. Assim como os resultados benéficos da sacarose no fundo de
olho encontrados pelos autores ndo chegam a uma conclusdo definitiva, havendo diferencas
em relacdo ao alivio da dor no prematuro para o exame de fundo de olho.

Acrescentamos, ainda, que Bucher et al. (1995) chamam atencao para o fato de
que as solugdes de sacarose podem ndo ser encontradas facilmente em todas as unidades de
terapia intensiva, além de potenciais efeitos secundarios, tais como enterocolite necrosante,
hiperglicemia e sobrecarga de liquido, especialmente em prematuros. Diante disso, esses
autores ndo recomendam o uso extenso da sacarose para efeitos analgésicos.

Pesquisadores da Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da USP tém
desenvolvido estudos de intervencdes ndo farmacoldgicas que tenham a participagdo ativa da
mae nesse cuidado, incluindo o contato pele a pele (CASTRAL, 2007; CASTRAL et al.,
2008) e a amamentagao materna (LEITE, 2005; LEITE et al., 2009) para o alivio da dor aguda
decorrente da puncdo de calcaneo para o exame de triagem neonatal em recém-nascidos a
termo e prematuros, respectivamente. Emerge, agora, o desafio de testar a efetividade do leite
humano durante o exame de fundo de olho.

A escolha por trabalhar com o leite humano, além de ser natural e gratuito,

apresenta efeitos nociceptivos que podem beneficiar o bebé prematuro, o que estd em
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consonancia com a politica publica de satide brasileira que vem implementando, ao longo dos
anos, iniciativas para melhorar a assisténcia materna e do neonato no Sistema Unico de Saude
(SUS).

Em 2011, o Ministério da Satude divulga a Rede Cegonha, como uma estratégia de
aumentar o acesso e qualificar a aten¢do a saude das mulheres e criangas, antes, durante e
apos o parto. A Rede Cegonha conta com quase R$ 9,4 bilhdes para garantia da assisténcia
segura ¢ humanizada & mae e ao bebé. Uma das acdes dessa estratégia do governo ¢ a
mobilizacdo da sociedade sobre a importancia do aleitamento materno (BRASIL, 2011b).
Ressaltam-se, ainda, outras agdes como a Iniciativa Hospital Amigo da Crianca (IHAC), o
Método Mae Canguru e a estratégia de promogdo na atencdo basica Rede Amamenta Brasil e
a Rede Brasileira de Bancos de Leite Humano.

Em relagdo aos Bancos de Leite Humano, o Ministério da Saude aprovou a
Portaria n° 322, de 26 de maio de 1988 (BRASIL, 1988), que foi o primeiro documento a
implementar o funcionamento dos bancos de leite humano no Brasil, tendo uma nova norma
de funcionamento pela Resolugdo RDC n° 171, de 4 de setembro de 2006 (BRASIL 2006).

A escolha pelo leite humano advindo de banco para o presente trabalho justifica-
se pelo fato de muitos prematuros e recém-nascidos de baixo peso apresentarem imaturidade e
dificuldade para sugar eficientemente.

E importante investigar novas estratégias terapéuticas que promovam o bem-estar
do prematuro diante de um procedimento doloroso, € o leite humano emerge como um
descortinar de novos olhares para a pratica clinica, justificando o presente estudo que
contribuirda com evidéncias sobre o uso do leite humano, no alivio da dor aguda de

prematuros.
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Conforme descrito anteriormente, a sacarose ¢ efetiva no alivio da dor decorrente
de varios procedimentos dolorosos, todavia, ainda ndo ha evidéncia sobre a sua efetividade
em prematuros submetidos ao exame de fundo de olho para diagndstico da ROP. Assim,
temos como hipotese de estudo:

e O efeito do leite humano na reducao das respostas biocomportamentais de dor,

em prematuros submetidos ao exame de fundo de olho, para diagndstico da

ROP ¢ superior a sacarose 25%.
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3.1 Objetivo Geral

Investigar o efeito do leite humano na redugdo de respostas biocomportamentais
de dor, em RNPTs submetidos ao exame de fundo de olho, para diagndstico precoce da

retinopatia da prematuridade, em comparacdo com a sacarose 25%.

3.2 Objetivos Especificos

e Avaliar a resposta comportamental (NFCS e choro) dos prematuros antes,
durante e apos serem submetidos ao exame de fundo de olho, para diagnéstico
da ROP;

e Comparar as frequéncias cardiacas obtidas antes, durante e ap6s o exame de
fundo de olho;

e Comparar os niveis de cortisol salivar obtidos antes e apds o exame de fundo
de olho;

e Comparar as respostas fisiolégicas e comportamentais dos prematuros que

receberam leite humano com as dos que receberam sacarose 25%.
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4.1 Desenho do Estudo

Trata-se de um ensaio clinico randomizado (ECR), no qual os sujeitos da pesquisa
sao designados em grupo experimental, exposto a uma intervengdo que se acredita ser util, ou
em grupo controle que ¢ tratado igualmente em todos os aspectos, s6 que os sujeitos nao
recebem a interven¢do, com a finalidade de estudar a relacdo de causa e efeito entre uma
intervencdo e um desfecho de saude (FLETCHER; FLETCHER; WAGNER, 1996;
INTERNATIONAL COMMITTEE OF MEDICAL JOURNAL EDITORS (ICMIJE), 2011).
Os individuos do grupo controle podem receber placebo ou uma intervencao eficaz para a
populacdo e condig¢do estudadas, substancia ativa, denominando-se, assim, grupo controle
ativo (BUENO, 2011). As intervengdes incluem drogas, procedimentos cirurgicos, aparelhos,
tratamentos comportamentais, mudancas no processo de prestacao de cuidados, dentre outras
(ICMIJE, 2011). Este tipo de estudo ¢ considerado como uma das ferramentas mais poderosas
para a obtencdo de evidéncias para a pratica clinica (SOUZA, 2009).

No presente estudo, o grupo experimental foi composto por prematuros que
receberam leite humano (GLH) e o grupo controle ativo por aqueles que receberam sacarose
25% (GS). Justifica-se o uso da sacarose como controle ativo, visto que a mesma ¢ rotina do
servigo para o manejo da dor aguda neonatal, com eficécia ja comprovada conforme relatado

anteriormente.

4.2 Local do Estudo e Recrutamento

O estudo foi realizado na Unidade de Cuidado Intermediario Neonatal (UCIN), do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto da Universidade de Sao
Paulo (HCFMRP-USP), que dispde de 24 leitos neonatais. Ha na institui¢do, ainda, 21 leitos
neonatais de terapia intensiva e mais 18 leitos de alojamento conjunto.

Em Ribeirdo Preto-SP, registrou-se o nascimento de 1.476 RNPTs no ano de
2011, sendo 464 (31,4%) no HFFMRP-USP. Esta proporcdo justifica-se pelo fato de o
hospital e municipio se constituirem em centro regional de aten¢do a satude, recebendo para
atencdo perinatal clientela procedente de varios municipios da Regional de Saude XVIII

(RIBEIRAO PRETO, 2011) e de outros Estados.
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O exame do fundo de olho ¢ realizado na unidade neonatal toda terca-feira no
periodo da tarde pelos residentes de medicina da area de oftalmologia. A inclusdo e o
agendamento do neonato para a realizacdo do exame sdo determinados pelos médicos
neonatologistas e residentes da unidade. Assim, o recrutamento dos bebés para o estudo foi
realizado as segundas-feiras a tarde ou as tercas-feiras pela manha.

Uma aluna de iniciacdo cientifica devidamente treinada foi responsdvel pelo
recrutamento dos bebés que ocorreu no periodo de maio de 2011 a agosto de 2012. A
conversa com a mae foi ao lado da incubadora ou ber¢o do prematuro e na propria UCIN.
Devido a complexidade da pesquisa, muitas maes solicitavam a leitura conjunta do TCLE. No
caso do agendamento de mais de duas criancas para realizar o exame de fundo de olho no
mesmo dia, a crianga que realizou menor quantidade de exames foi selecionada. Tal critério

foi estabelecido devido a limitagdo de recursos humanos para a coleta de dados.

4.3 Populacio e Amostra

Participaram do estudo 48 prematuros com indicagdo para realizar o exame de
fundo de olho para diagndstico precoce da ROP, segundo os critérios da Sociedade Brasileira
de Pediatria, do Conselho Brasileiro de Oftalmologia e da Sociedade Brasileira de
Oftalmologia Pediatrica, ou seja, aqueles com idade gestacional menor ou igual a 32 semanas
ou peso ao nascimento menor ou igual a 1.500g (ZIN et al., 2007). Além disso, foram

estabelecidos os critérios de inclusdo e exclusdo abaixo relacionados.

4.3.1 Criteérios de Inclusdo

e Primeiro exame de fundo de olho agendado entre a 4* ¢ a 6* semana de vida;
e Apresentar estabilidade clinica, ou seja, manutencao da FC entre 120-160 bpm
anteriormente ao inicio do exame de fundo de olho;

e Tempo minimo de 1 hora da tltima mamada.
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4.3.2 Criteérios de Exclusdo

e Neconatos em assisténcia ventilatoria assistida;

e Diagnoéstico de hemorragia intraventricular grau III ou IV ou subsequente
leucomalacia;

e Ocorréncia de doenga congénita do sistema nervoso, malformagao ou prejuizos
neuroldgicos e renais;

e Uso de opioides e corticoesteorides ou outras drogas que interfiram nas
respostas a nocicepgao;

e Apresentar diagndstico de ROP.

4.3.3 Tamanho da Amostra

O calculo amostral foi obtido através de um programa de computador denominado

G Power analysis 3.1, disponivel gratuitamente no site http:/www.psycho.uni-

duesseldorf.de/aap/projects/gpower/. Considerando um tamanho do efeito = 0,3; a = 5%; B =
80%:; dois grupos (leite humano e sacarose); cinco medidas do escore de dor neonatal (basal,
procedimento no primeiro olho, procedimento no segundo olho, recuperacdo imediata e
recuperagao tardia) e uma correlacao entre as medidas repetidas de 0,4, obteve-se um tamanho

amostral de 48 RNPTs.

4.3.4 Randomizagdo e Cegamento

Os RNPTs foram randomizados em dois grupos: sacarose ou leite humano. Uma

lista de randomizacao foi gerada através do site www.randomization.com por uma doutoranda

que definiu a sequéncia numérica e a solucao ofertada para os RNPTs. A técnica utilizada foi
a randomizac¢do em blocos de seis e oito que tém a vantagem de conferir um nimero igual de
participantes nos grupos experimental e controle, mesmo que o ensaio seja interrompido antes
do final previsto. E util, também, em estudos com numero reduzido de participantes

(ESCOSTEGUY, 1999).
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A partir da defini¢do dos grupos, a alocacdo dos RNPTs foi gerada por meio de
envelopes opacos, selados e numerados sequencialmente pela mesma doutoranda. O
cegamento teve por finalidade manter a intervengdo (no caso, leite humano ou sacarose)
desconhecida pelos participantes, assistentes de pesquisa que administraram a intervengao e
que coletaram e analisaram os dados (MARTINS; SOUSA; OLIVEIRA, 2009).

Para o presente estudo, como os participantes eram RNPTs, preveniu-se o viés de
execug¢do, resultante de efeitos ndo associados a intervencao recebida. A pesquisadora nao
esteve presente durante a oferta das solugdes para impedir o viés de detecgao, evitando-se
atitudes e estimulos diferenciados aos pacientes ao reconhecer para qual interven¢do ele foi
assinalado (MARTINS; SOUSA; OLIVEIRA, 2009), portanto as solugdes foram

administradas pelas assistentes de pesquisa.

4.4 Variaveis Independentes

4.4.1 Leite Humano

A produgdo de leite depende de estimulos neuroendécrinos e do contato entre mae
e filho e pode ser influenciada por fatores como estresse, alteragdo do sono, entre outros
(BUENO, 2011). O leite humano foi escolhido como intervengdo nao s6 pelas suas
propriedades analgésicas, mas por ser natural e tornar a mae participante ativa no processo de
cuidar do RNPT (LEITE, 2005; SIMONSE; MULDER; VAN BEEK, 2012). O leite materno
¢ uma alternativa em relagdo a solugdes adocicadas, porém, as evidéncias em relacdo a sua
eficacia e efetividade ndo estdo totalmente estabelecidas para alivio da dor (BUENO et al.,
2010; BUENO et al., 2012).

Ofertamos 2ml de leite humano por via oral (BUCHER et al., 2000; ORS et al.,
1999), por meio de uma seringa desprovida de agulha (ORS et al., 1999; OZDOGAN et al.,
2010; SKOGSDAL; ERIKSSON; SCHOLLIN, 1997).

4.4.2 Sacarose

A escolha de um grupo controle ativo foi fundamentada por preceitos éticos,

como a beneficéncia (MASSAROLLO; SACCARDO; ZOBOLI, 2006; OGUISSO;



4 Meétodos 62

SCHMIDT, 1999). O uso de placebo ndo ¢ indicado para pesquisas que envolvem recém-
nascidos (BELLIENE; BUONOCORE, 2010). A sacarose foi escolhida por ser uma
intervengdo efetiva para o alivio da dor aguda neonatal (STEVENS; YAMADA; OHLSSON,
2010), recomendada por 6rgaos nacionais (BRASIL, 2011a) e internacionais (AMERICAN
ACADEMY OF PEDIATRICS, 2000), além de fazer parte do protocolo da unidade para o
manejo da dor.

Administramos 0,5ml de sacarose 25% por kg de peso do RNPT (GASPARDO,
2006; GRABSKA et al., 2005), por meio de uma seringa desprovida de agulha (HARRISON;
JOHNSTON; LOUGHNAN, 2003; LEFRAK et al., 2006).

4.5 Variaveis de Desfecho

Para mensuracdo da resposta do neonato a dor ao exame de fundo de olho,
utilizamos indicadores comportamentais (mimica facial de dor e choro), indicador fisiologico
(frequéncia cardiaca - FC) e bioldgico (cortisol salivar). O manejo da dor requer uma
avaliagdo competente, por parte dos profissionais de satide, que pode ser especialmente dificil
de mensurar em recém-nascidos devido a inabilidade destes em comunicar a dor. A avalia¢ao
da dor deve ser multidimensional, incluindo indicadores fisioldgicos e comportamentais, visto
que apds o estimulo doloroso agudo, o recém-nascido apresenta uma resposta global de
estresse que inclui modificacdes em nivel cardiovascular, respiratorio, imunologico,
hormonal, metabdlico, comportamental, entre outras (GUINSBURG, 1999, 2000). Dessa
forma, os parametros fisiologicos parecem uteis para avaliar a dor na pratica clinica, mas em

geral, ndo devem ser utilizados de forma isolada.

4.5.1 Indicadores Comportamentais

4.5.1.1 Mimica facial

As alteracdes de mimica facial constituem-se em um dos eixos fundamentais no

estudo da manifestacdo do neonato a dor. A especificidade dos movimentos faciais de dor

poderia ser explicada pelo fato de estes constituirem ferramenta importante na adaptacao
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evolutiva das espécies, sendo um dos meios de comunica¢do mais poderosos entre recém-
nascidos e seus cuidadores (GUINSBURG; CUENCA, 2010).

A mimica facial foi mensurada por meio do NFCS, desenvolvido e validado por
Grunau e Craig (1987) e, validado no Brasil por Guinsburg et al. (2003) a beira do leito. O
NFCS inclui cinco agdes faciais: fronte saliente, olhos apertados, sulco nasolabial
aprofundado, boca aberta na horizontal e lingua tensa (GRUNAU; GRAIG, 2010). Devido a
dificuldade na visualizacdo da face do RNPT, pela propria natureza do exame, foi realizada
uma pré-avaliacdo dos videos pela pesquisadora para definir quais agdes faciais seriam
codificadas, com o intuito de diminuir as possiveis perdas de imagens. Dessa forma, a fronte
saliente e o sulco nasolabial foram selecionados para a codificacdo. A definicdo de cada

mimica facial encontra-se descrita a seguir.

MiMICA FACIAL DESCRICAO

Abaulamento, aumento ¢/ou sulcos verticais acima ¢ entre
1. Fronte saliente as sobrancelhas como resultado da aproximagao e
rebaixamento das sobrancelhas.

Marcagao profunda e levantamento do sulco nasolabial
(uma linha ou ruga que se inicia nas asas do nariz e desce
até os cantos dos labios).

2. Sulco nasolabial
aprofundado

Quadro 1 — Definigdes das agdes faciais conforme o NFCS
Fonte: Grunau, Fitzgerald e Ellwood (2001) traduzido por Castral (2007)

A mimica facial foi codificada por duas assistentes de pesquisa treinadas, sendo
uma enfermeira e uma doutoranda. A codificacdo foi feita por meio de filmagens da face do
neonato, sem som. Uma descri¢ao mais detalhada sobre o treinamento dos codificadores, o
calculo de confiabilidade e o processamento das imagens encontram-se no item 4.7 deste
mesmo capitulo.

A codificagdo foi realizada de forma continua, segundo a segundo, durante o
bloco de 20 segundos finais do periodo basal (PB), procedimento no olho direito (POD),
procedimento no olho esquerdo (POE), recuperagao imediata (RI) e recuperacao tardia (RT).
No total, foram codificados 4.800 segundos da mimica facial.

A cada mimica facial presente no periodo observado, em segundos, atribuiu-se um
ponto. No final do bloco de 20 segundos da fase basal e de recuperacdo (imediata e tardia),
somou-se o numero total de pontos obtidos pelo RNPT em cada fase (GRUNAU; CRAIG,
2010) (APENDICE A). No caso da fase do procedimento, calculou-se a média dos pontos
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obtidos pelos neonatos em cada etapa (olho direito e olho esquerdo). O escore maximo do
NFCS para cada etapa da coleta foi calculado da seguinte maneira:
v’ Basal - 20 segundos X 2 agdes faciais = 40 pontos;
v’ Procedimento no olho direito + olho esquerdo = 40 segundos / 2 X 2 agdes
faciais = 40 pontos;
v" Recuperagdo imediata - 20 segundos X 2 ag¢des faciais = 40 pontos;

v’ Recuperagio tardia - 20 segundos X 2 a¢des faciais = 40 pontos.

Conforme Castral et al. (2012), pelo fato de a duragdo das fases diferir entre si, foi
necessario normalizar os escores para que estes se tornassem comparaveis, utilizando-se a
técnica de normalizagdo minimo-maximo (JAIN; NANDAKUMAR; ROSS, 2005).
Dividimos o escore obtido pelo prematuro em cada fase pelo escore maximo de determinada
fase. Entdo, multiplicamos o escore final por 10 para facilitar a interpretacdo dos dados,
conforme segue abaixo:

v’ Basal: (total pontos obtido / 40 pontos) X 10;

v Procedimento no olho direito + olho esquerdo (total pontos obtido / 40 pontos)

X 10;
v" Recuperagio imediata (total pontos obtido / 40 pontos) X 10;
v" Recuperagio tardia (total pontos obtido / 40 pontos) X 10.

Sendo assim, o escore do NFCS para cada uma das etapas da coleta variou de 0 a
10. Além disso, calculamos, para cada uma das duas a¢des faciais, a duracdo em segundos e a
porcentagem de tempo [(duracdo comportamento / duracdo fase) X 100] em cada etapa da

coleta (PB, POD, POE, Rl e RT).

4.5.1.2 Choro

Um dos eventos mais comuns que pode afetar o fluxo respiratério € o choro, uma
acdo psicolodgica da crianga para se comunicar e chamar a aten¢do, mas que requer um grande
esforco para um RNPT, ocasionando desconforto e até mesmo tendo um impacto adverso

sobre a oxigenacao sanguinea (MANFREDI et al., 2009).
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A presenca e a duragdo do choro tém sido utilizadas para determinar a eficacia de
intervengdes em procedimentos dolorosos no prematuro (BUENO et al., 2012; CASTRAL et
al., 2012; STEVENS; YAMADA; OHLSSON, 2010).

O choro foi considerado um indicador comportamental, tendo sido mensurada a
duracdo durante do exame de fundo de olho. Sendo assim, definimos o choro como qualquer
vocalizagdo audivel com duragdo maior do que cinco segundos, conforme Castral (2007).

Semelhante a mimica facial, a codificagdo do choro foi realizada de forma
continua, segundo a segundo, em todos os periodos da coleta de dados. Porém no
procedimento foi realizado a média entre o olho direito e esquerdo. Para o choro tivemos o

PB), periodo procedimento (PR), recuperagdo imediata (RI) e recuperagao tardia (RT).

4.5.2 Indicadores Fisiologicos

4.5.2.1 Frequéncia cardiaca

Os indicadores de ocorréncia da dor sdo medidas objetivas, embora ndo sejam
especificas. A FC ¢ uma das medidas mais comumente descrita e mensurada envolvendo
pesquisas em neonatos (BUENO, 2011; GUINSBURG, 1999; MITCHELL; BROOKS;
ROANE, 2000). O aumento da FC tem sido um sinalizador dos neonatos em resposta ao
estimulo doloroso.

Estabelecemos como faixa de normalidade para a FC valores entre 120 e 160
batimentos/minuto (FULORIA; KREITER, 2002).

A FC foi mensurada segundo a segundo por um frequencimetro (modelo Polar RS
200 ou Polar RS 300X) (Figura 2), através de dois eletrodos fixados no térax do neonato,
obtendo-se a média da FC em cada fase da coleta de dados. Semelhante ao choro, no
procedimento foi realizado a média entre o olho direito e esquerdo. Para a FC tivemos PB,
PR, RI e RT.

Os dados do frequencimetro foram armazenados em um software gratuito, Polar
Weblink (RS 200) e Polar (RS 300X), disponiveis online, conforme estudo de Castral et al.
(2012) e Leite (2005). Em seguida, os dados foram transferidos para uma planilha do Excel.

Analisamos os valores médios, minimos ¢ maximos nos diferentes periodos de

coleta de dados e nimero de situacdes de risco (fora da faixa de normalidade).
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Figura 2 — Material para mensuragdo da FC neonatal

4.5.2.2 Cortisol salivar

O eixo hipotadlamo-hipédfise-adrenal (HPA) ¢ o principal eixo de estresse
endocrino do organismo humano. O cortisol, hormonio final deste eixo, afeta o metabolismo,
sistema cardiovascular e sistema nervoso central de forma aguda e cronica (DEDOVIC et al.,
2009). O cortisol salivar ¢ considerado um marcador de estresse em recém-nascidos a termo e
pré-termo (GRUNAU et al., 2005; HARRISON et al., 2005).

A dosagem de cortisol na saliva caracteriza-se em um método de facil coleta e
fidedigno para avaliar a fungdo adrenal. E um exame alternativo e mais sensivel quando
comparado as técnicas plasmatica e urinaria, além de permitir repetidas coletas sem estresse
ou espoliacdo sanguinea (SILVA; MALLOZI; FERRARI, 2007). Santiago, Jorge e Moreira
(1996) indicam o aparecimento do ritmo circadiano do cortisol salivar na oitava semana pos-
natal.

A utilizagdo do cortisol salivar na investigacdo biocomportamental em pediatria
revelou um aumento do nivel do cortisol mediante um estimulo doloroso (XIOMEI;
LUNDIGTON-HOE; WALSH, 2011), bem como uma associagdo positiva entre os niveis de
cortisol salivar materno e os escores de dor no RNPT submetido a pun¢do de calcaneo
(CASTRAL et al., 2012), Diversos estimulos psicologicos e fisicos, tal como o estimulo
doloroso, podem ativar o eixo HPA acionando hormonios que, ao serem liberados,
proporcionam o aumento dos niveis de cortisol. Uma vez que esse eixo ¢ ativado, demora

cerca de 20 a 25 minutos para atingir o pico da concentracao de cortisol salivar, seguido por
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uma diminui¢do gradual até o nivel basal apds 45 minutos do estimulo doloroso (RAMSAY;
LEWIS, 2003).

Buscamos estudar as alteragdes do cortisol salivar nos RNPTs submetidos ao
exame do fundo de olho, visto que a dor pode ativar o eixo HPA, induzindo uma resposta
endocrina que reflete no aumento dos niveis de cortisol em RNPT. Ressaltamos, ainda, que o
cortisol salivar tem sido utilizado em estudos para testar os efeitos de intervencdes nao
farmacologicas da dor em neonatos, incluindo a sacarose (JOUNG; CHO, 2010), a posi¢ao
canguru (CASTRAL et al., 2012) e o cuidado desenvolvimental (KLEBERG et al., 2008),
bem como avaliar a resposta do prematuro durante o exame de fundo de olho (GRABSKA et
al., 2005; KLEBERG et al., 2008).

No presente estudo, coletamos trés amostras da saliva do RNPT. A primeira coleta
foi realizada antes do inicio do exame de fundo de olho (cortisol basal), a segunda, 30
minutos (cortisol resposta) apos o término do exame, e a terceira amostra, 60 minutos apos
esse procedimento (cortisol recuperagio).

As coletas de saliva foram realizadas pela pesquisadora ou pelas assistentes de
pesquisa, sendo a primeira coleta entre 30 e 60 minutos antes do exame. Como o exame de
fundo de olho ¢ realizado pelo oftalmologista e depende da demanda do servi¢o, ndo foi
possivel padronizarmos um horario para a coleta do cortisol basal, porém tivemos a
preocupacdo de garantir um intervalo minimo de uma hora ap6és a mamada em todas as
amostras de saliva coletadas.

Coletamos trés amostras de 0,5 a Iml de saliva pela aspiragao do assoalho bucal,
utilizando-se um escalpe numero 21 estéril desprovido da agulha que foi conectado a uma
seringa estéril de 10ml, proporcionando pressdo negativa para succao da saliva (Figura 3),
conforme técnica preconizada por Santiago, Jorge e Moreira (1996). Antes da coleta para
estimulacdo salivar, administramos duas gotas de acido citrico 5% na cavidade oral dos
neonatos, uma vez que a saliva ¢ reduzida em prematuros e o acido citrico ndo modifica os
niveis do cortisol salivar (CASTRAL, 2010; KIDD et al., 2009).

A pesquisadora participou como assistente de pesquisa na coleta de dados da tese
de doutorado da Dra. Thaila Corréa Castral, o que foi fundamental para a capacitacdo para
coleta das amostras de saliva para o presente estudo. Antes de iniciar a coleta de dados, foi
realizado um teste-piloto com dez neonatos para investigar uma possivel influéncia do leite no
nivel de cortisol salivar. Em cinco neonatos, administramos o leite e coletamos uma amostra
de saliva, porém nao realizamos a higienizagdo da cavidade oral, enquanto em cinco neonatos

procedemos com a mesma técnica de coleta, mas realizamos a higienizagdo da boca do RNPT
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com uma gaze estéril umedecida com agua destilada, com o objetivo de retirar o excesso de
leite. Apds dosagem do cortisol, constatamos que nao houve alteragdo dos niveis do cortisol
salivar entre os neonatos que receberam ou nao a higienizagao da cavidade oral. Entdo, com o
intuito de promover o minimo de estresse ao RNPT, optamos por ndo realizar a higiene da
cavidade oral antes da coleta da saliva.

Todo o material coletado foi armazenado em um tubo ependorf e centrifugado
durante dez minutos a 3.000 rotagdes por minuto (rpm), a uma temperatura de 5°C. Em
seguida, as amostras foram congeladas em um freezer a uma temperatura de —20°C no
Laboratério de Endocrinologia e Metabologia do Departamento de Clinica Médica da FMRP-
USP. Ao final da coleta, um técnico experiente realizou as dosagens por radioimunoensaio,
segundo técnica descrita por Vieira et al. (1984). As médias do coeficiente de variagao
intraensaio (CIA) e do coeficiente interensaio (CIV) foram de 3,5% e 13,7%,
respectivamente.

Para fins de analise, calculamos as concentragdes médias do cortisol salivar basal,
resposta e recuperagdo, comparando-se a média intragrupos e entre 0s grupos, no caso,
sacarose e leite. As concentragdes de cortisol salivar foram determinadas em nanomol por
litro (nmol/L), com o intuito de facilitar a comparacdo com pesquisas internacionais. Para

transformagdo de mecg/dL para nmol/L, multiplicar por 0,028.

Figura 3 — Material para a coleta do cortisol salivar

4.6 Estudo Piloto

O estudo-piloto foi realizado na UCIN do HCFMRP-USP, no periodo de
novembro de 2010 a maio de 2011, com a participagdo de 14 prematuros (GS =9 e GLH = 5).

Uma aluna do curso de Licenciatura em Enfermagem e uma enfermeira foram assistentes de
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pesquisa na coleta de dados. A maior dificuldade do estudo-piloto foi contatar as maes para
obter o consentimento, pela periodicidade semanal do exame de fundo de olho.

O estudo piloto foi fundamental para adequacgdo do protocolo de coleta de dados e
familiarizagdo com a rotina do servigo para realizacdo do exame de fundo de olho, assim
como o conhecimento dos funciondrios e médicos residentes sobre a pesquisa. Outras
modificacdes foram realizadas a partir do estudo-piloto, como o ndo uso do tripé para fixar as
cameras, uma vez que o exame ¢ dinamico e o tripé atrapalhava na obtengao das imagens da
face do prematuro. Além disso, contratos de trabalho foram estabelecidos com as enfermeiras
da UCIN, por exemplo, a responsabilidade da dilatacdo das pupilas por meio da instilacdo de

colirios ficou sendo da equipe da pesquisa, para ndo atrapalhar o andamento do protocolo.

4.7 Coleta de Dados

4.7.1 Recursos Materiais

Para obtencdo dos indicadores comportamentais (mimica facial e choro),
utilizamos uma camera SONY - Digital Handcan, modelo DVD92. A camera ficou em maos
do pesquisador ou assistente de pesquisa para uma melhor captacdo da face do prematuro. As
cameras gravaram as imagens em mini DVD-R (1,4GB/30min) no formato VOB. Em
seguida, foram realizadas copias de seguranga em um HD externo.

A codificagdo das imagens da mimica facial dos prematuros foi realizada em
computador por meio do software MagixMovie Editor 15 Pro Plus, o qual permite a
visualizacao das filmagens frame-by-frame ou slowmotion, garantindo uma maior precisao do
comportamento do neonato.

A FC foi mensurada pela colocagdo de dois eletrodos RedDot 2258-3 da 3M em
todos os prematuros. A conexdo com o frequencimetro RS 200 ou RS 300X foi realizada por
meio de uma adaptagao com fio de telefone acoplado em dois jacarés. Apds a coleta, os dados
foram transferidos para o software Polar WebLink, disponivel no site

www.polartrainning;com, para fins de armazenamento das informagdes.

O material para coleta do cortisol salivar foi descrito no item 4.5.2.2.
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4.7.2 Recursos Humanos

Ao todo, cinco assistentes de pesquisa foram treinadas pela pesquisadora para
participar na coleta de dados, sendo trés alunas do curso de Licenciatura em Enfermagem,
uma aluna do curso de Bacharelado em Enfermagem e uma enfermeira doutoranda vinculada
ao grupo de pesquisa. Além disso, uma enfermeira da UCIN do HCFMRP-USP auxiliou na
administracao da solucdo de leite humano ou sacarose a ser ofertada de acordo, no dia do
exame de fundo de olho.

A distribuicdo da equipe na coleta de dados deu-se da seguinte forma: uma
assistente de pesquisa ficou responsavel pela cadmera de filmagem, outra somente pelo
frequencimetro e uma responsavel pelas anotagdes no instrumento de coleta de dados do bebé
durante o exame de fundo de olho. Todas as pessoas envolvidas no estudo, exceto a

enfermeira da UCIN, foram treinadas para a coleta do cortisol salivar neonatal.

4.7.3 Procedimento de Coleta de Dados

Atendidos os critérios de inclusdo na amostra, inicialmente foi realizado um
levantamento do prontuario do prematuro para a coleta e registro dos dados de nascimento,
clinicos e terapéuticos (Apéndice B), conforme instrumento adaptado de outros estudos acerca
da dor neonatal (CASTRAL, 2007; LEITE, 2005). As maes foram entrevistadas para coleta de
dados sociodemograficos e obstétricos (Apéndice C).

O tipo e a quantidade de procedimentos invasivos ao qual o recém-nascido foi
submetido, nas Ultimas 24 horas, foram obtidos mediante o registro no prontuario feito pelos
profissionais de satude.

A coleta da mimica facial foi realizada em cinco periodos: basal (5 minutos antes
do exame de fundo de olho — PB), procedimento no olho direito (20 segundos anteriores a
retirada do espéculo no olho direito — POD), procedimento no olho esquerdo (anteriores a
retirada do espéculo no olho direito — POE), recuperagcdo imediata (5 minutos apds o exame
de fundo de olho — RI) e recuperacao tardia (5 minutos ap6s a recuperagdo imediata — RT).

Para as variaveis FC e choro, os periodos da coleta foram divididos em: basal (5
minutos antes do exame de fundo de olho — PB), procedimento (exame do olho direito e
esquerdo — PR), recuperagdo imediata (5 minutos apds o exame de fundo de olho — RI) e

recuperag¢do tardia (5 minutos ap6s a recuperagdo imediata — RT).
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Para o cortisol salivar, foram coletadas trés amostras da saliva do RNPT. A
primeira coleta foi realizada antes do inicio do exame de fundo de olho (cortisol basal), a
segunda, 30 minutos (cortisol resposta) apos o término do exame, e a terceira amostra, 60
minutos apos esse procedimento (cortisol recuperagao).

Conforme rotina do servigo, os prematuros permaneceram contidos com um
cueiro no ber¢o ou incubadora durante todo o exame. Entre 60 ¢ 90 minutos antes do
procedimento, uma assistente de pesquisa administrou por trés vezes uma gota do colirio
tropicamida e fenilefrina em cada olho do prematuro para dilatagdo da pupila. A seguir, a
mesma instalou os eletrodos cardiacos para mensuragdo da FC e realizou a primeira coleta de
saliva (cortisol basal). Apos estabilizagdo da FC dentro dos parametros de normalidade, deu-
se seguimento com a monitorizagdo cardiaca e a filmagem da face do neonato (PB — 5
minutos) até o final da recuperagao.

O oftalmologista realizou a instilagdo de colirio anestésico proximetacaina no
olho direito do RNPT e, apds 30 segundos, colocou o afastador ocular e procedeu ao exame
com um oftalmoscopio binocular indireto (POD). Ao findar este exame, o oftalmologista
aguardou 20 segundos e, a seguir, procedeu ao exame de fundo do olho esquerdo (POE) a
semelhanca do direito. O periodo de 20 segundos entre o exame do olho direito e o esquerdo
foi solicitado ao oftalmologista para possibilitar a obten¢do de imagens da mimica facial
neonatal (MITCHELL et al., 2004).

Em seguida, o prematuro foi mantido na incubadora ou ber¢o sem manipulacao, e
a assistente de pesquisa ou pesquisadora coletou a segunda e a terceira amostras de saliva 30
(cortisol resposta) e 60 (cortisol recuperagdo), minutos apdés o término do exame,

respectivamente.
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Figura 4 — Organograma de coleta de dados
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4.8 Codificacao das Imagens

4.8.1 Preparagdo dos Videos

Como medida de seguranga, a pesquisadora realizou duas cdpias das filmagens
em um HD externo e outra em um notebook. Posteriormente, a pesquisadora assistiu a todos
as filmagens com o objetivo de identificar falhas no processo de captacao das imagens,
durante a coleta de dados. Foram excluidos cinco videos, dois devido a problemas técnicos
com auséncia de imagem da face dos prematuros e trés pela obstru¢cdo da imagem de algumas
das fases durante a coleta de dados por um periodo superior a 20% do total de 100 segundos
necessarios para a codificacao da atividade facial (CASTRAL, 2010). Estes mesmos videos
foram excluidos da codificacio do choro. A pesquisadora estruturou uma planilha no
Microsoft Olffice Excel, identificando os periodos que deveriam ser codificados pelas

assistentes de pesquisa para as varidveis da mimica facial e choro.

4.8.2 Treinamento dos Codificadores

Dois codificadores, uma enfermeira ¢ uma doutoranda, receberam treinamento
para codificacdo da mimica facial neonatal, em marco de 2012, por uma pesquisadora expert
em dor neonatal. Os codificadores foram considerados aptos para codificar apds atingir um
coeficiente Kappa de confiabilidade interobservador de, no minimo, 80% (GRUNAU;
FITZGERALD; ELLWOQOD, 2001).

4.8.3 Confiabilidade Inter-Observador

A confiabilidade refere-se a dupla codificacdo das imagens do mesmo neonato
para verificar a fidedignidade da mensuragao realizada por um dos observadores (CASTRAL,
2007).

A estatistica Kappa ¢ bastante utilizada nestas situagdes e relaciona a proporcao
de concordancias observadas com as esperadas pelo acaso (CASTRAL, 2012).

Para o calculo da confiabilidade interobservador do estudo, selecionamos 20% da

amostra coletada e utilizamos o programa Generalized Sequential Querier (GSEQ versdo 5.0)
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para calcular o coeficiente de Kappa, conforme estudo de Castral (2010). Uma assistente de
pesquisa digitou os dados relacionados a mimica facial por meio de uma sintaxe propria do
programa, realizou a compilacao dos dados para correcao de possiveis erros de digitacao e,
posteriormente, procedeu ao célculo do coeficiente de concordancia de Kappa. O coeficiente

Kappa de confiabilidade interobservador para a mimica facial foi de 93%.

4.8.4 Analise dos Dados

Os dados foram digitados duplamente em uma planilha do EXCEL para garantir a
analise de consisténcia dos dados. Apds a comparacdo das planilhas e correcdo das
divergéncias, os dados foram exportados para o software Statistical Package for the Social
Sciences - SPSS (versao 19.0) para a realizacdo dos testes estatisticos.

Os grupos foram nomeados no SPSS, como “1” e “2” durante a andlise estatistica
para evitar a identificacdo da intervengao.

Para as variaveis quantitativas, utilizou-se a estatistica descritiva (média e desvio-
padrdo), e para as varidveis qualitativas (ou categéricas) fez-se a distribuicdo das frequéncias.
A normalidade das varidveis neonatais foi testada por meio do Teste de Kolmogorov-
Smirnov. No caso de distribuicdo normal, para a comparagdo entre os grupos leite humano e
sacarose das variaveis quantitativas idade gestacional, peso ao nascer, idade corrigida, idade
pos-natal, nimero de experiéncias prévias nas 24 horas que antecederam o exame, foi
realizado o Teste t-student. Para a comparacdo entre os grupos leite humano e sacarose das
variaveis idade pos-natal e indice de Apgar, optamos pelo teste ndo paramétrico para duas
amostras independentes, denominado de Mann-Whitney.

No caso das varidveis mimica facial, choro, FC e cortisol salivar, procedemos a
Analise de Variancia com Medidas Repetidas (RM-ANOVA). Inicialmente utilizamos o teste
de Levene (Levene’s test for homogeneity) para testar a homogeneidade das varidveis.
Verificamos o pressuposto da esfericidade das matrizes de variancia, essencial para realizagao
deste tipo de analise (LIU, 2002; PALLANT, 2007). O pressuposto da esfericidade foi
avaliado pelo teste de Mauchly (Mauchly’s Test of Sphericity). Pelo fato de a esfericidade nao
ter sido assumida, adotamos a analise multivariada, observando o valor de épsilon < 0,75 que
retrata o grau em que a populacdo atinge a pressuposi¢do da esfericidade e reportamos o valor

da estatistica de Wilk’s Lambda. Para valores de épsilon > 0,75, adotamos a andlise
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univariada e reportamos a estatistica de Hunh-Feldt (HF) ou Greenhouse-Geisser (GG) (LIU,
2002; PALLANT, 2007).

Para as variaveis categoricas, utilizamos o teste Qui-quadrado ou Teste exato
Fisher. Para a caracterizacao dos prematuros e das maes, utilizamos a estatistica descritiva

(média, desvio-padrao, frequéncia).

4.9 Aspectos Eticos

O estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do HCFMRP-USP, apos
anuéncia da Divisdo de Enfermagem e dos servigos de Neonatologia e de Oftalmologia do
hospital, sendo aprovado pelo Protocolo n® 1127/2010.

Atendendo aos aspectos éticos previstos na Resolugdo 196/96 (BRASIL, 1996),
foi mantido o anonimato dos participantes e obtida a assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (Apéndice D) pela mae do prematuro, antes de cada coleta dos dados. Em
caso de mae adolescente, também foi solicitada a autorizagao e assinatura do responsavel.

Todos os RNPTs receberam uma intervencdo para o alivio da dor aguda
relacionada ao procedimento, respeitando-se os Direitos da Crianca e do Adolescente
Hospitalizados (BRASIL, 1995), além das atuais evidéncias de que os neonatos sentem dor
durante o exame de fundo de olho e que h4d medidas efetivas disponiveis para reduzi-la.
Assim, os prematuros submetidos ao exame de fundo de olho receberam sacarose ou leite

humano.

4.10 Registro do Estudo

Seguindo recomendacdo da Organizagdo Mundial de Satde (OMS), a partir da
plataforma internacional de registros de ensaios clinicos e 0 CONSORT 2010, Consolidated
Standards of ReportingTrials (SCHULZ et al., 2010), a presente pesquisa foi registrada na
base Australian and New Zealand Clinical Trials Registry (ANZCTR), vinculada a
International Clinical Trials Registry Plataform (ICTRP) da OMS, com o protocolo
ACTRNI12611000375954, em fevereiro de 2011.
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Os resultados estdo organizados em duas se¢des. Na primeira, apresentamos a
caracterizacdo dos sujeitos da amostra trazendo dados relacionados as caracteristicas de
nascimento, clinicas e terapéuticas dos prematuros e sociodemograficas e obstétricas das
maes, de acordo com o grupo de alocagdo. Na segunda se¢ao, mostramos os dados referentes
ao exame de fundo de olho e a reatividade a dor dos RNPTs, segundo as varidveis mimica

facial, choro, FC e niveis de cortisol salivar.

5.1 Caracterizacio dos Sujeitos da Amostra

Do total de 128 RNPTs elegiveis para o exame de fundo de olho, no periodo de
coleta dos dados, 37 (28,9%) ndo atenderam aos critérios de inclusdo do estudo por
apresentarem hemorragia peri-intraventricular de grau III ou IV (27), Apgar menor que 5 no
5° minuto de vida (4) e presenca de ROP (4). Foram excluidos 35 (27,3%) prematuros pelos
seguintes motivos: mae ou responsavel (27), transferéncia do RNPT para outros hospitais e
recusa dos pais (2), jejum (1), instabilidade clinica (1) e alta hospitalar (1). Os 56 RNPTs
restantes participaram da coleta de dados e foram randomizados para o GLH (n=28) ou GS
(n=28). No entanto, cinco RNPTs do GS e trés do GLH foram excluidos devido a problemas
técnicos na coleta com perda de imagens da mimica facial (6) e amostra insuficiente de saliva
para dosagem do cortisol salivar (2). Por fim, participaram da analise 23 RNPTs do GS e 25
do GLH.

A Figura 5 apresenta um fluxograma dos sujeitos do estudo, conforme

recomendacao do CONSORT (SCHULZ et al., 2010).
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Figura 5 — Fluxo dos participantes do estudo, segundo recrutamento, randomizagao e analise dos dados, Ribeirdo

Preto, 2012
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Ao nascimento, os RNPTs apresentaram peso médio de 1.296,0g (= 273,0) no
GLH, e de 1.275,2g (£ 305,3) no GS. A idade gestacional média foi de 210,0 dias (+ 13,4) no
GLH e 211,0 dias (+ 15,7) no GS. Quanto ao indice de Apgar, a média no 1° minuto foi de 6,2
(+2,4) no GLH € 6,8 (+2,2) no GS e no 5° minuto de 8,8 (+ 1,3) no GLH ¢ 8,9 (+ 1,2) no GS.
No dia do exame de fundo de olho, os prematuros apresentaram idade corrigida média de
249,1 dias (+ 16,0) no GLH e de 250,9 dias (+ 13,4) no GS e idade pos-natal média de 39,0
dias (= 12,8) no GLH e 39,9 dias (+ 17,6) no GS. Quanto as médias de tempo em que os
RNPTs permaneceram internados na UTIN e UCIN, estas foram, respectivamente, de 14,7 (+

12,4) e 24,3 (= 9,8) dias no GLH e de 14,0 (+ 18,3) ¢ 23,0 (= 11,4) no GS (Tabela 1).

Tabela 1 — Caracterizacdo dos RNPTs, segundo dados de nascimento e os grupos de alocagio.
Ribeirdo Preto-SP, 2012

GLH GS
Variaveis _ _ p*
; DP 1 DP
Peso ao nascer (g) 1275,2 273,0 1296,0 305,3 0,603'
Apgar 1°minuto 6,2 2,4 6,8 2,2 0,257
Apgar 5° minuto 8,8 1,3 8,9 1,2 0,705
Idade gestacional (dias) 210,0 13,4 211,0 15,7 0,240"
Idade corrigida (dias) 249,1 16,0 250,9 134 0,440"
Idade po6s-natal (dias) 39,0 12,8 39,9 17,6 0,269°
Dias na UTIN 14,7 12,4 14,0 18,3 0,149'
Dias na UCIN 243 9,8 23,0 11,4 0,638'
f % f % p*

Masculino 15 60,0 12 52,2 3
Sexo 0,585

Feminino 10 40,0 11 47,8

Cesarea 13 52,0 15 65,2
Tipo de 3

Normal 11 44,0 7 30,4 0,622
parto

Forceps 1 4.0 1 4.4

.~ média, DP= desvio-padrio, "Teste t - student, 2 Mann-Whitney Test, ’ Teste Qui-Quadrado,
*0=0,05

Os resultados do Teste t de student € Mann-Whitney mostraram que o peso ao
nascimento, indice de Apgar, idade gestacional, idade corrigida, idade pds-natal do prematuro
e tempo de internagdo nao diferiram estatisticamente entre os grupos, sendo assim,

comparaveis.
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Em relagdo ao sexo, o masculino foi mais frequente no GLH (60,0%) e o
feminino, no GS (52,2%). O parto cesareo predominou tanto no GLH (52,0%) como no GS
(65,2%). Todavia, ndo houve diferenca estatisticamente significativa nessas distribuicdes
entre os dois grupos.

Até o dia do exame de fundo de olho, além da prematuridade, os RNPTs
apresentaram os seguintes diagnosticos clinicos: desconforto respiratorio precoce (n=34),
ictericia neonatal (n=30), apneia (n=15), sepse (n=13), displasia broncopulmonar (n=12),
doenca da membrana hialina (n=11), HPIV grau I ou II (n=10), persisténcia do canal arterial
(n=10), hipoglicemia (n=10), pneumonia (n=7), enterocolite necrosante (n=3), anemia (n=3),
neutropenia (n=3), plaquetopenia (n=3), convulsdes (n=2), desidratacdo (n=2), colestase
(n=2), atelectasia (n=2), atresia duodenal (n=1) e meningite (n=1).

As medicagdes em uso pelos RNPTs de ambos os grupos de alocagdo no dia da
coleta foram: polivitaminas (n=46), sulfato ferroso (n=28), espirinolactona (n=14),
aminofilina (n=4), fosfato tribasico de célcio (n=4), solugdo de NaCl 20% (n=4), vitamina A
(n=3), vitamina D (n=3), hidroclorotiazida (n=3), vancomicina (n=2), amicacina (n=2),
tinidazol (n=2), violeta genciana (n=2), domperidona (n=2), miconazol (n=2), neomicina
(n=1), solu¢ao de KCL (n=1), ranitidina (n=1) e sulfadiazina (n=1).

A Tabela 2 mostra a distribuicdo dos prematuros quanto a alimentagdo e
terapéutica utilizadas, no dia da coleta de dados. Cabe informar que o mesmo RNPT podia ser
alimentado por mais de uma técnica de alimentacdo, processando-se o dado de forma nao
excludente, motivo pelo qual o total registrado nesse dado ultrapassa a amostra em cada grupo

de alocagao.
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Tabela 2 — Distribuicdo dos prematuros em relagdo ao tipo e técnica de alimentacdo e uso de
oxigenoterapia e terapia intravenosa, no dia da coleta do exame de fundo de olho, segundo
os grupos de alocacdo. Ribeirdo Preto-SP, 2012

GLH GS
Variaveis f % f o D

Tipo de alimentacio AME 3 12,0 0 0,0
AA 14 56,0 11 478  0,130°

AM 8 32,0 12 52,2
Técnica de alimenta§503 Seio  materno 7 28.0 8 34,8 0,613°
Sonda 10 40,0 10 43,5  0,807°
BI 6 24,0 4 17,4 0,727
Copo 5 20,0 3 13,0 0,703
Mamadeira 4 16,0 6 26,1 0,487

Oxigenoterapia Sim 8 32,0 5 21,7
N 0,424

Nio 17 68,0 18 78,3

Terapia intravenosa Sim 1 4,0 1 43
N 1,000

Nao 24 96,0 22 95,7

I Teste Exato de Fisher, % Teste Qui-quadrado, 3 Categorias ndo sao mutuamente exclusivas, AME=
aleitamento materno exclusivo, AA= aleitamento artificial, AM= aleitamento misto, BI= bomba de
infusdo.

A maioria dos prematuros, em ambos os grupos, se alimentava com leite artificial,
sendo 14 (56,0%) no GLH e 11 (47,8%) no GS. Em relacdo a técnica de alimentagdo,
predominou o uso da sonda, sendo 10 (43,0%) no GLH e 10 (43,5%) no GS. Ressaltamos que
0 mesmo prematuro podia estar utilizando uma ou mais dessas técnicas de alimentagao.

Na ocasido da coleta de dados, alguns prematuros fizeram uso de oxigénio
inalatdrio (cateter nasal) em concentragdo minima (<0,5ml/min), sendo 05 (21,7%) do GS e
08 (32,0%) do GLH. No dia da coleta de dados, somente 01 (4,3%) RNPT do GS ¢ 01 (4%)
do GLH faziam uso de terapia intravenosa.

Os resultados do Teste Exato de Fisher revelaram que nao houve diferenca
estatisticamente significativa quanto a técnicas de alimentagdo e ao uso de oxigenoterapia e de
terapia intravenosa entre os prematuros do GLH e GS.

A Tabela 3 contém as caracteristicas sociodemograficas das maes, segundo cidade

de procedéncia, nivel de escolaridade, tipo de vinculo empregaticio e estado civil.
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Tabela 3 — Caracterizagdo das mées dos prematuros, segundo variaveis sociodemograficas, de acordo com os

grupos de alocag@o. Ribeirdo Preto-SP, 2012

GLH GS
Variaveis

f % f %

Procedéncia Ribeirdo Preto 11 44,0 7 30,5
Outras cidades do Estado de SP 13 52,0 13 56,5

Outros Estados 1 4,0 3 13,0

Escolaridade Basico 3 12,0 2 8,7
Médio 17 68,0 12 522

Fundamental 5 20,0 6 26,1

Superior 0 0 3 13,0

Vinculo empregaticio Desempregada 0 0,0 1 4,4
Com vinculo 8 32,0 7 30,4

Auténoma 1 4.0 0 0,0

Do lar 9 36,0 12 52,2

Estudante 7 28,0 3 13,0

Estado Civil Solteira 10 40,0 2 8,7
Casada 6 24,0 9 39,1

Amasiada 9 36,0 11 47,8

Viava 0 0,0 1 4.4

f = frequéncia absoluta, % = porcentagem, SP = Sao Paulo

A maioria das maes era procedente de outros municipios do Estado de Sao Paulo,
sendo 13 (56,5%) do GS e 13 (52,0%) do GLH. Em relagdo a escolaridade, a maior parte das
maes completou o ensino médio, sendo 12 (52,2%) no GS e 17 (68,0 %) no GLH. Quanto ao

vinculo empregaticio, a maioria das maes relatou ser do lar, sendo 12 (52,2%) no GS e 09

(36,0%) no GLH. Quanto ao estado civil, a maior parte das maes (47,8%) do GS era

amasiada, enquanto a maioria das maes do GLH (40,0%) era solteira.

Em relagdo aos procedimentos dolorosos nas ultimas 24 horas que antecederam a

coleta de dados, somente 03 (13,0%) prematuros foram submetidos a algum procedimento

doloroso no GS e 04 (16,0%) no GLH. Os procedimentos dolorosos mais frequentes foram

sondagem orogdastrica, venopung¢do, vacinacdo ¢ remog¢ao de adesivos; todos sem qualquer

interven¢ao para o alivio da dor.



5 Resultados 83

5.2 Dados Relativos ao Procedimento Doloroso

E importante ressaltar que o0 mesmo RNPT pode ter realizado o exame de fundo
de olho mais de uma vez, caso fosse necessario acompanhar o desenvolvimento da retina
avaliada pelos oftalmologistas. Mas para a pesquisa, cada RNPT realizou o exame uma tinica
vez.

Em relagao ao numero de avaliagdes do exame de fundo de olho, a maioria dos
RNPTs fez a primeira avaliacdo no dia da coleta de dados, sendo 21 (84,0%) no GLH e 14
(60,9%) no GS. Somente 01 (4,3%) RNPT do GLH realizou duas avaliagdes, enquanto no GS
foram 07 (30,4%). Trés (12,0%) RNPTs do GLH realizaram trés avaliagdes ¢ 02 (8,7%), no
GS. A Tabela 4 mostra a média de exposi¢ao dos RNPTs ao exame de fundo de olho até a
data da coleta de dados e a duragdao do exame atual em segundos, com os respectivos valores

de p nos testes estatisticos.

Tabela 4 — Estatistica descritiva referente ao numero de exames do fundo de olho realizados pelos RNPTs, antes
da coleta de dados, e durag@o do exame atual em segundos (s), de acordo com os grupos de alocagio.
Ribeirdo Preto-SP, 2012

GLH GS
Variaveis - = p*
X DP Md | Min | Max x DP Md | Min | Max

Exames do

1
fundo de olho 1,3 0.7 1,0 1,0 3,0 1,5 0,7 1,0 1,0 3,0 0,131

Duragéo do

E 3202 | 1409 | 319,0 | 95,0 | 635,0 | 326,4 | 1459 | 322,0 | 97,0 | 610,0 | 0,851
xame atual (s)

~ média, Sd= desvio-padrdo, Md= mediana, Min= minimo, Max= maximo, ! Mann-Whitney Test, * Teste t-
student, * 0=0,05

Os RNPTs do GLH realizaram uma média de 1,3 (£ 0,7) exame e os do GS uma
média de 1,5 (£ 0,7). Constatamos que ndo houve diferenca significativa entre os grupos em
relacdo a quantidade de exames de fundo de olho realizados até o dia da coleta de dados.

Quanto a duracao do atual exame de fundo de olho, em ambos os grupos este
durou cerca de 300 segundos, ou seja, cinco minutos, € ndo houve diferenca estatistica entre
os dois grupos (p=0,851). O menor tempo de duracdo do exame no GLH foi de 95 segundos,
ao passo que no GS foi de 97 segundos. O maior tempo de duracdo do exame foi de 637

segundos para o GLH e 610 segundos para o GS.
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5.3 Reatividade dos Prematuros ao Exame de Fundo de Olho

5.3.1 Indicadores Comportamentais

5.3.1.1 Mimica facial

Com relagdo a mimica facial, utilizamos duas acdes faciais do NFCS (fronte
saliente e sulco nasolabial aprofundado) para avaliar a resposta do RNPT a dor nos 20
segundos finais de cada periodo da coleta (PB, POD, POE, RI, RT), para ambos os grupos de
alocacao.

Os dados da Tabela 5 mostram a estatistica descritiva referente a duragdo, em

segundos, da fronte saliente para cada periodo da coleta de dados.

Tabela 5 — Duragdo em segundos (s) e porcentagem média (%) de tempo da fronte saliente dos RNPTs
durante o procedimento de coleta de dados, segundo os grupos de alocagdo, Ribeirdo Preto-SP,
2012

Fronte PB POD POE RI RT
saliente GLH GS GLH GS GLH GS GLH GS GLH GS

Presente

Duracio (s) 62 4 402 341 421 357 197 137 151 56

% 12,0 1,0 80,0 70,0 84,0 780 39,0 30,0 30,0 12,0

Ausente

Duracio (s) 438 449 15 15 0 14,0 303 319 349 404

% 88,0 97,0 3,0 3,0 0 3,0 61,0 69,0 70,0 88,0

Naio visivel

Duracao (s) 0 7 83 104 79 89 0 4 0 0
% 0,0 2,0 17,0 27,0 16,0 19,0 0,0 1,0 0,0 0,0

GLH= grupo leite humano, GS= grupo sacarose, PB= basal, POD= procedimento olho direito, POE=
procedimento olho esquerdo, RI= recuperacio imediata, RT= recuperagdo tardia

Observamos que, em todos os periodos da coleta de dados, os RNPTs de ambos os
grupos apresentaram fronte saliente, mesmo no PB embora em menor tempo. A duragdo da
fronte saliente foi maior no POD e POE, em ambos os grupos de alocagdo, sendo 402 (80,0%)
segundos no GLH e 341 (70, 0%) no GS e 421 (84,0%) no GLH e 357 (78,0%) no GS,

respectivamente.



5 Resultados 85

IGs
40,07 - I GLH
30,0 1
w
[
[y J—
o = S
c
2 20,0
© [ ]
& ® 1
@
L
c
£ 1007
8 ® ®
&
- £ ®
A 0,0 -
-10,0 =
-20,0 T T T T T
B POD POE RI RT

periodos da coleta

Grafico 1 — Duragdo, em segundos, da ocorréncia de fronte saliente,
durante os periodos da coleta de dados para o exame de
fundo de olho, segundo os grupos de alocagdo. Ribeirdo
Preto-SP, 2012

O Grafico 1 mostra que os RNPTs de ambos os grupos manifestaram a fronte
saliente com o inicio do exame, POD e POE, até o término do mesmo, na RI ¢ RT, ndo
retornando a condicdo basal. Durante o POD e POE, houve presen¢a da fronte saliente com
valores superiores a 70%.

Na comparagdo da duracdo da fronte saliente intrasujeitos, houve diferenca
estatisticamente significante [Wilk’s Lambda=0,093, F=105,18, p=0,000], ou seja, a duracao
da fronte saliente diferiu entre os periodos da coleta. A duracdo da fronte saliente foi maior no
POD e POE em relagdo ao PB (p=0,000) e RT e RI (p=0,000). Houve diferenga entre o PB e
RI (p=0,000) e PB e RT (p=0,047). Nao houve diferenca entre o POD ¢ o POE (p=0,331) e
entre o RT e RI (p=0,065).

Ao comparar os grupos, a duracdo da fronte saliente ndo diferiu [Wilk’s
Lamba=0,918, F=0,960, p=0,241), ou seja, a administragao de leite humano ou sacarose nao
interferiu na duracao da manifestacao da fronte saliente pelos RNPTs, nos periodos da coleta.

Os dados da Tabela 6 mostram a estatistica descritiva referente a duragdo, em

segundos, do sulco nasolabial para cada periodo da coleta de dados.
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Tabela 6 — Duragdo em segundos (s) ¢ porcentagem média (%) de tempo do sulco nasolabial dos RNPTs durante
o procedimento de coleta de dados, segundo os grupos de alocacdo, Ribeirdo Preto-SP, 2012

Sulco PB POD POE RI RT
nasolabial

GLH GS GLH GS GLH GS GLH GS GLH GS
Presente

Duracio (s) 30 20 350 365 359 317 102 37 108 29

% 6,0 4,0 70,0 77,0 74,0 73,0 20,0 10,0 22,0 6,0

Ausente

Duracio (s) 470 412 44 11 43 13 398 409 392 431
% 94,0 90,0 9,0 2,0 8,0 3,0 80,0 83,0 78,0 94,0

Nao visivel

Duracio (s) 0 28 106 84 98 130 0 14 0 0

% 0,0 6,0 21,0 21,0 18,0 24,0 0,0 7,0 0,0 0,0

GLH= grupo leite humano, GS= grupo sacarose, PB= basal, POD= procedimento olho direito, POE=
procedimento olho esquerdo, RI= recuperacao imediata, RT= recuperagao tardia

Observamos que, em todos os periodos da coleta de dados, os RNPTs de ambos os
grupos apresentaram sulco nasolabial, inclusive no periodo basal. A duracdo do sulco
nasolabial foi maior no POD e POE, em ambos os grupos de alocacdo, sendo respectivamente
350 (70,0%) segundos e 359 (74,0%) no GLH e 365 (77,0%) e 317 (73,0%) no GS. Durante o
POD e POE, houve presenga do sulco nasolabial com valores superiores a 73%.

Tais dados estdo apresentados no grafico que se segue, onde constatamos uma

variabilidade na duragdo da presenca do sulco nasolabial entre os RNPTs dos dois grupos de

alocacao.
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Grafico 2 — Duragdo, em segundos, da ocorréncia do sulco
nasolabial, durante os periodos da coleta de
dados para o exame de fundo de olho, segundo
os grupos de alocacdo. Ribeirdo Preto-SP, 2012
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O Gréfico 2 mostra que os RNPTs de ambos os grupos manifestaram o sulco
nasolabial com o inicio do exame, POD e POE, até o término do mesmo, na RI ¢ RT, embora
com duragao distinta, conforme o que se segue.

Na comparagdo da duragdo do sulco nasolabial intrasujeitos, houve diferenca
estatisticamente significante [ Wilk’s Lambda=0,141, F=65,68, p=0,000], ou seja, a duragdo da
manifestagdo do sulco nasolabial diferiu entre os periodos da coleta. A duragdo do sulco
nasolabial foi maior no POD e POE em relagao ao PB (p=0,000) ¢ RT e RI (p=0,051). Nao
houve diferenca entre o PB e RI (p=0,348) ¢ entre o PB e RT (p=0,622). Nao houve diferenca
entre 0 POD e o POE (p=0,357) e entre o RT e RI (p=0,321).

Ao comparar os grupos, ndo houve diferenga estatisticamente significante [Wilk’s
Lambda=0,883, F=1,43, p=0,241), ou seja, a administragao de leite humano ou sacarose nao
influenciou na duragdo da manifestagdo do sulco nasolabial pelos RNPTs, nos periodos da
coleta.

A seguir, o Grafico 3 mostra que houve grande variabilidade do escore do NFCS
em todos os periodos da coleta em ambos os grupos, com alguns prematuros fora das

amplitudes semiquartilicas (outliers).
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Grafico 3 - Distribuicdo dos valores medianos, amplitudes

semiquartilicas, minimos e maximos do escore do
NFCS em cada periodo de coleta de dados,
segundo os grupos de alocacdo. Ribeirdo Preto-SP,
2012
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No PB, com exce¢ao de alguns RNPTs, o escore mediano do NFCS foi igual a 0,
em ambos os grupos. No POD e POE, a mediana foi 2,0 nos dois grupos. Na RI no GLH, a
mediana foi 1,0, enquanto no GS foi 0,0. Na RT foi zero em ambos os grupos. Tanto no GS
como no GLH, a mediana foi de 1,0 em relagao ao escore do NFCS. O percentil 75 foi de 2,0
no POD e POE para ambos os grupos de alocacdo. Para a porcentagem média do escore da
NFCS no PB, 78,3% e 88,0% dos RNPTs apresentaram escore zero no GS e GLH,
respectivamente. No POD para o GLH, a maioria (72,0%) apresentou escore 2, enquanto 16%
apresentaram escore 4. No GS, 52,2% apresentaram escore 2, enquanto 17,4% apresentaram
escore 4. Para o GS, 8,7% de RNPTs apresentaram escore 6.

Para o POE, 56,5% obtiveram escore 2 e 17,4% no GS, enquanto no GLH 84,0%
e 8,0% obtiveram escore 2 e 4, respectivamente. Na RI, 48,0% no GLH e 52,2% no GS nao
apresentaram alteracdo na atividade facial, porém, 4,0% no GLH e 17,4% no GS obtiveram
escore 2. Na RT, 64,0% do GLH e 69,6% do GS ndo apresentaram alteracdo na atividade
facial, mas 4,0% do GLH apresentaram escore 4 ¢ 8,7% do GS escore 2.

Utilizamos a RM-ANOVA para comparar os escores médios do NFCS entre os
grupos, GLH e GS, e entre os periodos da coleta. Verificamos que houve diferenca
estatisticamente significante intrasujeitos [Wilk’s Lambda=0,137, F=67,62, p=0,000), ou seja,
os escores do NFCS diferiram entre os periodos da coleta. O escore médio do NFCS foi maior
no POD e POE em relacdo ao PB (p=0,000) e RT e RI (»p=0,000). Nao houve diferenca entre
PB e RI (p=0,125) e PB ¢ RT (p=1,00). Nao houve diferenca entre o POD e o POE (p=0,148)
e entre o RT e RI (p=0,285).

No entanto, ao compararmos o escore médio do NFCS entre os grupos, ndo houve

diferenca estatisticamente significante [ Wilk’s Lambda=0,924, F=0,884, p=0,481).

5.3.1.2 Choro

O choro foi avaliado continuamente, em todos os periodos da coleta de dados (PB,
PR, RI, RT). Os dados da Tabela 7 mostram a estatistica descritiva referente a duragao média,
em segundos, do choro apresentado pelos RNPTs para cada periodo da coleta de dados.

Verificamos que os RNPTs de ambos os grupos choraram durante o exame de
fundo de olho e apos o término do mesmo. Houve grande variabilidade na duracao do choro

no PR, em ambos os grupos.
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Tabela 7 — Duragdo média do choro, em segundos, ¢ respectivos desvios-padrido, valores minimo e
maximo dos RNPTs durante os periodos de coleta de dados, de acordo com os grupos de
alocagdo, Ribeirdo Preto-SP, 2012

Periodos da coleta X DP Min Max
PB
GLH (n=25) 2,6 9,4 0,0 46,0
GS (n=23) 5,1 11,3 0.0 40,0
PR
GLH (n=25) 181,2 93,8 52,0 489,0
GS (n=23) 164,3 71,9 50,0 328,0
RI
GLH (n=25) 9,3 10,9 0,0 42,0
GS (n=23) 17,9 29,8 0,0 136,0
RT
GLH (n=25) 2,7 10,6 0,0 52,0
GS (n=23) 11,7 30,8 0,0 143,0

X = média, DP= desvio-padrdo, Min= minimo, Max= maximo, GLH= grupo leite humano, GS= grupo
sacarose, PB= basal, PR=procedimento, RI= recuperacido imediata, RT= recuperacao tardia

Ao comparar a média da duracdo do choro intrasujeitos, houve diferenca
estatisticamente significante [ Wilk’s Lambda=0,153, F=3,44, p=0,000], ou seja, a duragdo do
choro diferiu entre os periodos da coleta. A duragdo média do choro foi maior no PR em
relacdo ao PB (p=0,000) ¢ RI e RT (p=0,051). Nao houve diferenca entre o PB e RI
(»=0,860) e RT (p=1,00). Nao houve diferenca entre o RT e RI (p=1,000). Na RT, os RNPTs

do GLH retornaram aos valores médios do choro préximo ao basal, diferente do GS.
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Grafico 4 — Duracdo média do choro, em segundos, e respectivos desvios-
padrdo, durante os periodos da coleta de dados para o exame de
fundo de olho, segundo os grupos de alocacdo. Ribeirdo Preto-
SP, 2012
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Em relacdo aos grupos, a duracdo média do choro ndo diferiu estatisticamente
[Wilk’s Lambda=0,964, F=3,44, p=0,656), ou seja, a administracdo de leite humano ou

sacarose nao influenciou na duragdo média do choro, nos periodos da coleta.

5.3.2 Indicadores Fisiologicos

5.3.2.1 Frequéncia cardiaca

A FC foi registrada minuto a minuto em cada periodo da coleta (PB, PR, RI e

RT).

Tabela 8 — Valores médios e desvios-padrdo, valores minimos e maximos da frequéncia
cardiaca (bpm) dos RNPTs nos periodos da coleta, segundo os grupos de
aloca¢do. Ribeirdo Preto-SP, 2012

Periodos da coleta X DP Min Max
PB
GLH (n=25) 142,7 13,6 114,0 166,0
GS (n=23) 143,4 8,4 128,0 162,0
PR
GLH (n=25) 177,2 15,5 144,0 207,0
GS (n=23) 180,7 18,1 145,0 213,0
RI
GLH (n=25) 153,8 16,8 120,0 191,0
GS (n=23) 156,5 17,4 126,0 209,0
RT
GLH (n=25) 147,6 12,9 116,0 177,0
GS (n=23) 147,6 12,0 123,0 173,0

DP= desvio-padrdo, Min= minimo; Max= maximo; GLH= grupo leite humano, GS= grupo
sacarose, PB= basal; PR= procedimento; RI= recuperagdo imediata; RT= recuperacao tardia

De acordo com a Tabela 8, os RNPTs de ambos os grupos apresentaram FC média
dentro da faixa de normalidade no PB, RI e RT. Verificamos um aumento de 34,5bpm na FC
média do basal para o PR no GLH e de 37,3bpm no GS. Apods o término do procedimento
(RI), houve uma redugdo de 23,4bpm no GLH e de 24,2bpm no GS. Na RT, os RNPTs de

ambos os grupos retornaram aos valores médios da FC proximos ao basal.
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Do total de 48 prematuros, 43 (89,6%), sendo 21 do GS e 22 do GLH,
apresentaram FC acima de 160bpm durante o PR. Na RI, 13 (27,1%) RNPTs apresentaram
FC superior a 160bmp, sendo 08 do GS e 05 do GLH. Na RT, 08 (16,7%) RNPTs
permaneceram com a FC superior a 160bpm, sendo 04 do GS e 04 do GLH, ou seja, apos o
sexto minuto do término do exame do fundo de olho, alguns RNPTs permaneceram com FC

acima de 160 bpm.
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Grafico 5 — Valores médios e respectivos desvios-padrao da FC
(bpm) dos RNPTSs, durante os periodos da coleta
de dados para o exame de fundo de olho, segundo
os grupos de alocacdo. Ribeirdo Preto-SP, 2012

Ao compararmos a média da FC intrasujeitos, houve diferenca estatisticamente
significante [ Wilk’s Lambda=0,173, F=3,44, p=0,000], ou seja, a FC diferiu entre os periodos
da coleta. A FC média foi significativamente maior no PR em relagdo ao PB, RI e RT
(p=0,000). Em relagdo ao PB também houve diferenga na RI (p=0,000), mas nao na RT
(p=0,767). Nao houve diferenca entre o RT e RI (p=0,074).

Em relagdo aos grupos, a média da FC ndo diferiu estatisticamente [Wilk’s
Lambda=0,977, F=3,44, p=0,792), ou seja, a administracao de leite humano ou sacarose ndo

influenciou na média da FC, nos periodos da coleta.

5.3.2.2 Cortisol salivar

O cortisol salivar foi avaliado antes de iniciar o procedimento (cortisol salivar
basal); 30 minutos apds o término do procedimento (cortisol salivar resposta) e 60 minutos

apods o término do procedimento (cortisol salivar recuperacao).
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Os valores minimos, maximos, médios e respectivos desvios-padrao dos niveis de

cortisol salivar dos RNPTs, nos trés periodos da coleta, encontram-se na Tabela 9.

Tabela 9 — Valores minimos, maximos, médios e respectivos desvios-padrao do nivel de cortisol
salivar (nmol/L) dos RNPTs, nos trés periodos da coleta. Ribeirdo Preto-SP, 2012

Periodos da coleta X DP Min Max
Basal
GLH (n=25) 35,7 16,0 11,2 78,7
GS (n=23) 39,9 21,9 12,6 109,2
Resposta
GLH (n=25) 48,0 18,6 12,9 78,8
GS (n=23) 46,6 16,5 16,1 81,8
Recuperacio
GLH (n=25) 53,9 23,4 11,9 119,0
GS (n=23) 50,2 22,9 25,3 128,8

Resposta= 30 min ap6s o procedimento; Recuperacdo= 60 min ap6s o procedimento

Aos 30 minutos apos o exame de fundo de olho, houve uma variagao no nivel do
cortisol salivar de 12,3nmol/L no GLH e de 6,7nmol/L no GS em relagdo ao basal e, depois

de 60 minutos do término do exame de fundo de olho, esta variagdo foi de 18,2nmol/L no

GLH e de 10,3nmol/L no GS.
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Grafico 6 — Valores médios e respectivos desvios-padrao do nivel de
cortisol salivar neonatal (nmol/L) dos RNPTs, durante os
periodos da coleta de dados para o exame de fundo de

olho, segundo os grupos de alocagdo. Ribeirdo Preto-SP,
2012
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A diferenga do nivel do cortisol salivar neonatal foi estatisticamente significativa
intrasujeitos [Wilk’s Lambda=0,782, F=2,45, p=0,004], ou seja, o cortisol salivar diferiu entre
os periodos da coleta. As concentracdes médias do cortisol-resposta e recuperacao foram
maiores do que o basal (p=0,044 e p=0,004, respectivamente). Nao houve diferenca entre a
concentragdo do cortisol salivar resposta e recuperacao (p=1,000).

Ao compararmos os niveis médios do cortisol salivar entre os grupos, ndo houve
diferenca estatisticamente significante [Wilk’s Lambda=0,978, F=2,45, p=0,612), ou seja, a
administracao de leite humano ou sacarose nao influenciou na concentragao média do cortisol

salivar dos RNPTs, nos periodos da coleta.
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O delineamento adotado, ensaio clinico randomizado com cegamento dos
participantes e assistentes de pesquisa que administraram a intervencdo e que coletaram e
analisaram os dados, nos permitiu investigar a efetividade do leite humano em comparagao
com a sacarose 25% para o alivio da dor em RNPTs submetidos ao exame de fundo de olho,
para diagnostico precoce da ROP.

Segundo Sun et al. (2010), as pesquisas relacionadas ao alivio da dor no exame
de fundo de olho t€ém como foco de estudo trés temadticas de investigacao: a efetividade da
sacarose (BOYLE et al., 2006; GAL et al., 2005; GRABSKA et al., 2005; MITCHELL et al.,
2004) ou glicose (OLSSON; ERIKSSON, 2011) em comparacdo com a agua estéril, a
efetividade dos colirios anestésicos (COGEN et al., 2011; MARSH et al., 2005) ¢ a
efetividade do cuidado desenvolvimental (KLEBERG et al., 2008; RUSH et al., 2005). O
presente estudo € o primeiro a investigar o efeito do leite humano no alivio da dor, em
prematuros submetidos ao exame de fundo de olho para diagnostico da ROP.

O principal achado desta pesquisa foi que o efeito do leite humano no alivio da
dor, decorrente do exame de fundo de olho, ndo diferiu estatisticamente da sacarose, ao
avaliarmos a duracdo da presenca de fronte saliente [Wilk’s Lamba=0,918; F=0,960,
p=0,241], do sulco nasolabial [Wilk’s Lambda=0,883; F=1,43, p=0,241] e do choro [Wilk’s
Lambda=0,964; F=3,44, p=0,656], e o escore médio do NFCS adaptado ao considerar essas
duas acdes da mimica facial [Wilk’s Lambda=0,924; F=0,884, p=0,481], a FC [Wilk’s
Lambda=0,977, F=3,44, p=0,792] e a concentragcdo de cortisol salivar [Wilk’s
Lambda=0,978; F=2,45, p=0,612]. Assim, rejeitamos a hipotese alternativa do estudo de que
o leite humano possui efeito superior ao da sacarose na reducdo das respostas
biocomportamentais de dor em RNPTs submetidos ao exame de fundo de olho.

Ao longo dos ultimos anos, foram desenvolvidas diretrizes cientificas e
recomendacdes para a pratica clinica na prevencdo e avaliacdo da dor neonatal (ANAND,
2001; ANAND et al., 2006; LAGO et al., 2009; MEEK, 2012; SPENCE et al., 2010) com o
objetivo de contribuir para a melhoria do controle da dor no neonato (BUENO, 2011) e
minimizar os efeitos deletérios em longo prazo decorrentes de procedimentos dolorosos
(ANAND, 2001).

O tratamento da dor em recém-nascidos visa a minimizar a experiéncia de dor e
maximizar a capacidade de enfrentamento e recuperacdo da experiéncia dolorosa, mantendo a
melhor relagdo risco-beneficio do tratamento (CARBAJAL; NGUYEN-BOURGAIN;
ARMENGAUD, 2008).
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A dificuldade de avaliagao ¢ mensuracao da dor em neonatos constitui-se em um
dos maiores desafios na assisténcia em Neonatologia em razdo da auséncia da comunicagdo
verbal desses bebés, dos seus diferentes niveis cognitivos e das suas reagdes similares aos
inimeros tipos de estimulos, tornando subjetiva a mensuragdo da dor. Dai emerge a
importancia de se desenvolverem recomendagdes baseadas em evidéncias cientificas para a
pratica clinica que podem ser inseridas no contexto hospitalar, de modo a incluir estratégias
de disseminag¢do sobre intervengdes efetivas na reducdo da dor no neonato, tendo a
enfermagem neonatal papel relevante nessa assisténcia pela sua atuagdo direta no cuidado a
essa clientela e de forma continua nas 24 horas do dia.

Tanto a sacarose como o leite humano sdo intervengdes bastante estudadas ¢ com
efetividade comprovada para minimizar a dor aguda em RNPT (SHAH; ALIWALAS; SHAH,
2006; STEVENS; YAMADA; OHLSSON, 2010), no entanto, sdo ainda escassos os estudos
que investigam tais intervenc¢des no exame de fundo de olho.

Uma revisao sistematica atual sobre a sacarose (STEVENS; YAMADA;
OHLSSON, 2010) encontrou cinco estudos que testaram o seu efeito na redugdo da dor,
durante o exame de fundo de olho em RNPT. Dos estudos analisados, dois verificaram que a
sacarose 24%, sozinha ou combinada a chupeta, ndo reduziu a duragdo do choro e o aumento
da FC quando comparada ao grupo controle. No entanto, a sacarose resultou em uma queda
significativamente menor da saturacdo de oxigénio em comparagdo ao grupo controle, quando
os resultados desses dois estudos foram analisados em uma metanalise [WMD -2.58 (95% IC
-4,94; -0,23)]. Com relacao ao escore de dor, quatro dos cinco estudos analisados utilizaram o
PIPP para avaliar a dor, sendo que dois encontraram que houve uma redugao significativa dos
escores da PIPP, o que ndo foi constatado em outros dois estudos. Ao combinar os resultados
desses estudos em uma metanalise, constatamos que a sacarose nao reduziu os escores da
PIPP em relagdo ao grupo controle, durante o exame de fundo de olho [WMD -0, 65 (95% IC
-1,88; 0,59)].

Quanto a concentragdo de sacarose nos estudos relacionados ao exame de fundo
de olho, ¢ interessante verificar que 2ml de sacarose 24% reduziram os escores de dor do
PIPP (p=0,01), durante a inser¢do do espéculo (GAL et al., 2005), enquanto a mesma
quantidade de sacarose 33% nao promoveu a redugdo do escore do PIPP (p=0,321) em
comparagao com o uso de adgua estéril (BOYLE et al., 2000).

Em um estudo mais recente, a administracdo de doses repetidas de 0,1ml de
sacarose 24% combinada com a chupeta para aliviar a dor, decorrente do exame de fundo de

olho, resultou na diminui¢do dos escores da PIPP durante o procedimento (p=0,077) (O’
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SULLIVAN et al., 2010), porém, semelhante ao estudo de Gal et al. (2005), o efeito da
sacarose ndo se manteve apds o procedimento. Ainda, a combinacdo da sacarose 24% a
succdo nao nutritiva também promoveu a redugdo nos escores de dor (p=0,03) (O’
SULLIVAN et al., 2010).

As diretrizes brasileiras para realizacdo do exame de fundo de olho incluem o
colirio anestésico e o uso da glicose, ndo discriminando a dose a ser utilizada, limitando-se em
recomenda-lo (ZIN et al., 2007), enquanto a Sociedade Canadense de Dor recomenda o uso de
anestésicos locais, chupeta, contengdo e sacarose (JEFFERIES, 2010). Neste estudo, optamos
pelo uso de uma dose unica de sacarose 25% de acordo com o peso do RNPT como grupo
controle ativo, por ser protocolo para o manejo da dor no servigo neonatal investigado, apesar
de ndo haver evidéncia suficiente sobre seu efeito no alivio da dor decorrente do exame de
fundo de olho, mas ser eficaz em outros procedimentos dolorosos, conforme apontado
anteriormente.

O efeito analgésico do leite humano ja foi comparado a sacarose ou glicose,
placebo e posicionamento em procedimentos dolorosos como a pungao de calcaneo (BUENO
et al., 2012; STEVENS; YAMADA; OHLSSON, 2010) e venosa (STEVENS; YAMADA;
OHLSSON, 2010) em neonatos com prematuridade limitrofe, sendo esta investigacdo a
primeira que testa seu efeito no alivio da dor decorrente do exame de fundo de olho e em
prematuros com maturidade extrema a moderada.

Em uma metanalise (SHA; ALIWALAS; SHA, 2006), aponta-se que o leite
humano nao reduziu o aumento da FC [WMD -4; IC 95%= -9; 1bpm; p=0,08], a queda da
saturacdo de oxigénio e a duracdo do choro (WMD -6; IC 95%= -16s; 3s) decorrente da
puncdo de calcaneo ou venosa, quando comparado a dgua ou sacarose, porém, em um dos
estudos analisados, o leite humano reduziu o escore do NFCS comparado ao placebo [MD -
2,0 IC 95%=-2,8; 1,2].

No presente estudo, os RNPTs mostraram-se reativos a dor durante o exame de
fundo de olho manifestado por uma maior duracdo da mimica facial (fronte saliente e sulco
nasolabial) e do choro e pelo aumento do escore de dor (NFCS), da FC e da concentracao do
cortisol salivar durante o procedimento (POE e POD ou PR), em comparag¢ao com os demais
periodos da coleta (PB, RI e RT).

Destacamos a abordagem multidimensional para avaliagdo da dor neonatal por
meio de indicadores analisados separadamente e nao em um escore Unico, semelhante aos
estudos de Castral et al. (2008, 2012) e Leite et al. (2009). A analise distinta dos indicadores

comportamentais e fisioldgicos ¢ mais apropriada, pois existem neonatos que respondem mais
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intensamente através do comportamento (externalizantes), enquanto outros respondem de
forma mais intensa pelos parametros fisiologicos (internalizantes) (BARR, 1998; MORISON
et al., 2001). Ainda, a avaliacao do choro e a FC foram mensuradas em quatro periodos (PB,
PR, RI e RT), na tentativa de obter maior detalhamento da resposta dos RNPTs em cada
grupo. No caso da mimica facial, dividimos o exame em olho direito (POD) e esquerdo
(POE), com o objetivo de obtermos maior fidedignidade na captura das imagens faciais
neonatais. A concentracdo do cortisol salivar foi mensurada em trés momentos distintos,
sendo o basal, 30 e 60 minutos apds o exame, com o0 objetivo de mensurar a resposta a dor e a
recuperagdo do RNPT ao exame de fundo de olho (KLEBERG et al., 2008).

A mimica facial ¢ considerada o indicador mais especifico para avaliar a dor
neonatal. No entanto, neste estudo a mensuracdo desta varidvel merece ser avaliada com
cautela, em virtude da natureza do proprio exame realizado nos olhos do bebé. Assim,
optamos por codificar somente a fronte saliente e o sulco nasolabial por meio do NFCS por
termos obtido imagens mais fidedignas destas acdes faciais, durante as filmagens da face do
RNPT. Entretanto, ainda tivemos uma perda de cerca de 16% do tempo das imagens relativas
a fronte saliente e de 18% no sulco nasolabial em ambos os grupos, ocasido em que ndo foi
possivel visualizar a face do RNPT. Equipamentos de filmagem como microcameras
acopladas no oftalmoscopio poderiam favorecer uma menor porcentagem de perda de imagem
em estudos futuros.

Observamos que, em todos os periodos da coleta de dados, nos RNPTs de ambos
os grupos houve a presenca de fronte saliente e sulco nasolabial, cuja duragdo foi
significativamente maior no POD e POE em rela¢do aos demais periodos da coleta (PB, Rl e
RT), com valores superiores a 70% do tempo em ambos os grupos de alocacdo. Ainda em
relagdo a mimica facial, calculamos o escore de dor dos RNPTs por meio do NFCS em cada
periodo da coleta.

Cabe assinalar que apenas o estudo de Upadhyay et al. (2004), além deste, utilizou
o NFCS para avaliar o escore de dor neonatal durante o exame de fundo de olho, sendo
mensuradas as ac¢des faciais: fronte saliente, olhos apertados, sulco nasolabial aprofundado,
boca aberta e tremor de queixo imediatamente apds a venopunc¢ao, 1 minuto € 3 minutos apos.
O autor ndo citou a perda de imagens durante a filmagem do procedimento.

Semelhante a mimica facial, verificamos que os RNPTs de ambos os grupos, GLH
e GS, choraram por maior tempo durante o exame de fundo de olho (PR) em comparagao aos
demais periodos da coleta (PB, RI ¢ RT). O choro no RNPT ¢ um indicativo importante, pois

pode refletir no seu desenvolvimento e na integridade no SNC (MANFREDI et al., 2009).
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Embora o choro possa fornecer informagdes valiosas quando ocorre, a sua auséncia nao pode
desconsiderar a dor (GIBBINS; STEVENS, 2001; STEVENS; JOHNSTON; HORTON,
1994). E um indicador comumente mensurado em estudos envolvendo a dor neonatal
(BUCHER et al., 2000; BUENO et al., 2012; CASTRAL et al., 2012).

Estudos acerca da dor neonatal t€ém avaliado caracteristicas especificas do choro
relacionado a estimulacdo dolorosa no RN (GRUNAU; CRAIG; JOHNSTON, 1990;
JOHNSTON; STRADA, 1986), bem como diferencas em sua frequéncia fundamental em
distintas idades gestacionais (GIBBINS et al., 2008; JOHNSTON et al., 1993), duragdo do
choro (BUCHER et al., 2000; BUENO et al., 2012; CASTRAL et al., 2012; BLASS;
MILLER, 2001; OZDOGAN et al., 2010; SAHOO et al., 2012) e laténcia para o primeiro
choro (EFE; OZER, 2007; JATANA; DALAL; WILSON, 2003; MATHAI; NATRAJAN;
RAJALAKSHMI, 2006; YANG et al., 2012). Visto que diversos fatores podem influenciar na
ocorréncia e caracteristicas do choro, sua utilizacdo ndo deve ser considerada de maneira
isolada para avaliar a dor (BUENO, 2011).

Quanto aos indicadores fisiologicos, os RNPTs de ambos os grupos apresentaram
FC média dentro da faixa de normalidade antes (PB) e apds (RI e RT) o exame de fundo de
olho. Em ambos os grupos, houve um aumento significativo em mais de 30bpm da FC média
durante o exame (PR), sendo que a maioria dos RNPTs apresentou FC acima de 160bpm
neste periodo, porém retornaram aos valores médios da FC proximos ao basal apds o exame.
Alguns RNPTs permaneceram com FC acima de 160 bpm seis minutos ap6s o término do
exame (GS=8 vs. GLH=)).

A concentragdo do cortisol salivar também foi maior durante o exame (cortisol-
resposta) e continuou elevada apds o exame (cortisol-recuperacdo), a0 compararmos com a
concentracdo basal, em ambos os grupos de alocagao.

Em conjunto, esses dados sinalizam que os RNPTs experienciaram dor
relacionada ao estresse decorrente do exame de fundo de olho, manifestada pela reatividade
biocomportamental, independente da administragdo de sacarose ou leite humano,
corroborando a auséncia de evidéncia suficiente sobre a efetividade do uso dessas
intervengoes no alivio da dor aguda concernente ao exame de fundo de olho.

Cabe destacar que o exame de fundo de olho ¢ um procedimento que provoca dor
severa (CIGNACCO et al., 2008), manifestada por aumento da FC e pressao arterial, queda da
saturacao de oxigénio, mimica facial de dor e choro, especialmente durante a insercao do
espéculo (DHALIWA et al., 2010; KANDASAMY et al., 2011; KIRCHNER et al., 2009). No

entanto, segundo Kirchner et al. (2009), um oftalmologista pediatrico experiente ¢ capaz de
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visualizar a zona 2 e parte da zona 3 da retina com uma lente 28-D Volk, utilizando um
oftalmoscopio indireto e realizando a dilatagdo maxima das pupilas, sem utilizar o espéculo.
Assim, tornam-se pertinentes reflexdes e investigacdes relativas ao uso do espéculo pelo
oftalmologista para realizar o exame de fundo de olho desses prematuros na pratica clinica.

Apesar do consenso geral de que o exame de fundo de olho ¢ um procedimento
doloroso que acarreta desconforto e dor, evidéncias mostram que o manejo da dor durante o
exame ¢ inadequado (SAMRA; MCGRATH, 2009). Embora existam, atualmente,
recomendacdes claras e orientagdes para a realizacdo do exame ROP, como o uso do colirio
anestésico, a conteng¢do, o uso da sacarose e glicose, ndo existem protocolos para o manejo da
dor durante o exame. Mesmo com o uso das recomendagdes sugeridas, estas ndo tém sido
suficientes para promover o alivio da dor em RNPT, durante o exame.

Um aspecto relevante do nosso estudo foi a mensuracao da reatividade do RNPT
durante 10 minutos na recuperagdo, permitindo ndo somente mensurarmos a resposta imediata
a dor, bem como a autorregulacao.

A autorregulacdo envolve processos que amadurecem ao longo do
desenvolvimento de forma continua, especialmente nos primeiros seis anos de idade da
crianca (KLEIN; GASPARDO; LINHARES, 2011). Dentre os processos de autorregulacao
descritos por Olson et al. (2009), estd a homeostase fisiologica que se refere a modulagdo dos
estados fisioldgicos de alerta, como reatividade emocional aos estimulos sensoriais, incluindo
a intensidade e duracao do choro, o tempo para se recuperar, a capacidade para se acalmar ¢ a
resposta do cortisol salivar frente a estimulos estressores.

No ambiente hospitalar, a UTIN expde os RNPTs a luzes brilhantes, elevados
niveis de ruido e frequentes intervengdes nocivas que podem exercer efeitos deletérios no
cérebro imaturo e alterar o seu desenvolvimento posterior (ALS et al., 2004). A exposi¢ao ao
estresse acumulado nas unidades neonatais pode acarretar, em longo prazo, mudangas
biocomportamentais na aprendizagem e no comportamento das criangas (GRUNAU et al.,
2005). Klein, Gaspardo e Linhares (2011) acrescentam que a exposicdo dos RNPTs a
iniimeras experiéncias dolorosas e repetidas na UTIN pode exercer um impacto negativo no
desenvolvimento e aumentar a vulnerabilidade dos bebés, dificultando os processos
autorregulatodrios.

Destacamos a manifestacdo de mimica facial de dor do RNPT durante a
recuperagao (RI e RT), ainda que em uma duracao significativamente menor do que durante o
exame de fundo de olho (POD e POE). Acreditamos que a atividade facial presente apos 5

minutos do término do exame de fundo de olho, em ambos os grupos, estaria relacionada a
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autorregulacdo e pode ndo indicar dor, visto que a mimica facial de dor ¢ manifestada cerca de
1-17 segundos apds um estimulo doloroso e ¢ frequentemente observada por um periodo de
30 segundos, apos o término do mesmo (SLATER et al., 2009).

Estudo longitudinal recente com 100 lactentes de 2, 4, 6 e 12 meses investigou a
ocorréncia da mimica facial no primeiro minuto apds a imunizagdo. As sete acdes faciais
(fronte saliente, olhos apertados, sulco nasolabial aprofundado, boca aberta, boca na
horizontal, boca na vertical e lingua tensa) foram codificadas de acordo com a BabyFacs, e
posteriormente, combinadas em sete categorias. Apesar de existirem diferencas na
porcentagem de dura¢do da mimica facial entre as idades, houve uma diminui¢do acentuada
da mimica facial de dor ap6s 10-20 segundos do término da inje¢do, enquanto continuaram a
exibir face de medo, raiva ou desconforto até o final do periodo de observagao (KOHUT et
al., 2012). Tais achados reforcam a hipdtese de que a mimica facial manifestada na
recuperacdao pelos RNPTs do nosso estudo pode ndo ser um indicativo de dor, e sim de
regulagdo ao estresse.

Diante das evidéncias de que RNPTs com menor idade gestacional sdo mais
vulneravéis aos efeitos do procedimento doloroso em virtude do sistema nervoso imaturo
(HOLSTI et al., 2005), acreditamos que uma analise estratificada pela idade gestacional
poderia apontar informagdes mais detalhadas de como os RNPTs respondem a dor decorrente
do exame de fundo de olho.

A duracao do choro também reduziu consideravelmente apos o término do exame
de fundo de olho e, apesar de as médias do choro no grupo do leite humano serem menores
que aquelas pertinentes ao grupo da sacarose, nao foi evidenciada diferenca estatistica, mas
clinicamente pode ter favorecido uma melhor capacidade do RNPT de se autorregular. A FC
também se manteve dentro dos parametros de normalidade para a maior parte dos RNPTs na
recuperagdo. No entanto, o cortisol salivar manteve-se elevado 60 minutos apos o exame
doloroso (cortisol-recuperagao).

Uma explicagdo para essa resposta pode estar relacionada ao fato de os RNPTs
estarem exaustos apos o exame de fundo de olho e, simplesmente “desligarem”, mostrando-se
incapazes de autorregularem o sistema HPA (BARR, 1998).

A exposi¢do prolongada a dor e ao estresse pode alterar a habilidade do RNPT em
modular o sistema de resposta ao estresse, induzindo a um estado de alostase que ¢ o conceito
aplicado ao sistema que mantém a homesotase, integrando respostas do eixo HPA, sistema
imunologico e sistema nervoso autonomo, os quais se adaptam constantemente a variagdes em

resposta a percep¢do e antecipando demandas ambientais. As demandas repetidas desse
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sistema provocam efeitos adversos, resultando em uma carga alostatica que ocorre quando os
mediadores de resposta ao estresse estdo elevados ou ndo retornam aos niveis de recuperacao
da exposicao ao estresse, além de serem acionados excessivamente por exposicao a multiplos
estressores (MCEWEN, 2004; STEPTOE et al., 2002).

A avaliagdo da qualidade do choro e da atividade motora do neonato, a sua
capacidade de se auto-organizar, as suas respostas sociais e suas interagdes com 0S
cuidadores, antes, durante e apés a dor, podem ampliar a compreensao existente da dor no
recém-nascido e proporcionar uma nova visdo sobre aspectos pouco compreendidos
atualmente, como o enfrentamento neonatal a dor e sua recuperacio (WARNOCK; LANDER,
2004). Assim, recomendamos que estudos futuros com o exame de fundo de olho incluam a
observagao destas variaveis em um periodo mais longo de recuperagao.

O nivel elevado do cortisol salivar apresentado pelos RNPTs na recuperacao
merece ser discutido com maior detalhamento. O cortisol € o principal glicocorticoide
endogeno estimulado pelo hormoénio adrenocorticotréfico (ACTH), capaz de interferir na
atividade organica e influenciar a retroinibicdo do eixo HPA. Sua sintese € sincronica, ou seja,
com valor maximo pela manha, decrescente no decorrer do dia e minimo a noite,
determinando o ritmo circadiano do cortisol (SILVA; MAZZOLI; FERRARI, 2007). Para
evitar a influéncia da variacao na concentragdo do cortisol ao longo do dia, coletamos todas as
amostras de saliva no mesmo periodo da tarde, obedecendo a rotina hospitalar para realizagdo
do exame.

O cortisol ¢ um hormonio importante na maturagdo fetal e ¢ o produto final do
eixo HPA em seres humanos. O eixo HPA ¢ um sistema homeostatico que, em condigdes
basais, mantém um ritmo circadiano e responde ao estresse. Um aumento no cortisol sob a
integridade do eixo HPA ¢ necessario para determinar reagdes comportamentais apropriadas
em resposta ao estresse agudo (NG, 2012).

A concentracdo do cortisol salivar em resposta a um estimulo doloroso ou
estressante tem sido relatada em diversos estudos com neonatos (CASTRAL et al., 2012;
CIGNACCO et al., 2009; GRUNAU; WEINBERG; WHITFIELD, 2004; GRUNAU et al.,
2005; TAKAHASHI et al., 2011).

O exame de fundo de olho ¢ realizado com a estimulagdo mecanica através do
espéculo na retina do neonato, mas antes da inser¢ao do afastador, o oftalmologista usa o
ofotalmoscopio, o qual produz um estimulo luminoso que poderia alterar o ciclo de sono e

vigilia do prematuro, assim como a concentracao do cortisol salivar.
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O nucleo supraquiasmatico (NSQ), par de pequenos nucleos localizados no
hipotalamo ventral anterior, dorsal ao quiasma Optico e ventrolateral ao III ventriculo, ¢
considerado o principal oscilador endogeno em mamiferos, também chamado de relogio
biologico, oscilador central ou marca-passo circadiano (RUSAK; MORIN, 1976).

O NSQ recebe a entrada de luz a partir de ambos os fotorreceptores cldssicos
(cones e bastonetes), bem como a partir de um subconjunto identificado de células
ganglionares fotossensiveis da retina. A fase do ritmo circadiano pode ser alterada por um
deslocamento agudo do claro-escuro (DUFFY; CZEISLER, 2009). Enquanto as células
ganglionares da retina fotossensiveis podem mediar respostas circadianas a luz, também ha
evidéncias de que os bastonetes e cones podem desempenhar um papel nas respostas
circadianas a luz. A contribui¢do relativa dos fotorreceptores diferentes para respostas
circadianas ainda ndo ¢ bem compreendida, e esta ¢ uma area de intensa pesquisa atualmente.
E provavel que a intensidade, a distribui¢do espectral e o padrdo temporal da luz possam
afetar a contribuicdo relativa dos fotorreceptores diferentes para respostas circadianas
(DUFFY; CZEISLER, 2009). O ritmo circadiano do cortisol ¢, em grande parte, controlado
no NSQ, sendo possivel que o ritmo e a concentracdo de cortisol sejam influenciados pela luz
(DUFFY; CZEISLER, 2009).

A luz brilhante pode influenciar a psicofisiologia humana instantaneamente
induzindo a alteracdes endocrinas (supressdo de melatonina, alterando as concentragdes de
cortisol), fisiologicas (aumento da temperatura corporal) e psicologicas como a diminui¢ao da
sonoléncia e o aumento do estado de alerta (BOIVIN et al., 1994; DIJK et al., 2012; HEBERT
etal., 2002; MUNCH et al., 2012).

Leproult et al. (1997) mostraram que, em homens entre 20 e 30 anos de idade
privados de sono, trés horas de exposi¢ao a luz brilhante (4500 lux) no inicio da manha (5:00-
08:00h) induziram a um aumento no nivel do cortisol plasmatico, enquanto a tarde (13:00-
16:00h) a exposicdao a luz brilhante ndo teve efeito na secre¢do de cortisol plasmatico. Em
contraste, outro estudo realizado por Riiger et al. (2006), em homens sauddveis e nao
fumantes, entre 18 e 30 anos de idade, a exposi¢ao a luz brilhante (5000 lux) a noite aumentou
a FC e a temperatura corporal, porém nao teve efeito significativo no cortisol salivar.

No delineamento do presente estudo, ndo incluimos o controle da intensidade
luminosa do oftalmoscopio e seus efeitos na concentragdo do cortisol salivar neonatal, no
entanto, o exame de fundo de olho foi realizado com o mesmo equipamento e técnica nos

RNPTs de ambos os grupos. As evidéncias apresentadas em animais e seres humanos adultos
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sugerem a investigacdo da ocorréncia deste fendmeno no RNPT em estudos futuros que
mensurem o cortisol, durante o exame de fundo de olho.

Outro fator que pode ter interferido na concentragao do cortisol salivar neonatal ¢
o ruido ambiente da UCIN (CASTRAL, 2010). O ruido ambiente (Leq*>55dBA) explicou
39% da variag@o na corregulacdo entre o eixo HPA materno e neonatal (f=0,59 e p=0,006),
indicando que as concentragdes de cortisol salivar materno e neonatal foram mais similares
quanto menor a elevagdo do ruido ambiente. Em estudos futuros, o ruido no ambiente
neonatal e sua relagdo com o cortisol salivar merecem ser investigados.

Ainda, em relacdo a comparacgdo da reatividade a dor dos RNPTs entre os grupos
que receberam sacarose ou leite humano, ndo houve diferenca estatisticamente significativa
para o escore do NFCS, duracdo da mimica facial e choro, FC e concentragdao do cortisol
salivar. Isto significa que o efeito do leite humano nao diferiu da sacarose na reatividade
biocomportamental do prematuro decorrente do exame de fundo de olho.

Na literatura, existem outros estudos que compararam o efeito do leite humano em
relagdo ao placebo, a sacarose ou glicose em outros procedimentos dolorosos como a pungao
de calcaneo e venosa, sendo os resultados controversos, conforme discutido a seguir.

O efeito de 2ml de leite anterior (obtido nos primeiros 2 a 3 minutos de ordenha),
do leite posterior (obtido ap6s 3 minutos de ordenha) e de 2ml de agua estéril na reducao da
dor da pun¢do de calcaneo em 62 RNs a termo ndo diferiu estatisticamente em relacdo ao
escore do NFCS no momento da pungdo (p=0,58), no primeiro (p=0,55), segundo (p=0,58) e
terceiro (p=0,84) minuto ap6s a pungdo (UYAN et al., 2005). Da mesma forma, o escore do
NFCS em 80 RNs a termo ndo diferiu entre aqueles que receberam 2ml de leite materno
(p=0,37) ou placebo (p=0,58), mas aqueles que utilizaram adogante artificial (p=0,004)
choraram menos e retornaram aos valores basais da FC mais rapidamente do que os que
receberam glicina, leite materno ou placebo (BUCHER et al., 2000).

Por outro lado, 5ml de leite materno ordenhado reduziram o tempo de choro em
relacdo ao placebo (4dgua estéril) em 81 RNs a termo imediatamente apds (p=0,01), 1 minuto
e 3 minutos apods a pungao venosa (p=0,01) (UPADHYAY et al., 2004).

O oferecimento de 2ml de colostro, leite produzido até o 4° e 7° dia pos-parto,
combinado ou ndo a chupeta, ndo reduziu o choro ou a mimica facial de dor, quando
comparado a dgua, em 60 RNs a termo submetidos a punc¢do de calcaneo, diferentemente da

mesma dose de sacarose 12% (p<0,0015 e 0,0001 para o choro e mimica facial,

*Leq: energia equivalente do nivel de pressdo (ROBERTSON; COOPER-PEEL; VOS, 1998).
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respectivamente). Quanto a FC, o colostro combinado a chupeta, mas nio sozinho, resultou
em um menor aumento da FC em relagdo a 4agua (p<0,06), ao passo que a sacarose 12%,
combinada ou ndo a chupeta, resultou em um menor aumento da FC (BLASS; MILLER,
2001).

Ao comparar o efeito de 2ml de leite materno ordenhado com 2ml de glicose 25%
administrados 2 minutos antes da puncdo de calcaneo para o alivio da dor em 113 RNPTs
limitrofes, a incidéncia (glicose: 42,2% vs. leite: 78,6%; p=0,001) e a duracdo (glicose:
14,53% vs. leite: 32,02%; p=0,014) do choro foram significativamente menores no grupo que
recebeu glicose do que o leite, assim como os escores da PIPP (»p<0,02) (BUENO et al.,
2012) e os valores médios de SatO, (p=0,004) foram menores no grupo da glicose em relagao
ao leite ordenhado (BUENO, 2011). Estudo de Yang et al. (2012) confirma tais achados, pois
5ml de glicose 25% reduziram o tempo (p=0,011) e a laténcia do choro (p=0,05) em
comparagdo com a agua estéril, enquanto o leite materno ordenhado ndo diferiu da agua
estéril em RNPT, durante a pun¢do de calcaneo. Entretanto, os escores de dor mensurados
pela N-PASS foram significativamente menores nos grupos que receberam leite materno
ordenhado e glicose 25% em relagdo a agua estéril (p<0,005). Nao houve diferenga estatistica
entre os grupos do leite materno ordenhado, glicose 25% e agua estéril quanto a FC e SatO,
antes e 3 minutos apos a pung¢ao de calcaneo.

Em contraste, 2ml de glicose 25% ou leite materno ordenhado, antes da pun¢ao
venosa em 160 RNPTs, nao diferiram em relagdo a média do tempo de choro, porém ambos
diferiram significativamente da d4gua estéril (10s vs. 37,5s vs. 162s, p<0,001,
respectivamente) (SAHOO et al., 2012). O escore do PIPP foi significativamente menor no
grupo da glicose em relagdo ao leite materno no 1-1"2 minuto (4,52 vs. 6,34, p=0,042), 3-3172
minutos (3,96 vs. 6,15, p=0,03) e 5-5"% minutos (3,12 vs 4,68, p=0,0036). A FC foi
significativamente maior no grupo da agua estéril em relagao aos demais grupos (trazer o
valor de p <0,001).

O efeito de 1ml de leite materno ordenhado também foi comparado com
diferentes concentragdes de 1ml de glicose (10%, 25% e 50%) ou 4gua estéril em 125 RNs a
termo submetidos a pun¢do de calcaneo. A glicose 25% e a glicose 50% tiveram um efeito
superior ao leite materno, a glicose 10% e a dgua na reducdo da duragdo do primeiro choro
apos a pungao (17 vs. 18 vs. 29 vs. 27 vs. 34, respectivamente), enquanto o leite materno teve
um efeito superior a glicose 10% e a dgua. Quanto a FC e SatO,, tanto a glicose como o leite

materno resultaram em menor aumento da FC em relacdo a 4agua (p<0,05). No entanto, a
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glicose 25% e a glicose 50% foram igualmente efetivas, e a glicose 10% nao diferiu do efeito
do leite materno (JATANA; DALAL; WILSON, 2003).

Diferentes concentragdes de glicose (10 e 30%) também foram testadas por
Skogsdal, Eriksson e Schollin (1997), em comparagdo com o leite materno ordenhado ou agua
estéril em um estudo com 120 RNPTs submetidos a pun¢do de calcaneo. Os resultados
mostram que 1ml de glicose 30% resultou em uma reducdo de 75% do tempo de choro (0-90
segundos) em relacdo a nenhum tratamento (0-270 segundos) (p<0,01), e uma redugao de
50% no tempo de choro nos recém-nascidos que receberam glicose 10% ou leite materno, em
compara¢do a nenhum tratamento. Porém, ndo foi significativo para a glicose 10% e o leite
materno. Em relagdo a FC, houve um aumento de 5,4bpm vs. 9,5bpm vs. 12,2bpm vs. 17,3
bpm entre os RNPTs que receberam glicose 30%, glicose 10%, leite materno e nenhum
tratamento, respectivamente. A glicose 30% foi mais efetiva em relagdo as demais
intervengdes na preven¢do do aumento da FC (p<0,05), bem como menor tempo para retorno
aos valores basais da FC. Nao houve diferenca estatisticamente significativa, ao comparar o
efeito da glicose 10% ao leite materno em relagao ao choro e a FC.

Ors et al. (1999) encontraram evidéncias da efetividade de 2ml de sacarose 25%
com menor duracdao do choro em relagdo a 2ml de leite materno ordenhado (p=0,001) e a 4gua
estéril (p=0,007), durante a pun¢do de calcaneo em RN a termo. Ainda, no 1°, 2° e 3° minuto
apos o procedimento, a FC foi menor no grupo da sacarose em relacdo ao leite materno
(»=0,005; p=0,01; p=0,007) e &agua estéril (p=0,01; p=0,0029; p=0,0049). Nao houve
diferenca da FC entre o leite materno e a agua estéril (p=0,95; p=0,48; p= 0,91) no 1°, 2° ¢ 3°
minuto, ap6s o procedimento.

O leite artificial ou a amamentacdo foram comparados com a sacarose 24% na
redugdo da dor em estudo com 71 RNPTs tardios entre 32 e 37, durante a pungao de calcaneo.
A pontuacao média do PIPP no grupo que recebeu leite artificial ou amamentagdo foi de 1,6
ponto menor a 2,8 pontos maior do que no grupo sacarose, mas essa diferen¢a ndo foi
significativa (IC 95%, -1,57 a 2,78, p=0,58). Entre os RNPTs que receberam leite artificial e
amamenta¢ao, nao houve diferenca estatisticamente significativa (IC 95% -0,57 a 4,42,
p=0,13). Assim, o leite artificial ou a amamentacao ndo demonstraram um efeito superior ou
inferior ao da sacarose 24% (SIMONSE; MULDER; VAN BEEK, 2012).

Outro estudo investigou o efeito da administracdo de doses repetidas de 1ml de
leite posterior ordenhado em comparagado a sacarose 12,5% ou dgua destilada, 1 minuto antes,
imediatamente antes ¢ 1 minuto apds a pungdo de calcaneo em 75 RNs a termo. O leite

posterior teve um efeito superior a dgua estéril na redugdo do escore do NFCS no momento da
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pungdo (p=0,022), no 1° minuto (p=0,008), 3° minuto (p=0,009) ¢ 4° minuto (p=0,038),
enquanto a sacarose foi mais efetiva do que o leite posterior e a dgua estéril no 1° minuto
(p=0,04) e 5° minuto (p=0,028) (ALTUN-KOROGLU et al., 2010).

A oferta de 2ml de leite materno ordenhado ou sacarose 25% ou agua destilada
também foi comparada a amamentacdo, 2 minutos antes da pun¢do de calcdneo em RN a
termo. A média do tempo de choro foi de 36, 62, 52 e 51 segundos, nos grupos sacarose 25%,
leite materno, agua destilada e amamentagdo, respectivamente. Ao comparar 0s grupos, o
tempo de choro foi menor nos RNs que receberam a sacarose 25% do que o leite materno
(»p=0,01), agua estéril (p=0,002) e amamentacdo (p=0,003). Nao houve diferenca
estatisticamente significativa entre o leite materno e a amamentacao (p=0,64), o leite materno
e a agua estéril (p=0,36) e entre a amamentacdo e a agua estéril (p=0,98) (BILGEN et al.,
2001).

Em relacdo aos escores de dor e o tempo de choro, o leite materno nao foi superior
ao efeito da glicina (BUCHER et al., 2000), placebo (BLASS; MILLER, 2001; BUCHER et
al., 2000; SKOGSDAL; ERIKSSON; SCHOLIN, 1997) ou sacarose (BLASS; MILLER,
2001; ORS et al., 1999; OZDOGAN et al., 2010). Porém, em outros estudos, foi superior ao
placebo (ALTUN-KOROGLU et al., 2010; BILGEN et al., 2001; JATANA; DALAL;
WILSON, 2003; SAHOO et al., 2012; UPADHYAY et al., 2004). Quando foi comparada a
glicose 25%, os estudos sdo controversos, hd os que encontraram diferengas favoraveis a
glicose 25% (BUENO et al., 2012; YANG et al., 2012) e os que ndo encontram diferencas
entre o leite materno e a glicose 25% (SAHOO et al., 2012; YANG et al., 2012), mas
encontraram diferenca favoravel a glicose 50% (JATANA; DALAL; WILSON, 2003). Um
estudo recente demonstrou reducao dos escores de dor do leite materno ¢ a sacarose 24% na
pun¢do de calcaneo, mas nao houve diferenga estatistica entre os grupos (SIMONSE;
MULDER; VAN BEEK, 2012).

Da analise dos estudos descritos, verificamos que diferentes tipos (leite materno
ordenhado, leite posterior, leite anterior, colostro e leite artificial) e quantidades de leite (1ml,
2ml e 5ml) foram testados para o alivio da dor neonatal, durante a puncao de calcaneo ou
venosa, o que pode ter contribuido para a divergéncia dos achados entre os estudos.

Apenas um estudo mensurou o cortisol salivar durante o exame de fundo de olho,
porém a intervencdo estudada foi o cuidado desenvolvimental (NIDCAP) em relagdo ao
cuidado usual (KLEBERG et al., 2008). O NIDCAP envolve o controle do ambiente como
diminui¢do da luminosidade e ruido, contencdo ¢ o colo. Assim, este ¢ o primeiro estudo a

avaliar o efeito do leite materno por meio da avaliacdo do cortisol salivar em RNPT, no
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exame de fundo de olho. A semelhanca do nosso estudo, Kleberg et al. (2008) verificaram
uma maior concentragdo do cortisol 30 minutos apds o exame em ambos 0s grupos, mas,
diferente dos nossos achados, apenas no grupo que recebeu o cuidado desenvolvimental a
concentracao do cortisol salivar foi menor 60 minutos ap6és o exame de fundo de olho.

Outro fator que pode interferir na efetividade do leite materno ¢ a maturidade dos
recém-nascidos estudados. Somente dois estudos trabalharam com prematuros (SKOGSDAL;
ERIKSSON; SCHOLIN, 1997; YANG et al., 2012), um estudo com RNPT > 34 semanas de
idade gestacional (SAHOO et al., 2012) e dois com RNPT tardio (BUENO et al., 2012; ORS
et al., 1999). Porém, ao se utilizar a mesma dose de administragdo Sml, o efeito do leite
materno ndo foi superior ao placebo nos RNPTs (YANG et al., 2012), mas foi em RN a termo
(UPADHYAY et al., 2004) em relacao a variavel choro. Por outro lado, houve redugao nos
escores de dor do NFCS em relacao ao placebo, nos dois estudos (UPADHYAY et al., 2004;
YANG et al., 2012). E possivel que o leite seja mais eficaz para reduzir a dor na pungio
venosa do que em procedimentos como a pungdo de calcaneo (YANG et al., 2012) e o exame
de fundo de olho, visto que esses procedimentos parecem ser mais dolorosos e demorados (no
presente estudo a duragdo foi cerca de 5 minutos) do que a punc¢ao de calcaneo.

Doses tnicas e pequenos volumes de leite parecem ndo ser tdo efetivos no alivio
da dor neonatal, sendo necessarios ensaios clinicos que comparem diferentes dosagens de leite
(BUENO et al., 2012).

Outra diferenca entre os estudos foi o tipo de leite administrado para aliviar a dor
neonatal. A secrecdo lactea estd presente, entre o primeiro e quinto dia pds-parto, € contém o
mais alto teor de proteinas, principalmente imunoglobulinas e lactoferrina. A quantidade de
gordura (2%) ¢ inferior ao leite maduro (3,5%). O leite transicional é a secre¢do entre o sexto
e décimo quinto dia apds o parto. A quantidade de imunoglobulina diminui, mas a lactose,
gordura e vitamina hidrossoluveis aumentam. O [leite maduro ¢ produzido apos o décimo
quinto dia de lactacdo e comparado ao colostro ¢ uma secre¢do mais fina e aquosa. O leite
final da mamada tem quatro vezes mais gordura que o leite inicial, com a func¢ao de fornecer
calorias ao lactente (PONS et al., 2000; SILVA, 2008). O principal carboidrato no leite
humano ¢ a lactose, sendo 4% no colostro e até 7% no leite maduro (SILVA, 2008).

Braga e Palhares (2007) investigaram os efeitos da pasteurizacdo do leite humano
nas caracteristicas bioquimica e imunoldgica e na osmolaridade. A pasteurizacdo do leite
humano realizada a 62,5°C por 30 minutos ndo mostrou modificagdes na osmolaridade e na

concentracdo de elementos como sodio, potassio, calcio, fosforo, magnésio, proteina, gordura
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e lactose. Assim, o leite materno pasteurizado seria tdo efetivo quanto o leite materno
ordenhado.

No entanto, ndo se sabe qual o componente do leite materno contribui para o seu
efeito analgésico no alivio da dor neonatal. Blass (1997) constatou que a lactose e a d4gua nao
reduziram o tempo de choro em RN a termo, durante e ap6s a pun¢do de calcaneo. O leite
artificial (Similac®) reduziu a ocorréncia de choro durante o procedimento (p=0,038), mas néo
ap6és o término. No entanto, as solucgdes lipidicas, proteina e leite artificial (Ross Special
Formula®) ndo apresentaram reducao do choro durante a coleta, somente na recuperagao
(»<0,02). A sacarose foi efetiva na redu¢do do choro em todos os periodos da coleta
(p=0,015).

Acreditamos que substancias presentes no leite como a caseina, triptofano,
lactose, lipideo, bem como a libera¢ao de colescistocinina (CCK) contribuem para o efeito
analgésico do leite materno (BUENO, 2011).

A B-endorfina ¢ liberada a partir da glandula pituitaria e estd envolvida na
resposta ao estresse € nos mecanismos de adaptacdo (O’CONNOR; O’HALLORAN;
SHANAHAN, 2000), tais como a analgesia, as fun¢des cardiovascular e endocrina
(FAJARDO et al., 1994) e na adaptagdo ao estresse na vida extrauterina neonatal (OMBRA
et al., 2008). A pB-endorfina ¢ secretada no leite, porém sua concentragdo diminui
progressivamente durante o periodo de maturacdo da lactacdo, sugerindo que esse peptideo
tem seu efeito maximo durante os primeiros dias de lactagao (ZANARDO et al., 2001).

Quanto a proteina do leite, estudos mostram a a¢ao de peptideos da caseina como
agentes analgésicos em animais (BLASS: BLOOM, 1996). Originalmente, ha quase 30 anos,
a B-casomorfina foi identificada no leite humano de bovinos (BRANTL et al., 1982). Apds a
ingestao do leite, ocorre a hidrolise da caseina que se converte em -casomorfina, sendo entdo
absorvida através de microvilosidades do trato gastrointestinal (BRANTL et al., 1982). Varios
estudos em modelos animais relataram que este peptideo diminui a sensibilidade a dor
(BRANTL et al., 1982; MATTHIES et al., 1984; RUTHRICH; GRECKSCH; SCHIMIDT,
1994).

Acreditamos que a CCK também pode estar envolvida no processo de analgesia
do leite materno por ser um peptideo opioide que atua na analgesia induzida pelo estresse. E
interessante notar que a CCK e os peptideos opioides sdo localizados no interior de vias
neurais semelhantes em todo o sistema nervoso central, a partir da medula espinal, onde estao
envolvidos com a resposta a dor, no sistema limbico (incluindo o hipocampo e o cortex pré-

frontal), onde participam de mecanismos envolvidos com ansiedade e depressdo, bem como a
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aprendizagem e a memoria (HEBB et al., 2005). Entre outras fun¢des, a CCK inibe a secre¢ao
de gastrina, estimula a secrecdo de secretina, o suco pancreatico e bile. E, ainda, estimula o
peristaltismo gastrointestinal (TORNHAGE et al., 1998).

Em 76 RNPTs com idade gestacional entre 23-36 semanas, foram mensurados os
niveis de CCK apos a ingestdo de leite humano por sondagem gastrica, pelo peito ou por
mamadeira. O sangue do RNPT foi coletado antes da primeira refei¢do na vida e 30 minutos
ap6s o término da refei¢do, no terceiro e quarto dia. Em 10 lactentes adicionais, com idade
gestacional entre 27-36 semanas e idade mediana de 15 dias pos-natal, foram estudadas a
resposta dos peptideos comparados com a amamentacao e a sonda nasogastrica. No primeiro
dia, o nivel plasmatico de CCK aumentou em RNPTs com 32 semanas de gestagdo ou mais
(»p=0,02), sendo este aumento mais acentuado em neonatos pequenos para a idade gestacional
(»=0,007). Nos 10 RNs adicionais, o nivel plasmatico de CCK aumentou imediatamente na
amamentacdo e gradativamente na SNG (p=0,013) (TORNHAGE et al., 1998).

Outro estudo também encontrou que ha um aumento de CCK, apos 30 a 60
minutos de ingestdo de leite materno, em virtude da liberagdo hormonal poés-prandial
(UVNAS-MOBERG; MARCHINI; WIBNERG, 1993).

As evidéncias apresentadas sugerem a atuacdo de multiplos fatores envolvidos nos
efeitos calmantes e analgésicos do leite, sendo necessarias investigacdes futuras acerca dos
mecanismos envolvidos (BUENO, 2011).

Uma limitacao do presente estudo foi o fato de o exame de fundo de olho ter sido
realizado por diferentes residentes da area de oftalmologia, o que pode ter interferido na
duragdo do exame, bem como na resposta dos RNPTs a dor. No entanto, todos os
oftalmologistas seguiram o mesmo protocolo para realizar o exame. Ademais, a duragdo do
exame de fundo de olho, em ambos os grupos, durou cerca de cinco minutos ¢ ndo houve
diferenca estatisticamente significante entre os grupos.

Neste estudo, o fato de ndo termos encontrado diferenca estatisticamente
significante entre os grupos que receberam sacarose ou leite materno ndo deve ser tomado
como desfavoravel para o uso do leite humano.

O exame de fundo de olho pode ser realizado diversas vezes para
acompanhamento da evolucgdo da retina, inclusive apds a alta hospitalar, podendo acarretar
prejuizos nos processos nociceptivos e regulatorios da crianga.

Conforme apontando anteriormente, sdo necessarios ensaios clinicos futuros que
investiguem a efetividade de diferentes tipos e doses de leite humano em procedimentos de

longa duragdo e maior severidade de dor, tal como o exame de fundo de olho.
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Além disso, doses multiplas de leite materno combinadas a outras intervengdes
farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas podem ser necessarias para atingir um efeito analgésico
e calmante satisfatorio neste tipo de exame.

Bueno (2011) destaca a necessidade de se investigar a associacdo entre o leite
humano e as intervengdes reconhecidamente eficazes na redugdo da dor aguda neonatal, tal
como a sucg¢do ndo nutritiva e a posi¢do canguru. E possivel que essa associagdo resulte em
efeitos sinérgicos ou aditivos entre as intervencdes, potencializando o efeito analgésico do
leite materno. A combinacao dessas estratégias ¢ de particular importancia para neonatos
impossibilitados de sugar em seio materno, seja pela sua condi¢do clinica ou
indisponibilidade materna.

A SNN, caracterizada pelo uso de uma chupeta (ou dedo enluvado) na boca do
neonato para promover a suc¢ao, sem oferecer o leite materno ou formula (CIGNACCO et al.,
2007) ¢ recomendada para alivio da dor no RN (LAGO et al., 2009), existindo uma forte
evidéncia dos beneficios analgésicos do uso combinado da SNN com a sacarose (BLASS;
WATT, 1999; LAGO et al., 2009; STEVENS; JOHNSTON; HORTON, 2004), tais achados
sao menos consistentes do efeito da SNN e sacarose em RNs mais imaturos (TSAO et al.,
2008). A SNN, combinada ou ndo a Iml de sacarose 33%, reduz os escores de dor do PIPP
em RNPT durante o exame de fundo de olho (BOYLE et al., 2006).

O contato pele a pele, também conhecido como posi¢do canguru, constitui-se em
manter o RNPT ou de baixo peso em contato pele a pele, na posi¢ao vertical, junto ao peito
materno ou de outro familiar (BRASIL, 2007). E considerado um método natural e sem custos
adicionais, que possibilita uma participacdo ativa da mae no cuidado e constitui estratégia ja
preconizada pelo Programa do Método Canguru do Ministério da Satde (CASTRAL, 2010).
A posigao canguru ¢ efetiva no alivio da dor aguda em RN a termo e pré-termo (>26 semanas
de gestacao) com estabilidade clinica (WARNOCK et al., 2010).

Acreditamos que a combinagdo da SNN e o contato pele a pele com o leite
materno podem favorecer a atuagdo de diferentes mecanismos opioides, promovendo uma
redugdo mais acentuada da dor em RNPT durante o exame de fundo de olho, motivacao para
estudos futuros. Tais intervengdes sao factiveis nas unidades neonatais, ou pelo envolvimento
da mae ou dos profissionais de saude. Ressaltamos, ainda, que tais interven¢des ndo possuem
custo financeiro para sua implementacdo, diferentemente da sacarose, € possuem beneficios

adicionais como o incentivo ao aleitamento materno e vinculo mae-filho.
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A enfermagem tem um papel primordial na implementacao de tais intervengdes,
visto que esta em contato direto e continuo com os prematuros e suas familias, com atuacao
especial na educagdo em saude.

Desde a concepgao da construcao deste estudo até a sua concretizagao foi nosso
objetivo envolver a familia como participante no processo de cuidar do RNPT. Durante a
coleta de dados, construimos um material de ensino com os objetivos de implementar as
atividades de educacao em saude junto as familias dos bebés prematuros, com informagdes e
esclarecimentos sobre o exame de fundo de olho, e auxiliar na articulacdo de saberes e
praticas para proporcionar ndo sé a melhoria do cuidado assistencial, mas potencializar a
interacdo familia e equipe de satde, numa participagao ativa da clientela.

O desenvolvimento desse material educativo favoreceu uma reflexao por parte dos
profissionais de satde da unidade, assim como incentivou a pesquisadora, as assistentes de
pesquisa e os oftalmologistas envolvidos no processo a pensar em estratégias de cuidado para

viabilizar ainda mais a participa¢do materna.
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O delineamento do estudo foi adequado aos objetivos propostos, incluindo
distribuicdo randomica dos RNPTs em dois grupos (GLH e GS) comparaveis quanto ao sexo,
tipo de parto, peso ao nascimento, Apgar no 1° e 5° minuto, idade gestacional, idade corrigida,
idade pods-natal, tempo de internacao na UTIN e UCIN, tipo e técnica de alimentagdo, uso de
oxigenoterapia e terapia intravenosa, exposi¢ao anterior a exame de fundo de olho e duragdo
do procedimento doloroso investigado.

A hipotese de que o efeito do leite humano, na redugdo das respostas
biocomportamentis de dor em prematuros submetidos ao exame de fundo de olho para
diagnostico da ROP, ¢ superior ao efeito obtido com a solucdo de sacarose 25% nao foi
comprovada, pois ndo houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos na
duragdo da presenca de fronte saliente, do sulco nasolabial e do choro; no escore médio do
NFCS adaptado ao considerar essas duas acdes da mimica facial; na FC e na concentragao de

cortisol salivar.

A comparagdo intrasujeitos mostrou as seguintes respostas biocomportamentais:

e Os escores médios de dor do NFCS diferiram estatisticamente entre os
periodos da coleta, sendo o escore do NFCS maior no POD e POE, em relacao
aos demais periodos (PB, RI e RT), independente de a solucdo administrada ter
sido sacarose ¢ leite humano. A duragdo da mimica facial ¢ os escores do
NFCS (fronte saliente e sulco nasolabial) aumentaram significativamente no
POD e POE, em comparagdo com PB, RI ¢ RT. A duragdo do choro também
foi significativamente maior durante o exame de fundo de olho (PR), em
relagdo ao PB, Rl e RT. A FC aumentou significativamente durante o exame de
fundo de olho (PR) em comparacdo com o PB e RT, mas ndo diferiu da
recuperagao tardia (RT). A concentragdo do cortisol salivar aumentou
significativamente aos 30 ¢ 60 minutos apos o procedimento, em comparagao
com os valores do cortisol basal. Nao houve diferenga entre o cortisol resposta

(30 minutos) e recuperacao (60 minutos);

e A duragdo do sulco nasolabial, do choro ¢ os escores do NFCS no basal nao
diferiram significativamente dos valores encontrados na recuperagdo inicial e
tardia. Na FC, houve diferenga no basal em relagcdo a recuperagcdo imediata, e
na duracdo da fronte saliente houve diferenca nas duas recuperagdes. Tais

resultados nos permitem questionar a efetividade do uso de 2ml de leite
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humano e 2ml de sacarose 25%, administrados por via oral em seringa, dois
minutos antes do exame de fundo de olho, na redu¢do de respostas fisiologicas
e comportamentais de dor em prematuros. Todavia, at¢ que evidéncias mais
fortes sejam encontradas, o uso destas intervengdes deve ser recomendado por
desconhecermos o impacto na intensidade da dor, prevenindo a exposicao dos
prematuros a sofrimentos maiores e estressantes, visto que a duragdo da
mimica facial e do choro, os escores do NFCS e a FC na recuperagao (RI e RT)

retornaram aos valores basais (PB).

Destacamos a importancia da enfermagem no preparo adequado e
acompanhamento dos prematuros e sua familia, durante o exame de fundo de olho,
promovendo medidas de conforto e alivio da dor e a educagdo em satde, na perspectiva do
cuidado desenvolvimental, humanizado e baseado em evidéncias.

O presente estudo contribuiu com evidéncias importantes relacionadas a
reatividade biocomportamental a dor de RNPTs submetidos ao exame de fundo de olho para
diagnostico da ROP. No entanto, alguns questionamentos podem e merecem ser investigados
em pesquisas futuras:

a) O efeito do leite humano no alivio da dor neonatal, durante o exame de fundo

de olho, seria mais efetivo se administrado 5-10 minutos antes do
procedimento doloroso devido a mecanismos pos-absortivos que facilitariam a
autorregulagdo do RNPT?;

b) O uso da sacarose ou do leite materno, em doses repetidas, seria efetivo e mais
benéfico do que a dose Unica para o alivio da dor neonatal, durante o exame de
fundo de olho?;

¢) A combinagdo do leite humano com intervengdes nao farmacologicas, como o
contato materno pele a pele e a suc¢do ndo nutritiva, teria efeito sinérgico no
alivio da dor aguda decorrente do exame de fundo de olho em recém-
nascidos?;

d) O estimulo luminoso artificial do oftalmoscopio alteraria o cortisol salivar e

com isso promoveria o aumento de sua concentragdo, apos o exame de fundo

de olho?
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APENDICE B

Instrumentos para coleta de dados neonatais

Codigo RN Data da coleta: / /

1 Dados relacionados ao nascimento

1.1 Registro HC 1.2 Data de nascimento ___ / _ /
1.3 RN de
1.4 Sexo: ( )F ( )M 1.5 Peso ao nascer: g 1.6 Apgar: 1°min 5°min

1.7 Local nascimento: ( )HC ( ) outro

1.8 Tipo de parto: ( )vaginal ( )cesareo ( )forceps 1.91G: s d

1.10 Método: ( )TA ( )USG ( )Ballard ( )Capurro

1.11 Assisténcia ao nascimento ( )oxigenagdo ( )reanimacdo ( )aspirag@o gastrica outras:
1.12 Dias de vida:

2 Dados relacionados a internacao

2.1 Internacgdo anterior a atual: ( )UTIN ( )UCIN ( )AC ( )CO
2.1.2 Tempo: dias  2.1.3 HD: ( )ictericia/hiperbilirrubinemia ( )hipoglicemia

( )sindrome do desconforto respiratorio ( )apnéia da prematuridade ( )displasia broncopulmonar (
)persisténcia do canal arterial ( )retinopatia da prematuridade ( )sepse

( )enterocolite necrosante ( )outras
2.2 Local de internagao atual: ( )UCIN ( )AC 2.2.1 Data admissao / /

2.2.3 Tempo dias

2.2.4 HD atual: ( )ictericia/hiperbilirrubinemia ( )hipoglicemia ( )sindrome do desconforto
respiratorio  ( )apnéia da prematuridade ( )displasia broncopulmonar

( )persisténcia do canal arterial ~ ( )retinopatia da prematuridade ( )sepse ( )enterocolite
necrosante  ( )outras

3 Dados relacionados ao exame de fundo de olho para diagnéstico da Retinopatia da
Prematuridade

3.1 Avaliagdo: ( )1* ( )2*( )3*( )4* 3.2 Colirio p/ dilatagdo: ( )Tropicamida ( )Fenilefrina (
)Joutro

3.3 Hora dilatagao 3.4 Colirio anestésico: ( )Proximetacaina
( )Outro

3.5 Hora anestésico OD 3.6 Hora anestésico OE

3.7 Hora inicio exame OD 3.8 Hora inicio exame OE

4 Dados relacionados a coleta da saliva para dosagem cortisol neonatal

4.1 Hora coleta basal 4.2 Estado do bebé durante coleta: ( )sono profundo

( )sono ativo ( )alerta quieto ( )alerta ativo ( )choro

4.3 Hora coleta resposta (30min apos exame) 4.4 Estado: ( )sono profundo ( )sono ativo
( )alerta quieto ( )alerta ativo ( )choro

4.5 Hora coleta recuperacdo (60min apos exame) 4.6 Estado: ( )sono profundo

( )sono ativo ( )alerta quieto ( )alerta ativo ( )choro
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5 Dados relacionados a terapéutica

5.1 Medicagdes em uso no dia da coleta: ( )amicacina ( )ampicilina ( )aminofilina
( )cefotaxima ( )cefalexina ( )ceftriaxona ( )digoxina ( )dipirona ( )domperidona
( )espironolactona ( )fluconazol ( )furosemida ( )gentamicina ( )vancomicina

( Jomeprazol ( )polivitaminas ( )ranitidina ( )salbutamol ( )sulfato ferroso

( )outros:
5.2 Oxigenoterapia inalatdria: ( )ndo ( )sim

5.3 Terapia intravenosa: ( )ndo ( )sim Especifique:
5.4 Outra

6 Dados relacionados aos procedimentos invasivos

6.1 Procedimentos recebidos nas 24 horas antes da coleta: ( )aspiragdo nasal ( )aspiragdo gastrica (
)aspiragdo traqueal ( )cateter umbilical ( )cateter central de insergdo periférica ( )drenagem
toracica ( )extubacdo traqueal ( )inser¢do de cateter central

( )intramuscular ( )intubagdo orotraqueal ( )puncao arterial ( )pungdo calcineo

( )pungdo capilar ( )puncdo lombar ( )pungdo venosa ( )remocdo de adesivos

6.1.1 N° de procedimentos:

6.1.2 Uso de medida para alivio da dor: ( )ndo ( )sim 6.1.3 Se sim, especifique: ( )sacarose

( )amamentacdo ( )leite materno/humano ( )posicdo canguru ( )contengdo ( )colo materno (
)sucgdo ndo-nutritiva ( )EMLA ( )lidocaina ( )tetracaina gel ( )outro

7 Dados relacionados a alimentacio

7.1 Prescrigao do dia anterior:

7.1.1 Tipo de leite: ( )materno ( )leite artificial ~ ( )misto
7.1.2 Técnica (uma ou mais): ( )seio materno ( )translactagdo ( )gavagem com seringa
( )bomba de infusdo ( )copo ( )mamadeira



Apéndices 135

APENDICE C

Instrumentos para coleta de dados maternos

Caracterizacio da mie Codigo mae/RN Data:  / /

Nome mae:

1 Dados sociodemograficos

I.11dade  anos 1.2 Local de nascimento: ( )Ribeirdo Preto ( )Outro

1.3 Escolaridade: ( )Béasico ( )Fundamental ( )Superior ( )Completo ( )Incompleto
1.4 Trabalha: ( )Sim ( )Nao 1.5 Profissdo
1.6 Religido:
1.7 Estado civil: ( )Casada ( )Amasiada ( )Divorciada ( )Separada ( )Viuva ( )Solteira
1.8 Moram com: ( )parceiro ( ) pais ( ) sozinha ( )familiares

2 Dados relacionados a gestacio e ao parto

2.1 DN: / / 2.2 Paridade materna G A P
2.3 Tipo de parto: ( )N ( )F( )C 2.4 Gemelar: ( )Nao ( )Sim
2.5 Obito fetal: ( )Nao ( )Sim Idade _ dias Ano

2.6 Obito neonatal: ( )Nao ( )Sim Idade  dias Ano

2.7 Parto Prematuro: ( )0 ( )1°( )2°( )3° 2.8 Fumou durante a gestagdo: ( )Nao ( )Sim
2.9 Fuma atualmente: ( )Nao ( )Sim 2.10 N° cigarros/dia

2.11 Ingestdo de bebidas alcodlicas: ( )Nao ( )Sim 2.12 Drogadita: ( )Nao ( )Sim

2.13 Tipo de droga:
2.14 Tempo de uso/freqiiéncia 2.15 Internagdo uso da droga: ( )Nao ( )Sim
2.16 Pré-natal: ( )Nao ( )Sim 2.17 Unidade de Saude
2.18 Intercorréncia durante a gestacao: ( )Nao ( )Sim 2.12 Qual

3 Dados relacionados a internacao

3.1 Internada Alojamento Conjunto: ( )Sim ( )Nao
3.2 Data admissao / / 3.3 Tempo
3.4 HD

4 Dados relacionados a terapéutica

4.1 Medicacdo prescrita: ( )antibidtico ( )analgésico ( )opiodide ( )corticoesteroides
( )outros
4.2 Frequéncia: 4.3 Ultima dose: / : h
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APENDICE D

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Codigo:

Pelo presente Termo de Consentimento Livre e  Esclarecido, eu
portador(a) do R.G. , aceito
participar da pesquisa: “EFETIVIDADE DO LEITE HUMANO NO ALiVIO DA DOR
NO PREMATURO SUBMETIDO AO EXAME DE FUNDO DE OLHO”, sob a
responsabilidade da pesquisadora Laiane Medeiros Ribeiro (COREn-RN 115.265),
doutoranda do Programa de Pés-Graduacao Enfermagem em Saude Publica da Escola de

Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo, sob orientagao da Profa. Dra.

Carmen Gracinda Silvan Scochi.

Convidamos vocé a participar desta pesquisa cujo objetivo da pesquisa ¢ investigar se
o leite humano ¢ tdo efetivo como a sacarose (um tipo de agtcar) no alivio da dor do bebé
prematuro durante o exame de fundo de olho para prevengao da retinopatia da prematuridade

(alteragdes nos olhos que podem levar a cegueira).

Os bebés serdo sorteados para ver em qual grupo de pesquisa ele participara: se
naquele que recebe 2ml de leite humano (de preferéncia o da propria mae) por via oral (boca)
na seringa - 2 minutos antes do exame de fundo de olho, ou naquele que recebe até 2ml de
sacarose (um tipo de agucar) por via oral na seringa - 2 minutos antes e durante o exame de
fundo de olho.

Primeiramente levantaremos alguns dados no prontudrio do bebé. Filmaremos com
duas cameras os comportamentos (expressodes faciais, choro, movimentacdo dos membros e
do corpo) do bebé 5 minutos antes, durante todo o periodo de duracdo do exame de fundo de
olho e 5 minutos apds. Ao mesmo tempo estaremos monitorando o batimento cardiaco do
bebé a sua oxigenagao por meio de um equipamento conectado a pele dele (sensor). Também
coletaremos duas amostras de saliva do bebé antes do exame de fundo de olho e 20 minutos
apos para dosagem do cortisol (hormdnio liberado quando se fica estressado). Estes dados
serdo coletados pela pesquisadora e dois auxiliares de pesquisa, em aproximadamente 30

minutos.

As imagens acerca dos comportamentos do bebé serdao analisadas em outro momento,

j& que as gravagdes serdo passadas para DVD e assistidas em televisor.

Os resultados deste estudo irdo contribuir com conhecimentos que ajudardo a
implantacdo de agdes que promovam o alivio da dor do bebé durante o exame de fundo de

olho para prevencao da retinopatia da prematuridade.
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Ap6s ser esclarecido sobre o objetivo da pesquisa, como sera feita a coleta dos dados e
como participarei da mesma, e ciente dos meus direitos, abaixo descritos, aceito participar

voluntariamente da pesquisa e autorizo a filmagem do exame de fundo de olho.

e A participacao ¢ voluntaria e ha liberdade para retirar meu consentimento em qualquer
momento de realizagdao da pesquisa, sem sofrer qualquer prejuizo.

e Os dados serdo utilizados somente para esta pesquisa, ficardo de posse da
pesquisadora e serdo mantidos em sigilo.

e Na divulgacdo dos resultados deste trabalho em eventos e revistas cientificas, ndo
havera a identificacdo dos nomes dos participantes.

e Nada além do que est4 sendo explicado sera feito e ndo ha riscos, apenas o desconforto
e a dor (mas esperamos alivid-la com a sacarose ou leite humano) decorrente da
realizagao do exame de fundo de olho, que rotineiramente ¢ realizado na unidade
neonatal; também ndo havera custos para participar desta pesquisa.

e Ao final da pesquisa, se for de seu interesse, vocé tera livre acesso aos resultados da
mesma, podendo discutir junto a pesquisadora.

e C(Caso voceé sinta necessidade de falar com a pesquisadora durante e/ou apds a coleta de
dados, vocé podera fazé-lo pelo telefone (16) 3602-3411 (Laiane ou Carmen) ou na

Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto — USP, Av. Bandeirantes 3900, Campus

Universitario.
Participante da pesquisa Laiane Medeiros
Enfa. COREn-RN 115265
pesquisadora

Ribeirdo Preto, de de 20 .
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ANEXO A

Comité de Etica em Pesquisa HCFMRP-USP

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA
DE€ RIBEIRAD PRETO DA = |

USP - RIBEIRAD

FsTAtCA - eIhe - PG

www.hcrp.usp.br

Ribeirfo Preto, 20 de outubro de 2010

Oficio n® 3558/2010
CEP/MGV

Prezadas Senhoras,

O trabalho intitulado “EFETIVIDADE DO LEITE
HUMANO NO ALIVIO DA DOR NO PREMATURO SUBMETIDO AO EXAME
DE FUNDO DE OLHO”, foi analisado “AD REFERENDUM?” pelo Comité de
Etica em Pesquisa e enquadrado na categoria: APROVADO, bem como o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, de acordo com o Processo
HCRP n° 11027/2010.

Este Comité segue integralmente a Conferéncia
Internacional de Harmonizacao de Boas Prdticas Clinicas (IGH-GCP), bem
como a Resolugdo n® 196/ 96 CNS/ MS.

Lembramos que devem ser apresentados a este CEP. o
Relatério Parcial e o Relatério Final da pesquisa.

Atenciosamente.

m VILLANOVA

Vice-Coordenadora do Comité de Etica em
Pesquisa do HCRP e da FMRP-USP

[lustrissimas Senhoras
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