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I-INTRODUGADO



Nas dltimas décadas, com o grande avango
tecnolégico e a melhoria dos cuidados dispensados aos recém-
nascidos (RN) pré-termo (PT), em especial aos de muito baixo peso
ao nascer (MBP), com peso menor ou igual a 1500 gramas, tem-se
verificado aumento acentuado no nimero de sobreviventes dessa
populacao (FINBERG, 1980; AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 1985;
TSANG, 1985; ROWE & CAREY, 1987), anteriormente considerada
inviavel.

O periodo de 24 a 44 semanas apdés a concepgao é
caracterizado por intenso crescimento corporal, tanto no meio
intra como no extra-uterino. A composigdo corporal modifica-se
drasticamente, com aumento dos tecidos muscular, gorduroso e
6sseo, enquanto ocorre queda da porcentagem da agua corporal. Ha
neste periodo acentuado crescimento cerebral e pulmonar, com
rapida maturagdo do sistema respiratdério. Ocorre aumento da
capacidade de todos os componentes do sistema imunolégico e
maturagdao do sistema gastrointestinal (GEORGIEFF & SASANOW,
1986). Em decorréncia desses intensos processos anabbélicos e do
rapido crescimento, o RNPT e especialmente o de MBP, tenm
necessidade critica de 6tima nutricgao. As necessidades
nutricionais dessas criangas, entretanto, ainda ndao sdao claras e
apresentam particularidade nutricional com intmeras questdes
(FINBERG, 1980; SENTERRE & RIGO, 1985).

Muitas controvérsias estao centradas no
crescimento dos RNPT-MBP. O Comité de Nutrigcdo da Acadenia
Americana de Pediatria tem estabelecido que a melhor dieta para

RNPT-MBP seria aquela gque promovesse crescimento péds-natal



semelhante ao crescimento intra-uterino de feto normal na mesma

idade gestacional, sem que se acarretasse "stress" ou sobrecarga

no desenvolvimento dos sistemas metabdlico e de excrecgao
(AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRICS, 1985; SENTERRE & RIGO, 1985).

O modelo fetal utilizado, entretanto, serve apenas
como ponto de referéncia inicial, pois as taxas de crescimento
extra-uterino ndo sdo idénticas as da vida intra uterina (TSANG,
1985) . Nos primeiros dias de vida todos RN perdem peso, devido a
redistribuigcdo da @&gua corporal e a eliminagdo da &agua livre.
Além disso a maioria dos RNPT sofrem restricdo de &gua e
calorias durante o mesmo periodo. 1Isto pode dificultar a
separaragcdao se as alteragdes do crescimento sdo conseqiiéncia da
diurese fisioldégica ou da oferta hidrica e caldérica insuficiente
(GEORGIEFF & SASANOW, 1986). Além disso, a qualidade do
crescimento pés-natal pode diferir da qualidade do crescimento
fetal, dependendo da alimentagdo recebida (AMERICAN ACADEMY OF
PEDIATRICS, 1985).

Todos esses questionamentos e desafios na
tentativa de se conhecer o crescimento 6timo para esses recém-
nascidos, bem como a dieta mais adequada para promover este
crescimento, sdo objetivos de inameros estudos e discussodes
(TYSON et al., 1983; ANDERSON, 1985; SENTERRE & RIGO, 1985;
PEREIRA & BARBOSA, 1986; PEREIRA & ZUCKER, 1986).

Varios estudos, analisando diferentes dietas,
mostram que RNPT-MBP alimentados com férmulas infantis derivadas
do 1leite de vaca ganham mais peso que os alimentados com leite
humano sem adigdes (GROSS, 1983; TYSON et al., 1983; PALHARES,

1984; BROOKE et al., 1987, SCHANLER; ABRAMS; GARZA, 1988a), o que



também foi observado por ndés (ABDALLAH, 1989). Tais achados
sugerem que o leite humano e algumas férmulas infantis na
nutricdo de RN ndo contém quantidades suficientes de proteinas e
certos minerais para manterem a taxa de crescimento semelhante a
do meio intra-uterino (SENTERRE & RIGO, 1985). Outros autores
consideram que taxa de crescimento mais rapida do que a obtida
com o leite humano ndo seria desejavel, especialmente se
ocorrerem distirbios metabdlicos, como acidose, elevacgadao dos
niveis séricos da uréia e ambénia. Além disso, a alta osmolalidade
de algumas foérmulas pode acarretar distirbios e sintomas
gastrintestinais (FINBERG, 1980; TYSON et al., 1983).

Por outro 1lado, estudos comparando férmulas
infantis destinadas a alimentacdo de RNPT com o leite humano de
Banco e também o leite da prdpria mde concluiram ndo serem estes
ideais para nutricao de RNPT-MBP, necessitando serem
enriquecidos. (ROWE, et al., 1979; GROSS, 1983; ANDERSON, 1985;
SENTERRE & RIGO, 1985; PEREIRA & BARBOSA, 1986; STEICHEN; KRUG-
WISPE; TSANG, 1987; KASHYAP et al., 1990).

Unma questao que permanece controversa na
alimentagcdo destas criangas, nos primeiros meses de vida, diz
respeito as quantidades de calcio, fésforo, magnésio e vitamina D
a serem oferecidas aos RNPT, especialmente de MBP (GREER & TSANG,
1985). Desde 1940 e posteriormente nas tGltimas trés décadas tem
sido descrito o aparecimento de raquitismo enm RNPT,
principalmente de MBP, (KULKARNI et al., 1980; SAGY et al.,
1980; STEICHEN; GRATTON; TSANG, 1980; BROOKE & LUCAS, 1985;

LINDQUIST, 1985; JAMES et al., 1986; LINDROTH; WESTGEN; LAURIN,



1986; BROOKE et al., 1987; ROWE & CAREY, 1987; ABRAMS; SCHANLER;
GARZA, 1988; BISHOP, 1989; HORSMAN et al., 1989).

A patogénese do raquitismo do RNPT-MBP, também
denominado osteopenia da prematuridade ou doenca Ossea
metabdlica, & multifatorial, como a deficiente ingestdo de calcio
e/ou foésforo, deficiéncia de vitamina D, mal-absorgdo intestinal,
deficiéncia de cobre, aumento da carga acida, terapia crénica com
diurético e nutricdao parenteral (SHAW, 1976; ROWE et al., 1979;
BOSLEY; VERRIER-JONES; CAMPBELL, 1980; CHUDLEY et al., 1980;
KULKARNI et al., 1980; CALLENBACH et al., 1981; TOOMEY et al.,
1982; KNIGHT et al., 83; JAMES et al., 1986; LINDROTH et al.,
1986; MACMAHON et al., 1989). Entretanto, considera-se como
fator mais importante a deficiéncia na oferta de cdlcio e fdésforo
(GREER & TSANG, 1985; SENTERRE, 1991).

O dltimo trimestre de gestagdao é& caracterizado por
intenso crescimento fetal. Nessa etapa da vida ocorre rapida
mineralizagcdao do feto, com acréscimo continuo e regular de
cdlcio, foésforo e magnésio. Quando o nascimento ocorre antes de
se completar o Gdltimo trimestre de gestagdao a crianga deixa,
pois, de receber importante aporte de minerais, prejudicando seus
depdsitos e consequente mineralizagdo O6ssea (LINDROTH; WESTGEN;
LAURIN, 1986; STEICHEN; KRUG-WISPE; TSANG, 1987; GERTNER, 1990).

Durante a gestagdo o cdlcio proveniente da mae
atravessa a barreira placentdria por mecanismo de transporte
ativo (TSANG; DONOVAN; STEICHEN, 1976) e é& estimado que, no pico
do acimulo fetal, sua passagem atinga de 120 a 150 mg/kg por dia

(GREER & TSANG, 1985; SENTERRE & RIGO, 1985). Com o nascimento

cessa o suprimento de cédlcio pela via placentaria e a



concentragdo sérica, que era alta, cai, atingindo o nadir entre
24 e 48 hs de idade. Neste momento o cdlcio & obtido pela
mobilizagdo &ssea e/ou de suplementagdo exdégena (TSANG; DONOVAN;
STEICHEN, 1976; MOYA & DOMENECH, 1978; KOO & TSANG, 1988). A
queda na concentragcdao sérica pode ser acentuada, levando a
hipocalcemia, principalmente nos RNPT, seguindo-se de elevagao
gradual com normalizagdo espontdnea na maioria dos casos. (SCOTT
et al., 84; BAGNOLI et al., 1985; VENKATARAMAN et al., 1986; KOO
& TSANG, 1988). A oferta exdgena de calcio que se seque, deve,
pois propiciar mineralizagdo O6ssea semelhante & intra-uterina
(MOYA & DOMENECH, 1978). Entretanto, através da nutricao
parenteral, ndo se consegue atingir essa demanda. Ela s6 &
possivel de ser alcangada através da nutrigdo enteral, que nessas
criangas, pode ser retardada até por semanas de vida, devido a
problemas agudos associados & prematuridade. (EHRENKRANZ, 1989;
MACMAHON et al., 1989).

A absorcdao intestinal de cdlcio em neonatos é
muito varidvel, indo de 36 a 73%, e aumenta com as idades
gestacional e pos-natal (SHAW, 1976; ATKINSON, 1983; GREER &
TSANG, 1985). Varios fatores podem interferir nesse processo,
como a perda fecal enddégena de calcio, as ofertas de calcio,
magnésio e foésforo; a relagao Ca/P na dieta; a 1ingestdo de
vitamina D e a produgdo de seus metabdlitos ativos; o
paratorménio e a calcitonina. Além disso, alguns nutrientes podem
interferir na absorgdo do cadlcio. A lactose e alguns tipos de
gordura, como os triglicérides de cadeia média, podem aumenta-la.

Ao contrario, os fitatos, comumente encontrados nas férmulas a



base se soja podem diminui-la (SHAW, 1976; SENTERRE & SALLE,
1982; GREER & TSANG, 1985; CARVAJAL, 1986; EHENKRANZ, 1989).

Tem sido observado, também, que a retencdo de
cdlcio em RNPT pode ser seriamente comprometida pelo uso de
diuréticos, em especial a furosemida, que pode provocar
hipercalcidria significativa, hipocalcemia e nefrocalcinose nos
RNPT em uso prolongado desta droga (GREER & TSANG, 1985).

A oferta diaria de cdlcio para garantir adequada
mineralizacdo Ossea, deve ser, segundo a AMERICAN ACADEMY of
PEDIATRICS (1985) entre 220 a 250 mg/kg e segundo a EUROPEAN
SOCIETY of PAEDIATRIC GASTROENTEROLOGY and NUTRITION - ESPGAN
(1987) de 180 mg/kg.

O foésforo na vida intra uterina, & transportado
ativamente da mde para o feto contra gradiente de concentracao.
Os niveis de fosfato no sangue do cordao sao 2 a 4 vezes maiores
que os niveis maternos (TSANG; DONOVAN; STEICHEN, 1976). O feto
de 25 a 36 semanas de gestagao cresce rapidamente e acumula o
fésforo necessdrio para esse crescimento na quantidade de 60 a 80
mg por dquilo de peso por dia (ROWE & CAREY, 1987; EHRENKRANZ,
1989). Apds o nascimento a concentragdao do fésforo extracelular é
determinada pela interagdo entre a absorgdo intestinal, o
metabolismo 6sseo e a excregdao urindria (ROWE & CAREY, 1987).

O foésforo é absorvido no jejuno e ileo terminal,
através da combinagdao de transporte ativo e passivo. Os estudos
da absorgdao do fésforo em RNPT sdo ainda conflitantes, mas tém
mostrado que muitos fatéres podem interferir, como a idade pés
concepcional, a idade pés-natal, a perda fecal de fésforo, o

conteido da dieta em calcio, fésforo, magnésio e vitamina D. Sua



absorcgao é mais elevada que a do calcio. A terapéutica com
diurético ndo aumenta a excregdo urindria de fésforo (TSANG;
DONOVAN; STEICHEN, 1976; GREER & TSANG, 1985; ROWE & CAREY, 1987;
STEICHEN; KRUG-WISPE; TSANG, 1987; EHRENKRANZ, 1989).

O esqueleto serve como reservatdério de fésforo,
sendo que cerca de 80% do fésforo total do organismo esta ail
armazenado, havendo correlagdo entre a mineralizagdo esquelética
e sua concentragdo sérica (TSANG; DONOVAN; STEICHEN, 1976; ROWE &
CAREY, 1987; STEICHEN; KRUG-WISPE; TSANG, 1987). O maior controle
da homeostase do fosforo é& exercido pelo rim, por meio de ajuste
na reabsorgcao tubular, que pode ser avaliado pela taxa de
reabsorcg¢ao tubular de fésforo (TPR) . (KARLEN; APERIA;
ZETTERSTRON, 1985; ROWE & CAREY, 1987; HOLLAND et al., 1990),
conforme proposto por TOBIAS et al., 1962.

O paratorménio aumenta a excrecdo de fosfato por
efeito direto nos tidbulos renais (CARVAJAL, 1986) e o aumento de
fosforo na dieta induz aumento na excrecdao de fosfato wurinario
(ROWE & CAREY, 1987). A baixa concentragdo extracelular de
fésforo aumenta a atividade da l-alfa-hidroxilase renal,
resultando em aumento na concentragao sérica da 1,25
dihidroxivitamina D que, por sua vez, estimula a 1liberacao do
cidlcio e foésforo O6sseo e aumenta a absorgdo intestinal de céalcio
e foésforo. Porém, devido a hipofosfatemia, ndo se formam os
cristais de fosfato tricdlcio para deposicdo O6ssea, sendo que
esse "excesso" relativo de calcio sérico é filtrado e excretado
na urina (SAGY et al., 1980; CAREY et al., 1985; KARLEN; APERIA;

ZETTERSTRON, 1985).



Como a absorcao intestinal do fésforo no RNPT
oscila entre 80 a 94% do ingerido (ATKINSON, 1983), tem-se
considerado 120 a 150 mg/kg, segundo AMERICAN ACADEMY of
PEDIATRICS (1985), e de 117 mg/kg, segundo ESPGAN (1987), como a
necessidade diaria de foésforo para se obter, no RNPT-MBP,
mineralizagcdao semelhante a observada na vida intra-uterina.

A relagdo calcio e fésforo na dieta & importante
na absorgdo e retencdao desses minerais (CALCIUM, 1984; GILES et
al., 1987; STEICHEN; KRUG-WEISPE; TSANG, 1987). O conceito que a
relagao Ca/P de 2,0 no leite humano & efetiva para promover
absorgao adequada desses minerais, necessita ser reexaminada nos
RNPT-MBP, alimentados com 1leite humano ou férmulas (GREER &
TSANG, 1985). Varios autores tém demonstrado que com aumento da
oferta de foésforo e conseqiiente redugiao da relagao Ca/P até 1,08,
ocorre retengdao adequada desses minerais (ATKINSON, 1983,
SENTERRE et al., 1983, ESPGAN, 1987).

O magnésio, Jjuntamente com o calcio, sdo os
principais cations divalentes na economia do organismo (TSANG;
DONOVAN; STEICHEN, 1976). O magnésio & principalmente um ion
intracelular e quando sua concentragdo sérica esta diminuida, as
reservas tissulares de fato devem estar reduzidas, mas com nivel
sérico normal & dificil analisar a reserva tissular do magnésio.
(SHAUL et al., 1987). As concentragdes plasmaticas do magnésio
fetal sdo altas quando comparadas com as maternas. Esses achados
sugerem a presenga de mecanismo ativo no transporte do magnésio
da mdae para o feto através da placenta, e, intra-dtero, o feto
recebe da mde 3 a 4 mg de magnésio por dia (TSANG; DONOVAN;

STEICHEN, 1976; SHAW et al., 1990).



Existem poucas informagbes sobre a absorgdao e
retengdo do magnésio nos RNPT. Alguns fatores podem afetar sua
absorgcdao e retencdo nos RNPT-MBP, como as idades gestacional e
pés-natal, a perda fecal endbgena, oferta de cdalcio, foésforo,
magnésio e vitamina D, além da oferta de gordura. Sabe-se que a
presenca de fitatos na dieta diminui a absorgdao do magnésio em
adultos. (GREER & TSANG, 1985).

A excregdo do magnésio & feita pelo rim, sendo que
o paratorménio aumenta sua reabsorgdo, havendo diividas sobre a
agao da vitamina D sobre a reabsorgao tubular do magnésio (TSANG;
DONOVAN, STEICHEN, 1976; CARVAJAL, 1986).

Nao se tem relatado deficiéncias de magnésio em
RNPT alimentados com fdérmulas infantis, cujo contelido deste
elemento nao excede 12 mg para 100 quilocalorias (BREMER et al.,
1987).

A vitamina D, passa da mde para o feto através da
placenta (TSANG; DONOVAN; STEICHEN, 1976, GREER & TSANG, 1985).
No sangue do corddao a concentragao da vitamina D (25-OH-D) &
geralmente menor que a concentragao no sangue materno (TSANG et
al. 1981) e os niveis no sangue do corddo refletem a variacgao
sazonal da concentragao materna da vitamina (GREER & TSANG,
1985) .

A sintese do metabdlito ativo da vitamina D -
a 1,25-dihidroxivitamina D ocorre no rim, exceto durante a
gestagdo, quando a placenta e as células deciduais conseguem
sintetiza-lo. Essa produgdo proporciona maior absorg¢do intestinal

de céadlcio na mde, resultando em maior disponibilidade para o
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transporte placentario desse mineral para o feto. Por outro lado,
a 1,25-dihidroxivitamina D produzida na placenta pode desempenhar
importante papel no transporte de cdlcio através da placenta
(TSANG; GREER; STEICHEN, 1981; DELVIN et al., 1986, REICHEL;
KOEFFLER; NORMAN, 1989).

Ao nascimento, o grau de armazenamento de vitamina
D no RNPT é& dependente do grau de armazenamento materno dessa
vitamina durante a gestagao, apesar de nao se conhecer a
capacidade de armazenamento de vitamina D e seus metabdlitos pelo
feto para utilizagcao pdés-natal (GREER & TSANG, 1985). Estudos tém
mostrado gque mdes com baixas reservas de vitamina D e baixa
exposigdo ao sol, dao a luz criangas com niveis séricos baixos da
mesma vitamina, verificando-se em RNPT incapacidade de adequada
mineralizagdo oOssea (COCKBURN et al., 1980; TSANG; GREER;
STEICHEN, 1981; ATKINSON, 1983; DELVIN et al., 1986).

Apds o nascimento, o recém-nascido obtém vitamina
D por 2 mecanismos: sintese cutdnea e ingesta exdgena (CHAN et
al., 1978; NORMAN, 1982). Nos RNPT sua obtengdo praticamente se
restringe unicamente & ingesta. No organismo a vitamina D é
transportada até o figado onde é& hidroxilada na posigdo 25 e
transformada em 25-hidroxivitamina D. O metabdélito hepatico é
entdo transportado até o rim, onde pela agdao da 1 alfa-
hidroxilase, se transforma em 1.25 dihidroxivitamina D, que & o
metabdlito mais ativo da vitamina D (TSANG; DONOVAN; STEICHEN,
1976; NORMAN, 1982; CARVAJAL, 1986; REICHEL; KOEFFLER; NORMAN,
1989).

A 1,25-dihidroxivitamina D facilita a absorcgao

intestinal de calcio e fésforo, aumenta a mobilizagdo do céalcio
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6sseo e provavelmente do fosforo (na presenga do paratorménio) e
parece reter calcio e fésforo no rim (TSANG; DONOVAN; STEICHEN,
1976; TSANG; GREER; STEICHEN, 1981; REICHEL, KOEFFLER; NORMAN,
1989). O rim & o maior regulador da homeostase da vitamina D na
espécie humana. A produgdo da 1,25-dihidroxivitamina D esta sob
controle rigido e é influenciada por alguns fatores:
hipocalcemia, hipofosfatemia e paratorménio (NORMAN, 1982).
Existem evidéncias de que o RNPT absorve bem a vitamina D e &
capaz de executar as duas hidroxilagdes: hepatica e renal, apesar
de existirem alguns questionamentos (STEICHEN et al., 1981;
SENTERRRE et al., 1983; STEICHEN; KRUG-WISPE; TSANG, 1987). Sédo
ainda motivo de discussdo as necessidades didrias de vitamina D,
principalmente para o RNPT. Entretanto, tem sido aceita como
suficiente, inclusive para estas criangas, a dose minima diéaria
de 400 UI (AMERICAN ACADEMY of PEDIATRICS, 1985; GREER & TSANG,
1985; LINDQUIST, 1985; STEICHEN; KRUG-WISPE; TSANG, 1987). A
ESPGAN (1987) recomenda a dose diaria de 1000 U para RNPT
alimentados com leite humano até atingirem o termo, quando entéao
a recomendacgcao & de 400 U.

Apesar do nascimento prematuro estar associado a
algumas anormalidades nas respostas aos horménios calciotrdpicos
(paratorménio-calcitonina), com excessdo da vitamina D, esse
problema parece estar limitado & fase inicial de vida e mais
ainda em relagdao a hipocalcemia neonatal precoce que em relagao
ao desenvolvimento O0sseo pds-natal (ATKINSON, 1983).

As alteragbdes que tém sido encontradas nos RN-MBP

com doenga Ossea metabdlica sao clinicas, radioldgicas e
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bioquimicas. O exame clinico pode mostrar menor crescimento
linear, problemas respiratérios, craniotabes, rosdrio raquitico,
alargamento dos punhos e fraturas esponténeas. 0 estudo
radiolégico evidencia osso normal, graus variados de rarefagao
6ssea, rarefagao metafisidria com ou sem franjeamento e fraturas.
As alteragdes bioquimicas séricas: hipofosfatemia, calcio sérico
normal, elevagao dos niveis da fosfatase alcalina e da 1,25-
dihidroxivitamina D com paratorménio em niveis normais, e as
urinadrias: hipofosfatidria, hipercalciidria e aumento na reabsorcgao
tubular do foésforo (% TPR), sao achados precoces e comumente
antecedem as alteragdes clinicas e radioldégicas (LEWIN et al.,
1971; GLASGOW & THOMAS, 1977; SAGY et al., 1980; JAMES et al.,
1986; ROWE & CAREY, 1987; BISHOP, 1989; MACMHON et al., 1989;
GERTNER, 1990; HOLLAND et al., 1990).

Recentemente a fotoabsortometria 6ssea que avalia
a densidade do osso, foi desenvolvida por STEICHEN, 1976, para
uso em RNPT, a qual & estimada pela relagdo entre o contetdo
mineral ©Osseo e a espessura do osso estudado, tem-se mostrado
mais eficaz que o estudo radioldégico classico para avaliagdo da
mineralizagdao Ossea nos RN-MBP (MINTON; STEICHEN; TSANG, 1979;
STEICHEN; GRATTON; TSANG, 1980; STEICHEN; STEICHENASCH; TSANG,
1988; HORSMAN et al., 1989; POHLANDT & MATHERS, 1989; PITTARD III
et al., 1990).

Outra questao gque permanece controversa na
nutricdao de RNPT, principalmente de MBP, & a quantidade de
proteina a ser oferecida (RAIHA et al., 1976; SENTERRE & RIGO,
1981; ZIEGLER; BIGA; FOMON, 1981; HANNING & ZLOTKIN, 1989) .

O leite humano, com baixo contetdo protéico total
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era largamente utilizado para nutrigdo de RNPT inclusive os MBP,
até a década de 1940. A partir dessa época estudos tém mostrado
que RNPT alimentados com férmulas que fornecem quantidades mais
elevadas de proteinas que o leite humano, ganham peso mais
rapidamente, porém o questionamento sobre a qualidade da proteina
oferecida e seus efeitos sobre o crescimento e o metabolismo do
RNPT-MBP, continuam sendo investigados (RAIHA et al., 1976;
SENTERRE & RIGO, 1981; GROSS, 1983; PALHARES 1984; SENTERRE et
al., 1984; CORDANO et al., 1985; SCHANLER; GARZA; NICHOLS, 1985;
SCHANLER; ABRAMS; GARZA, 1988).

Durante o periodo neonatal, tanto o RNPT como o de
termo, tém 1limitada capacidade metabélica, como por exemplo a
limitada capacidade de sintetizar tirosina e cistina a partir da
fenilalanina e metionina, fazendo com que esses aminoacidos
sejam considerados semi-essenciais. Além disso, o RNPT tem
limitada capacidade em metabolizar aminodcidos. (HANNING &
ZLOTKIN, 1989). Tem sido bem demonstrado que a elevada oferta de
proteina para RNPT-MBP pode levar a acimulo prejudicial de
aminoacidos, uréia e ambénia, devido & imaturidade de varias vias
enzimiaticas e & baixa taxa de filtragdo glomerular (RAIHA et al.,
1976; SENTERRE & RIGO, 1981; SENTERRE & RIGO, 1985). Esse
desequilibrio na concentragdo plasmatica de aminoacidos pode
resultar em efeitos indesejaveis na sintese proteica e/ou no
crescimento e fungdo do Sistema Nervoso Central, bem como na
producdo de acidos biliares (MOTIL, 1988; PALHARES, 1988; HANNING
& ZLOTKIN, 1989; GROSS & SAGLE, 1993).

Por outro lado, dietas que oferecem pequenas
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quantidades de proteinas podem levar & baixas concentragdes
plasmaticas de aminoacidos, diminuigcdo da sintese protéica e
falha no crescimento. Por isso, a composigdo protéica do regime
alimentar dever ser ao mesmo tempo nutricionalmente adequada e
metabolicamente segura (HANNING & ZLOTKIN, 1989). Oferta de 2,25
a 5,0 g por quilograma de peso por dia de proteina tem sido
recomendada para os RNPT-MBP. A composigdo de proteina mais
adequada para estes pacientes & aquela em que predominam as
proteinas sollveis na proporgcdo 60:40 de proteinas sollveis para
caseina, como a do leite humano (AMERICAN ACADEMY of PEDIATRICS,
1985).

Com a maior sobrevida dos RNPT-MBP, tem ficado
claro que o manejo nutricional desses recém-nascidos tem
importante papel na sobrevida imediata e subseqiiente crescimento
e desenvolvimento deles (GROSS & SAGLE, 1993). O conhecimento da
adequada nutrigdo do RNPT tem aumentado nas Gltimas décadas, e
diferentes tipos de dieta tém sido utilizadas na alimentagdo
dessas criangas (GROSS, 1983; SCHANLER & OH, 1985; SCHANLER;
GARZA; NICHOLS, 1985; SCHANLER; GARZA; SMITH, 1985; PETTIFOR et
al., 1986; COOKE & NICOALDS, 1986; ABRAMS et al., 1988; GREER &
McCORMICK, 1988; MANZ; DIEKMANN; STOCK, 1989).

Com o objetivo de se conseguir que RNPT-MBP
tenham crescimento semelhante ao crescimento intra-uterino, como
também o acréscimo de nutrientes préximo ao que ocorre no feto,
tem-se desenvolvido férmulas artificiais proprias para nutrigdo
de RNPT-MBP e "fortificadores" para o leite humano, tanto o de
Banco como também o da prdopria mde, enriquecendo os mesmos com

proteina, calcio e féosforo. (ATKINSON; RADDE; ANDERSON, 1983;

15



GROSS, 1983; TYSON et al., 1983; SENTERRE et al., 1984; SCANLER &
OH, 1985; SCHANLER; GARZA; NICHOLS, 1985; COOKE & NICHOALDS,
1986; MODANLOU et al., 1986; ROWE et al., 1987; HUMAN MILK, 1988;
CORDANO et al., 1985; KASHYAP et al., 1990).

Em estudo realizado por nés (ABDALLAH, 1989), onde
foram estudados, do 152 ao 602 dia de vida, 3 grupos de RN-MBP
(PN < 1500g) alimentados com trés diferentes dietas, foi
observado que as criancgas alimentadas com leite humano de Banco
apresentaram menor crescimento pondero-estatural que as
alimentadas com férmulas infantis derivadas do leite de vaca, bem
como evidenciado sinais radioldégicos e alteragdes séricas
compativeis com a doenca 6ssea metabdlica ou osteopenia da
prematuridade.

Assim sendo, considerando-se que o leite humano de
Banco fornece quantidades insuficientes de proteinas e minerais,
principalmente cdlcio e fésforo, aos RN-MBP, & importante que se
estude formas de enriquecimento do mesmo com esses elementos e se
analise as repercussdes dessa adigdo no crescimento, metabolismo
protéico e mineral destas criangas, cotejando-as com férmulas
infantis ja disponiveis no pais ou em vias de comercializacgdao,

visando adequada nutrigdo deste grupo de criangas.

16



II. OBJETIVO



Os objetivos deste trabalho sdo avaliar os
efeitos, em RNPT-MBP, dos 15 aos 45 dias de vida, de trés
diferentes dietas: 1leite humano de Banco "enriquecido" com
nutrientes variados; férmula infantil comum e férmula

experimental especifica para nutrigdao de RNPT, sobre:

1 -o0 crescimento somatico, avaliado através do peso,
comprimento, perimetro cefdlico e prega cutdnea tricipital

média esquerda;
2 - o metabolismo mineral, avaliado através dos niveis séricos do
calcio, foésforo, magnésio e fosfatase alcalina e da taxa de

reabsorgao tubular de fésforo (%TPR);

3 - a mineralizagao éssea, avaliada através do estudo radiolégico

dos ossos dos punhos;

4 - o metabolismo protéico, avaliado através do nivel sérico das

proteinas totais e dos aminoacidos plasmaticos.
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III. CASUISTICA E METODOS



Utilizou-se o0 método longitudinal no presente
estudo, avaliando-se as mesmas criangas nas diferentes idades
estudadas.

O estudo foi iniciado apdés aprovagdao da Comissédo
de Normas Eticas do Hospital das Clinicas da Faculdade de

Medicina de Ribeirdo da Universidade de Sdao Paulo (HCFMRP-USP).

3.1. Casuistica

Participaram do estudo 30 RN de ambos os sexos,
com peso de nascimento até 1500g, admitidos no bergario do
Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia (HC-
UFU), no periodo de agosto de 1990 a setembro de 1991. Neste
periodo foram admitidos 108 RN com peso de nascimento
compreendido entre 500 e 1500g.

Foram incluidas apenas criangcas de cujos pais,
apdés terem sido informados dos procedimentos e das finalidades do
trabalho, se obteve consentimento expresso. Criangas cujas méaes
conseguiram manter a lactagdo e trouxeram regularmente seu
préprio 1leite para o recém-nascido, ndo foram incluidas no
estudo.

A selegdo das criangas foi baseada nos seguintes
critérios: peso de nascimento e bom estado clinico por ocasido do
inicio da observagdo, a partir do 152 dia de vida. Foi definido
como bom estado clinico criangas que apresentavam-se estaveis do
ponto de vista cardiorrespiratério, nao necessitando

oxigenoterapia e recebendo toda alimentagdo por via enteral.
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Ndo foram incluidos gemelares, criangas portadoras
de malformagdes congénitas, processos mdérbidos agudos e/ou
crdnicos, ou em uso de medicamentos (como por exemplo,
diuréticos) que pudessem interferir no peso e/ou crescimento da

crianga.

3.2. Procedimento

A idade gestacional dos RN foi obtida através da
avaliagdo clinica do RN pelo método de CAPURRO et al., (1978). As
criangas foram classificadas como pequenas ou adequadas para
idade gestacional através da curva de crescimento intra-uterino
proposta por BATTAGLIA & LUBCHENCO, (1967).

Os RN foram distribuidos em trés grupos, a saber:

- Grupo A - 10 criangas alimentadas com leite humano de Banco
enriquecido com "fortificador" (APOTHEKER).
- Grupo B - 10 criangas alimentadas com a férmula infantil NIDAL

(NESTLER) derivada do leite de vaca e destinada a lactentes

normais.
- Grupo C = 10 criangas alimentadas com a férmula M-3529-2
(NESTLER) derivada do leite de vaca, produzida em carater

experimental e destinada especificamente para nutrigdo de RNPT.
A alocagdo das criangas nos trés grupos foi feita
por sorteio prévio, da seguinte forma: era sorteada a seqiliéncia

de ingresso nos grupos A, Bou C. Uma vez completada uma
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seqiiéncia, isto &, incluindo um trio de criangas, Ppara o
ingressante seguinte sorteava-se nova sequéncia e assim
sucessivamente. Quando, por algum motivo, a criangca era retirada
do estudo, a substituigcdo era feita imediatamente pela seguinte
que se enquadrasse nos critérios de inclusaéo.

As condicgdes de nascimento, sexo, peso,
comprimento e idade gestacional das criancas participantes da

pesquisa estdo nas Tabelas 1, 2 e 3.

TABELA 1 - Relagdo dos 10 RN alimentados com leite humano de Banco "“fortificado" (Grupo A)
segundo o Tipo de Parto, Condigdes de Nascimento (Apgar de 1¢ e 5¢ minutos), Sexo,

Peso de Nascimento, Comprimento e Idade Gestacional (dias).

Crianga Tipo de Apgar de Sexo Peso Comprimento Idade
Parto 12 e 52 min. (9) (cm) Gestacional
1A c 3 -6 M 1130 36,7 237
2A c 1 -7 F 1320 37,5 230
3A c 0 -5 M 1200 40,0 248
4A c 2 -4 F 1200 39,0 237
5A N - - M 1100 37,5 221
6A N 4 -9 F 1420 40,0 240
7A N = - F 1350 37,8 235
8A N ™ - F 930 33,9 224
9A c 9 -9 M 1360 39,5 238
10A c 8 -9 F 1150 38,6 247
Média 1216 38 236
Desvio padréo 149 1,9 9

C = Parto Cirurgico
N = Parto Vaginal
O Nao obtido
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TABELA 2 - Relagdo dos 10 RN alimentados com férmula infantil comum (Grupo B), segundo o Tipo
de Parto, Condi¢cdes de Nascimento (Apgar de 1t e 5¢ minutos), Sexo, Peso de
Nascimento, Comprimento e Idade Gestacional (dias).
Crianga Tipo de Apgar de Sexo Peso Comprimento Idade
Parto 12 e 52 min. (9) (cm) Gestacional
18 c 7 8 F 1380 40,0 246
28 c “ - M 870 34,4 217
38 N N - M 1150 37,0 228
4B N 5 8 F 1400 40,0 240
58 N % - M 1250 40,0 232
1] c 3 9 M 1480 39,0 234
78 N 7 9 F 1350 39,4 231
88 c - - F 1370 39,3 235
98 N 3 7 F 1030 37,6 239
108 c 6 9 M 1120 36,9 242
Média 1240 38 234
Desvio padrao 193 1,9 8
C = Parto Cirurgico
N = Parto Vaginal
- = Nao obtido
TABELA 3 - Relagdo dos 10 RN alimentados com férmula experimental especial para RNPT (Grupo
C, segundo o Tipo de Parto, Condigoes de Nascimento (Apgar de 1¢ e 52 minutos),

Sexo, Peso de Nascimento, Comprimento e Idade Gestacional (dias).

Crianga Tipo de Apgar de Sexo Peso Comprimento ldade
Parto 12 e 52 min. (9) (cm) Gestacional
1Cc N 7 9 F 1070 38,0 235
2C N 8 9 M 1200 37,9 232
3C c 3 7 M 1300 41,5 242
4C N 1 7 F 1110 37,0 242
5C c = = F 1200 38,0 224
6C c 8 8 F 1420 39,8 257
7C N = z M 1480 40,0 231
8C N 7 8 F 1210 38,0 228
9C N 6 8 F 1020 36,3 233
10C N 8 8 F 1380 40,5 238
Média 1239 39 236
Desvio padrao 153 1,7 9

C =
N

Parto Cirurgico
Parto Vaginal
Nao obtido
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Todas as criangas foram mantidas internadas no
minimo até completarem 45 dias de vida. Nos primeiros 15 dias de
vida, duas criangas do grupo A e duas do B necessitaram entubagdo
endotraqueal e ventilagdo mecédnica, por tempo maximo de 5 dias.
Nenhuma crianga dos 3 grupos estudados, necessitou de
oxigenoterapia além do 792 dia de vida. Uma crianga do grupo B
apresentou intercorréncia infecciosa durante o estudo,
necessitando oxigenoterapia por 4 dias.

A média da idade pés-natal para o inicio da
nutrigcdo por via enteral foi de 2,8 dias no grupo A, 2,1 dias no
B e 2,1 dias no C. A média da idade pdés-natal quando se conseguiu
toda nutrigdo por via enteral foi de 6,7 dias para o grupo A, 5,2
dias para o B e 5,6 dias para o C. Portanto, na data do inicio do
estudo, aos 15 dias de vida, a nutrigdo era feita totalmente por
via enteral, através de sonda nasogastrica até a crianga
conseqguir ingeri-la por via oral, através de mamadeira. Aos 15,
30 e 45 dias de idade a autora, previamente treinada, fez as
seguintes medidas antropométricas: peso, comprimento, perimetro
cefdlico e prega cutdnea tricipital média esquerda.

Foram colhidas amostras de sangue, 2 ml por
amostra, aos 15 (*2), 30 (*2) e 45 (+2) dias de vida, para
dosagem de calcio, foésforo, magnésio, fosfatase alcalina e
creatinina. A amostra sangulnea colhida aos 30 dias foi de maior
volume (3,5 ml), pois além das dosagens referidas foram feitas as
dosagens das proteinas totais e aminoacidos plasmaticos.
Concomitantemente a coleta sanguinea, foram colhidas amostras de

urina, para dosagem de fosforo e creatinina. Também foi realizado
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estudo radiolégico dos punhos dos RN com 15 e 45 dias de vida. A

coleta de sangue nas idades referidas fazem parte da rotina de

avaliagdo de RNPT no bergario do HC-UFU.

3.3. Métodos

Todos os cuidados e procedimentos com os recém-
nascidos foram de acordo com as normas de rotina do bergario do
HC-UFU.

De acordo com as condigdes de nascimento, idade
gestacional e peso, foi instalada ou néo a alimentacgdo
endovenosa, seqguindo as recomendagdes para alimentagdo parenteral
do HC-UFU. Assim que as condigdes das criangas permitiram, foi
iniciada a alimentagdo enteral, com leite humano de Banco de
Leite, que foi mantido até o décimo dia de vida. No décimo
primeiro dia de wvida, ao leite humano de Banco de Leite foi
adicionado "fortificador" ou feita substituicdo por uma das
férmulas de acordo com o estabelecido pelo sorteio previamente
realizado. O aumento do volume da dieta foi gradativo e de acordo
com a capacidade gastrica da criangca e seu esvaziamento, até
atingir 180 ml/kg/dia ou 149 cal/kg/dia nas criangas do Grupo A,
190 ml/kg/dia ou 120 cal/kg/dia nas do Grupo B e 180 ml/kg/dia ou
126 cal/kg/dia no Grupo C. Todas as criangas a partir do 152 dia
de vida receberam o volume de 180 a 190 ml/kg/dia, exclusivamente
por via enteral, até a alta.

Todos os RN receberam suplementagdo vitaminica,
conforme rotina do bergario do HC-UFU, a partir da primeira

semana de vida. A dose didria ministrada a cada crianga foi de:
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Vitamina A - 2000 UI

Vitamina B1 = 1,6mg
Vitamina B2 - 0,4mg
Nicotinamida - 4mg
Vitamina B6 - 0,4mg
Dexpantenol = 4mg
Biotina - 0,04mg
Vitamina C - 20 mg
Vitamina D - 400UI
Vitamina E - 1,2mg

A partir do 15¢ dia de vida foi iniciada, em todas
as criangas, a suplementacgcao de ferro, através de solugdao de
sulfato ferroso contendo 25 mg de ferro elementar por mililitro
(20 gotas), comecando com 1 gota por dia até atingir a dose de 2
mg/kg/dia de ferro, que era entdo mantida, ajustando-se o nimero

de gotas conforme a crianga aumentava de peso.

3.4. Preparo dos Leites

3.4.1. Leite Humano de Banco de Leite

O 1leite humano foi obtido através de doacgdes
voluntédrias de nutrizes com excesso de produgao.

A coleta do leite era feita no Banco de Leite do
HC-UFU, ou a domicilio, pela manha, sempre por sucg¢ao mecdnica
com a bomba "OLIDEF CZ Modelo 101", pelos técnicos do Servicgo,
segundo as normas estabelecidas, utilizando-se material
devidamente esterilizado.

As doadoras eram submetidas & entrevista e a
coleta de amostra de sangue para realizagdao de sorologia (anti-

HbsAg e anti-HIV).
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Todo o leite coletado era devidamente identificado
e pasteurizado, e de cada frasco colhida amostra para realizagao
de exames bacteriolégicos. Posteriormente era congelado e
armazenado a -2092C. O leite s6 era liberado para utilizagdo apés
conhecimento dos resultados sorolégicos da doadora e das culturas
das amostras de leite.

No momento de sua utilizagdo o leite era
descongelado, levemente aquecido e distribuido em mamadeiras

previamente esterilizadas.

3.4.2. Enriquecimento do Leite Humano de Banco

Imediatamente antes de ser oferecido &s criangas
do Grupo A, o leite humano de Banco de Leite era "fortificado" ou
enriquecido com a adigao de "fortificador", com objetivo de
aumentar a oferta caldrica, protéica e principalmente de calcio e
fosforo para os recém-nascidos pré-termo. Para cada 10 ml de
leite era adicionado o conteiido de 1 capsula, seguindo-se
movimentacgao enérgica da mamadeira para homogeneizagao da
mistura.

O "fortificador" utilizado foi desenvolvido em
Porto Alegre (RS-Brasil) pelo Prof. Dr. Renato Machado Fiori e
pela farmacéutica Beatriz Schenkel Pérto, sendo produzido na
farmacia APOTHEKE (RS), utilizando produtos nacionais, tendo
como valores referenciais "fortificador" utilizado em outro pais,
mas nado disponivel para uso no Brasil.

Cada capsula do fortificador de 380 mg, segundo

informagao dos fabricantes, tem a seguinte composigao:
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Proteina (g) c.cceceecccececccccccns eee. 0,07
Carbohidrato (g) ccccececcccccccecsecss 0,2
Gordura (g) ecccsecccccosscscsccssssss 0,003
CE1C1i0 (MQ) +eeevecccccnnccnnsaanaaas 6,9
FOSEOro (Mg) .cececeeecececccccccssansns 2,9
Potdssio (Mg) ..cceeeecccccsoccsccsaes 1,6
Cloreto (M) ...ccveeececcccccnnns ees. 1,8
SOAio (Mg) .cecceeecccccccsccscnssnnss 0,7
Cobre (MCg) ccceeeeecccccnscocscncnsns 0,004
ZiNCO (M) ceeeeeccscccssscssnssosnsscs 0,08
Magnésio (Mg) ccececescccccccscccsccess 0,4
Calorias (KcaAl) .ccececcccccccaccss . 1,32
Os valores de calcio, fésforo, magnésio e

proteinas totais, encontrados pela autora, foram semelhantes aos

fornecidos pelos fabricantes (Tabela 1 p. 174 do Apéndice).

3.4.3. Foérmulas Industrializadas

A foérmula infantil para alimentacdo de 1lactentes
normais, utilizada no estudo, era diluida a 8,6%. O pd era pesado
em balanga Filizola de 1 Kg e sensibilidade de 1g, sendo diluido
em &gua morna previamente esterilizada, até a concentragao
desejada. Acrescentava-se 5% de dextrinomaltose (Nidex-Nestlé),
ou seja, 5 g para 100 ml de leite, que também era previamente
pesada na mesma balangca. A mistura era homogeneizada e
distribuida em mamadeiras esterilizadas, em volumes de acordo com
a prescrigcdao do médico.

A foérmula experimental utilizada, especial para
alimentagcdo de recém-nascidos pré-termo, era diluida a 14,1%. O
pé era pesado em balanga Filizola de 1 kg e sensibilidade de 1 g,
sendo diluido em &gua morna previamente esterilizada, até a

concentragdo desejada. A mistura era homogeneizada e distribuida
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em mamadeiras esterilizadas, em volumes de acordo com a
prescrigcdo do médico. Estes procedimentos eram realizados dentro
de todo rigor asséptico no lactdrio do HC-UFU.

Na Tabela 1 p. 174 do Apéndice estao as
composigbes médias dos 1leites e do "fortificador" do 1leite

humano, utilizados no estudo.

3.4.4. Controle Bacterioldgico

Foi feito controle bacteriolégico rigoroso de

todos os leites utilizados.

3.5. Medidas Antropométricas

Foram realizadas trés avaliagdes antropométricas,
a saber: com 15 +*2, 30 2 e 45 * 2 dias.

Foram determinados: peso corpdreo, comprimento
deitado, perimetro cefdlico e dobra cutanea tricipital média
esquerda.

A autora, previamente treinada realizou as

medidas, contando sempre com a ajuda de um auxiliar.

3.5.1. Peso

A tomada do peso foi feita em balanga eletrdnica
"pesa bebé" de marca Filizola, com sensibilidade de 10 gramas. A
balanga era calibrada antes e apdés cada aferigcdo de peso. As

criangas foram pesadas nuas e quietas.
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Foi feita a medida do comprimento em neonatémetro
confeccionado nas Oficinas de Precisao da Faculdade de Medicina
de Ribeirao Preto - USP (FMRP-USP) adaptado do "neonatdémetro"
usado no Institute of Child Health, University of London (DAVIES
& HOLDING, 1972) e do "prematdémetro" desenvolvido por SMITH et
al., (1985), Department of Child Health, University of Wales
(Cardiff). O mesmo & constitulido por uma parte fixa onde se apoia
o vértice da cabega e uma outra parte, mével, onde se apoiam as
plantas dos pés. Em uma das laterais estd a escala métrica, com
aproximagdao de 0,1 cm. A leitura do comprimento foi obtida no
ponto mais proéximo da extremidade distal do neonatémetro (parte

mével) .

3.5.7. Perimetro Cefdalico

A crianga foi colocada em decibito dorsal, cabega
centralizada, posicionando-se a fita e mantendo-a tensa,
comprimindo-se os cabelos, envolvendo toda a circunferéncia
craniana. Utilizaram-se como pontos de referéncia a glabela
(anteriormente) e a protuberdncia occipital (posteriormente).

A medida foi realizada com trena de metal "STANLEY

TYZME" (2 metros 78 3/4), variagao de 0,1 cm.

3.5.4. Prega Cutanea Tricipital Média Esquerda
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A crianga foi deitada em decidbito lateral direito,
com o bragco esquerdo em abdugdo de 902. A dobra cutdnea foi
levantada paralelamente ao eixo longitudinal do brag¢o, no ponto
médio da distancia entre o acrémio e o olécrano.

Foi utilizado o medidor de prega cutdnea HOLTAIN
(SKINFOLD CALIPER), com variagdo de 0,2 mm e a pressdo de
10g/mm2, cuja precisdo era aferida periodicamente. As medidas
anotadas foram as obtidas apdés 60 segundos da aplicagdo do

medidor na dobra.

3.6. Coleta do sangue

A coleta de sangue foi sempre realizada pela
autora, em veia periférica, com agulha descartavel, sem seringa,
tomando-se todos os cuidados de assepsia, sempre no mesmo horario
(entre 8 e 9 hs da manhd). O material de vidro utilizado para a
coleta e armazenamento foi lavado, deixado em imersdo com A&cido
nitrico a 10% por 12 hs, posteriormente enxaguado em A&agua
deionizada e seco. Imediatamente apdés a coleta, o sangue foi
centrifugado e o soro resultante da centrifugagdo guardado em
"vidros de penicilina" que foram hermeticamente fechados. As
amostras eram mantidas a -2092C, até o momento das analises.

Uma segunda amostra, de 1,5 ml de sangue, colhida
aos 30 dias de vida, foli feita em tubo de ensaio cénico
especialmente preparado com EDTA a 20%. Imediatamente apbés a
coleta, que foi feita sempre no mesmo horario, para evitar
possiveis interferéncias do ritmo circadiano dos aminodcidos no

recém-nascido (FEIGIN & HAYMOND, 1970), o plasma foi separado,
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desproteinizado em acido sufossalicilico a 20% e recentrifugado a
500 rpm por 30 minutos em centrifuga refrigerada a 42C. Obtido o
plasma desproteinizado, o material foi estocado em congelador a
-20¢9C ateé a determinagcdo cromatografica dos aminoacidos

plasmaticos ( GLASGOW & MOORE, 1983).

3.7 Coleta da urina

A urina foi coletada em saco coletor plastico
adequado para o género, por um periodo de 2 a 3 hs, apés jejum de
3 hs, entre 6 e 9 hs da manha (STARK et al., 1986 NISHIOKA;

YASUDA; NIIMI, 1991).

3.8. Exames Laboratoriais

Todas as andlises foram feitas no Laboratério de
Microtécnica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo (HCFMRP-USP) ,
utilizando-se microamostras e micrométodos ja padronizados no
Laboratério e em uso rotineiro no HC-FMRP-USP. As dosagens dos
aminodcidos plasmaticos foram feitas no Centro Interdepartamental
de Quimica de Proteinas da FMRPUSP (CIQP-FMRP).

As amostras de soro, plasma e urina, resultantes
das coletas realizadas no HC-UFU, foram mantidas a -20°2C até
serem transportadas pela autora, em caixa de isopor com gelo, até
o Laboratdério de Microtécnica do HCFMRP-USP ou ao CIQP-FMRP).

Foram realizadas as seguintes dosagens:
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3.8.1. Sangue

a.) Dosagem de Cadlcio e Magnésio: dosados em espectrofotémetro de
absorgao atémica PERKIN - ELMER 380, utilizando-se 100
microlitros de soro.

b.) Dosagem de Fésforo: feita pelo método do azul de Molibdénio,
descrito por RICHTERICH, (1965), utilizando-se 200
microlitros de soro.

c.) Dosagem de Fosfatase Alcalina: utilizou-se o "Kit" SERA-PAK
FOSFATASE ALCALINA OTIMIZADO (LABORATéRIO MILES DO BRASIL
Ltda), utilizando-se 50 microlitros de soro.

d.) Dosagem de Proteinas Totais: feita pelo método do biureto
(GORNALL et al., 1949), utilizando-se 25 microlitros de soro.

e.) Dosagem de Creatinina: realizada pelo método de HARE, (1950),
utilizando-se 500 microlitros de soro.

f.) Determinagdao cromatografica dos aminoacidos plasmaticos.

A analise cromatografica dos aminodacidos
plasmaticos gqualitativa e quantitativa foi feita pelo método de
SPACKMAN et al. (1958), através da cromatografia de troca idnica
a baixa pressdao. Foi utilizado um ANALISADOR AUTOMATICO LKB
BIOCHROM MODELO 4101, acoplado a um INJETOR AUTOMATICO DE
AMOSTRAS MODELO 4103, semelhante ao descrito por ALONZO & HIRS

(1968).

Este aparelho possui uma coluna preenchida com
resina de troca iénica ULTROPAC 11 - Lote 4310 - 116 (LKB
ULTROPAC CHEMICALS). O sistema de detecgdo é feito em 570 e 440

nm, em escala de 5 milivolts, com carga éptica ideal de 20 a 30
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nanomoles. O sistema & calibrado com uma solugdo padrdao de
aminoacidos de fluidos fisioldgicos, Lote 09246-13 n2 20077
(PIERCE Co), através da qual é& determinada a constante dada em
relagdo a concentragdo pela altura real do pico de absorgéao.

Na analise quantitativa, aplicou-se uma aliquota
do material a ser dosado, observando-se a posigdo de eluigdo de
cada aminodcido no comprimento de onda de 570 e 440 nm. A
temperatura inicial da cromatografia foi 47 * 1°9C, sendo trocada
para 75 + 1°© apés a eluigdo da glicina. O tampdo de eluicgdo
inicial utilizado tem pH = 2,8 * 0,01 com forga idnica em 1litio
de 0,20 * 0,01N para a coluna. O registro de cada aminoacido foi
feito através de um sistema eletrédnico de transdugao da

absorbdncia do material eluido.

3.8.2. Urina

As amostras de urina foram diluidas para 1/5 e
1/10, sendo feitas em duplicatas todas as dosagens. Nas amostras,
cujos resultados das dosagens foram muito baixos, foram

repetidas, em duplicata, em amostra urindria ndo diluida.

a.) Dosagem de Fésforo: utilizado micro método do azul de
Molibdénio (RICHTERICH, 1965).

b.) Dosagem de Creatinina: realizada pelo método de HARE (1950).

3.9. Calculo da Reabsorcdo Tubular do Fosforo (TPR)
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O calculo da TPR foi feito através da seguinte

férmula:
(Up x Scr)
$TPR = 1 - X 100 (TOBIAS et al., 1962)
(Sp x Ucr)
onde
Up = fésforo urinario mg/dl
Scr = creatinina sanguinea mg/dl
Sp = fésforo sanguineo mg/dl
Ucr = creatinina urindria mg/dl

3.10. Exame Radioldgico

Todos os exames radioldgicos foram realizados
usando-se um mesmo lote de filmes - Filmes KODAK para Raios-X
Médico 18 x 24 cm (Cx. 100 folhas), e o mesmo chassi = CHASSI
METALICO com ECRAN HI-PLUS (DUPONT) para filmes 18 x 24 cm
observando-se os parametros basicos estabelecidos por
experimentado radiologista do HCFMRP-USP.

Os exames foram feitos dentro do Bergario do HC-
UFU, com aparelho de Rx portatil, modelo SH 50, fabricado por
SALGADO & HERMAN Ltda, usando-se a seguinte técnica basica:
altura 75 cm, 45 KV e 2,5 nAs.

A leitura e interpretacao dos resultados, baseada
na presenga ou auséncia de evidéncias de rarefacao O6ssea nas
epifises ou de forma generalizada em todo osso, foi efetuada por
um dnico e experimentado radiologista do HCFMRP-USP, o qual nao

tinha conhecimento das dietas utilizadas nas diferentes criangas.
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3.11. Andlise Estatistica

A analise estatistica foi feita utilizando-se o
teste "t" de Student, estabelecendo-se o nivel de significéancia
de 5%.

Na andlise dos resultados dos exames radioldgicos

foi utilizado o teste do "qui quadrado" (x2).
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IV. RESULTADOS



IV - Resultados

4.1. Distribuigdao dos Recém-Nascidos

Na Tabela 4 encontram-se os valores das médias e
desvios padrao das idades gestacionais das criancas dos 3 grupos
e ndo foram verificadas diferencas estatisticamente significantes
entre eles. Todas as criancas tinham idade gestacional menor que

37 semanas, ou menor que 259 dias.

TABELA 4 - Idade Gestacional (dias) - Médias (X) e Desvios

Padrdo (DP) das criangas dos grupos A, B e C

grupo n Idade Gestacional (dias)
X DP

A 10 236 9

B 10 234 8

c 10 236 9

n = nGmero de criangas

A Figura 1 mostra a distribuicdo dos recém-
nascidos segundo a idade gestacional, nos trés grupos estudados.
Observou-se que a distribuigcdo dos pontos que correspondem as

idades gestacionais das criangcas dos trés grupos é& muito

semelhante, portanto, sendo os grupos comparaveis.
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A Figura 2 mostra a distribuigcdo dos recém-

nascidos segundo o peso de nascimento e idade gestacional, na
curva de crescimento intra-uterino de BATTAGLIA & LUBCHENCO

(1967) .
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Verificou-se que todas as criangas, exceto duas,
uma do grupo B e outra do C foram classificadas como pequenas

para idade gestacional.

4.2. Evolugdo Clinica

Todas as criangas estudadas apresentaram boas
condigbées clinicas durante todo o periodo do estudo, nao
apresentando nenhuma intercorréncia que justificasse sua exclusdo

ou que pudesse interferir nos resultados.

4.3. Peso

Os valores individuais dos pesos, velocidade do
ganho ponderal em g/kg/dia e seus incrementos estdo nas Tabelas
2, 3 e 4 do Apéndice (p. 175, 176 e 177)

Na Tabela 5 e nas Figuras 3,4 e 5 encontram-se os
valores das médias e desvios padrdao, aos 15, 30 e 45 dias de
vida. Nao foram verificadas, nestas idades, diferencgas
estatisticamente significantes entre os valores médios dos pesos
das criangas dos 3 grupos, que foram muito semelhantes conforme

pode ser visto na Figura 6.
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TABELA 5 - PESO (g)

- Médias (X) e desvios padrdo (DP) aos 15,30

e 45 dias de vida, das criangas dos grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias

X DP X DP X DP

A 10 1230 212 1601 297 1976 345
B 10 1210 191 1499 270 1858 335
C 10 1254 162 1550 196 1931 259
n = nGmero de criangas
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Os valores das médias dos incrementos de peso
observados nos intervalos das avaliagdes estdo na Tabela 6 e
Figura 7. A maior média de incremento total (15-45 dias) foi do
grupo A, entretanto, nao foram encontradas diferencgas

estatisticamente significantes quando comparados os 3 grupos.

TABELA 6 - INCREMENTO DE PESO (g) -~ Médias (X¥) e desvios padréo
(DP) nos intervalos de tempo de 15-30, 30-45 e 15-

45 dias, das criancas dos grupos A,B e C

grupo n 15-30 dias 30-45 dias 15-45 dias
X DP X DP X DP
A 10 371 125 375 103 746 157
B 10 289 119 359 129 648 199
c 10 296 60 381 123 677 142

n = nimero de criangas
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Para a obtencdo da média do ganho diario de peso
das criancas dos 3 grupos foi utilizada a velocidade média de
crescimento por unidade de peso (VMC/U de peso) que expressa O
incremento diario de peso que corresponde a cada kg de peso
corporal (MARTELL; GAVIRIA; BELITZKY, 1979). Para o calculo

utilizou-se a equagao:

Peso atual - Peso no exame anterior

VMC/U de peso = —
Peso no exame anterior x Tempo entre os exames

As médias da VMC/U de peso das criangas dos 3

grupos, no periodo de 15 a 45 dias, estdo na Tabela 7 e Figura
8. A maior média foi do grupo A e a menor do grupo B, porém a
analise estatistica destes valores mostrou haver diferencgas

significativas apenas entre os grupos A e C.

TABELA 7 - VELOCIDADE MEDIA DO GANHO DE PESO UNIDADE DE PESO
(g/kg/dia) - Médias (X) e desvios padrao (DP) das

criangcas dos grupos A, B e C, no periodo de 15 a 45

dias.
grupo n X DP
A 10 *20,7 0,6
B 10 17,8 1,4
c 10 *18,1 1,1

n = nimero de criangas

* p < 0,05 AxC
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4.4. Comprimento

Os valores individuais dos comprimentos e seus
incrementos, estdo relacionados nas Tabelas 5, 6 e 7 do Apéndice
(p. 178, 179 e 180).

Na Tabela 8 e nas Figuras 9, 10 e 11 encontram-se
os valores das médias e desvios padrdao do comprimento das
criangas estudadas aos 15, 30 e 45 dias de vida. N&ao foram
verificadas diferencas estatisticamente significantes entre os 3

grupos, e a Figura 12 mostra a proximidade desses valores.

TABELA 8 - COMPRIMENTO (cm) - Médias (X) e desvios padrao
(DP) aos 15, 30 e 45 dias de vida, das criancas

dos grupos A, B e C

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias

X DP X DP X DP
A 10 39 1,8 41 1,9 43 1,6
B 10 39 2,2 41 2,1 43 2,1
C 10 40 1,7 42 1,4 44 1,5

n = naimero de criangas
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Os valores dos incrementos de comprimento
observados entre os intervalos das avaliagOes estdo na Tabela 9 e
Figura 13. Nao foram observadas diferengas estatisticamente
significantes entre os 3 grupos.

A média do crescimento 1linear semanal em

centimetros foi de 1,0 cm nos 3 grupos.

TABELA 9 - INCREMENTO DE COMPRIMENTO (cm) - Médias (X) e desvios

padrao (DP) nos intervalos de tempo de 15-30, 30-45

e 15-45 dias, das criangas dos grupos A, B e C.

grupo n 15-30 dias 30-45 dias 15-45 dias
X DP X DP X DP

A 10 2,1 1,2 1,8 1,0 3,9 1,1
10 1,9 0,9 2,1 0,9 4,0 0,9

C 10 2,0 0,7 2,1 0,6 4,1 0,4

n = nimero de criangas
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4.5. Perimetro Cefalico

Os valores individuais dos perimetros cefalicos e
seus incrementos estdo nas Tabelas 8, 9 e 10 do Apéndice (p. 181,
182 e 183).

Na Tabela 10 e nas Figuras 14, 15 e 16 encontram-
se o0s valores das médias e desvios padrdo do perimetro cefalico
das criancas estudadas aos 15, 30 e 45 dias de vida. Observa-se
que a menor média foi a das criangas do grupo A, nas idades
estudadas. Entretanto, a Figura 17 mostra a proximidade dos
valores das médias dos 3 grupos estudados. Ndo foram verificadas
diferencas estatisticamente significantes entre os valores do
perimetro cefdlico das criangas dos 3 grupos, nas idades

estudadas.

TABELA 10 - PERIMETRO CEFALICO (cm)- Médias (%) e desvios padrido
(DP) aos 15, 30 e 45 dias de vida, das criangas dos

grupos A, B e C.

grupo n 15-30 dias 30-45 dias 15-45 dias

X DP X DP X DP
A 10 27,7 2,1 29,5 2,2 31,3 1,9
B 10 27,8 1,4 29,9 1,2 31,6 1,2
c 10 27,9 1,4 29,6 1,3 31,6 1,2

n = nimero de criangas
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Os valores dos incrementos de perimetro ceféalico
observados entre os intervalos das avaliagbes estdo na Tabela 11
e Figura 18. Nao foram observadas diferengcas significativas em
nenhum intervalo entre os 3 grupos. A maior média foi do grupo B.
As médias do crescimento semanal do perimetro
cefdlico foram de 0,9 cm, 1 cm e 0,9 cm nos grupos A, B, e C

respectivamente.

TABELA 11 - INCREMENTO DE PERIMETRO CEFALICO (cm) - Médias (X)
e desvios padrdo (DP) nos intervalos de tempo de
15-30, 30-45 e 15-45 dias, das criangas dos

grupos A, B e C.

grupo n 15-30 dias 30-45 dias 15-45 dias

X DP X DP X DP
A 10 1,8 0,6 1,8 0,5 3,6 0,6
B 10 2,0 0,5 1,8 0,4 3,8 0,6
C 10 1,8 0,3 2,0 0,5 3,7 0,6

n = nimero de criangas
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4.6. Prega Cuténea

Os valores individuais das pregas cutdneas e seus
incrementos nas idades estudadas, das criangas dos 3 grupos estao
nas Tabelas 11, 12 e 13 do Apéndice (p. 184, 185 e 186).

Na Tabela 12 e nas Figuras 19, 20 e 21,
estdo os valores das médias e desvios padrao das pregas cutdéneas
das criancas estudadas aos 15, 30 e 45 dias de vida. Nao foram
constatadas diferengas estatisticamente significantes entre os
valores das pregas cutdneas obtidos nas 3 avaliagdes nos 3 grupos
estudados. A Figura 22 mostra os valores das médias dos 3 grupos,

no periodo estudado.

TABELA 12 - PREGA CUTANEA TRICIPITAL MEDIA (mm) - Médias (X )
e desvios padrao (DP) aos 15, 30 e 45 dias de vida,

das criangas dos grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias

X DP X DP X DP
A 10 2,0 0,5 2,5 0,6 3,0 0,6
B 10 1,9 0,5 2,3 0,6 2,6 0,5
c 10 2,0 0,3 2,4 0,3 2,9 0,4

n = nimero de criangas

66



1.590 4

| | |
15 digs 4% dias

Figura 13— Prega cutdnea {(mml— Média & desvic padrio aos 15,
30 e 45 digs de vida, das criangas do grupe A

67



3.20+

200

1.90=

1 - 'D 'D T I |

45 dias

Figura 28— Prega cutdnea {(mmi— Média

1 e desvie padrde aos 15,
30 e 45 dias de vida, das criangas do grupe B.

68



mm
4 00—

3.50+
300 —

n

1.00 l

Figura 21— Praga cut@nea (mmi— M
3G & 45 digs de vida, das criangas do

69

2dia & desvic

|
4% dias

padrdo aos

grupo C.



__mm
4 11—

= GRUPD C

2.00-

e

1.00

Ll -
|

15 dias

70



Os valores do incremento da prega cuténea
observados entre os intervalos das avaliagdes estd@o na Tabela 13
e Figura 23. O maior incremento de prega cutdnea foi observado
nas criangas do grupo A em todos intervalos avaliados, e no
periodo entre 30 e 45 dias de vida houve diferengca significativa
quando comparado com O grupo B, que apresentou os menores

incrementos nos intervalos estudados.

TABELA 13 - INCREMENTO DE PREGA CUTANEA (mm) - Médias (X) e
desvios padrdo (DP) nos intervalos de tempo de 15-30,

30-45 e 15-45 dias, das criangcas dos grupos A, B e C.

grupo n 15-30 dias 30-45 dias 15-45 dias

X DP X DP X DP
A 10 0,5 0,3 *0,5 0,2 1,1 0,4
B 10 0,4 0,3 *0,3 0,3 0,7 0,5
c 10 0,4 0,3 0,6 0,4 0,9 0,5

n = nimero de criangas

* p < 0,05 AXB
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4.7. Calcio Sérico

Os valores individuais do calcio sérico nas
diversas idades estudadas, das criangas dos 3 grupos, estdo nas
Tabelas 14, 15 e 16 do Apéndice (p. 187, 188 e 189).

Na Tabela 14 e nas Figuras 24, 25 e 26,
encontram-se os valores das médias e desvios padrdao dos valores
encontrados aos 15, 30 e 45 dias de vida, nas criangas dos 3
grupos estudados. Observa-se diferenca estatisticamente
significante entre os valores dos 3 grupos, aos 15 dias de vida.
Entretanto, pode-se verificar que os niveis de calcio nos 3
grupos mantiveram-se relativamente estaveis, com médias entre 8,4
e 9,2 mg/dl durante toda a observagao, que estao dentro dos
limites considerados normais, que sdo de 7,5 a 11,2 mg/dl segundo
KOO; ANTONY; STEVENS (1984) ou de 8 a 11 mg/dl segundo KOO &

TSANG, 1988).

TABELA 14 - CALCIO SERICO (mg/dl) - Médias (X) e desvios padréo
(DP) aos 15,30 e 45 dias de vida, das criangcas dos

grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias
X DP X DP X DP
A 10 *9,2 0,9 8,6 0,7 8,5 0,6
10 *8,4 0,5 8,9 0,7 8,5 0,5
C 10 *9,1 0,8 9,0 0,7 8,9 0,6

n = nimero de criangas

* p < 0,05 AXB, BxC
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4.8 Fosforo Sérico

Os valores individuais do fésforo sérico nas
diversas idades estudadas, das criangas dos 3 grupos, estdo nas
Tabelas 17, 18 e 19 do Apéndice (p. 190, 191 e 192). Os menores
valores encontrados foram nas criangas do grupo A. Os valores
considerados normais sdo de 4,7 a 7,8 mg/dl, segundo KOO; ANTONY;
STEVENS (1984), 5,0 a 8,5 mg/dl, segundo ROWE et al., (1987) ou 4
a 7,1 mg/dl segundo KOO & TSANG (1988). Uma crianga do grupo A
apresentou valor menor que 4 mg/dl e 6 criangas valores menores
que 5 mg/dl, enquanto nenhuma das criangcas dos grupos B e C
apresentaram valores menores que 5 mg/dl. Uma criangca do grupo A
apresentou valores acima 8,5 mg/dl enquanto 3 do grupo B e 5 do
grupo C, apresentaram.

Na Tabela 15 encontram-se relacionados os valores
das médias e desvios padrdo, dos valores de fésforo sérico das
criangcas estudadas aos 15, 30 e 45 dias de vida, cujas
distribuicbes graficas estao nas Figuras 28, 29 e 30. Os valores
das médias do grupo B foram mais elevados que do grupo A e os do
grupo C mais elevados que os do grupo B como observado na Figura
31. Foram constatadas diferencas estatisticamente significativas
aos 15, 30 e 45 dias de idade quando comparado o grupo A com o C,
e aos 30 e 45 dias de idade quando comparado ao grupo A com o B.
Também constatou-se diferenga estatisticamente significante, aos
15 dias de idade, quando comparados os grupos B e C. Observou-se

diminuicdao dos valores com o aumento da idade.
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TABELA 15 - FOSFORO SERICO (mg/dl) - Médias (%) e desvios padréo
(DP) aos 15, 30 e 45 dias de vida, das criangas dos

grupos A, B e C

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias

X DP X DP X DP
A 10 *6,4 1,1 *5,6 1,4 *5,7 0,9
B 10 *7,6 1,5 *7,0 0,9 *6,7 0,6
c 10 *9, 4 2,1 *7,5 0,6 *7,3 1,0

n = namero de criangas
* p < 0,05 AXC, BxC - 15 dias

AxXB, AXC - 30 e 45 dias
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4.9. Magnésio Sérico

Os valores individuais do magnésio sérico das
criancas dos 3 grupos, nas diversas idades estudadas, das
criangcas dos 3 grupos estdo nas Tabelas 20, 21 e 22 do Apéndice
(193, 194 e 195).

Na Tabela 16 e nas Figuras 32, 33 e 34,
encontram-se os valores das médias e desvios padrdo dos referidos
valores. Os resultados encontrados foram semelhantes nos 3
grupos, como observado na Figura 35, e ndao foram constatadas
diferencas estatisticamente significantes entre os mesmos. Todos
os valores estdo entre os valores considerados normais para
recém-nascidos, de 1,5 a 2,8 mg/dl ou 1,2 - 2,5 mEq/1l (SHAUL et

al., 1987).

TABELA 16 - MAGNESIO SERICO (mEq/l) - Médias (X) e desvios padrio
(DP) aos 15, 30 e 45 dias de vida das criangas dos

grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias
X DP X DP b4 DP
A 10 1,7 0,3 1,8 0,4 1,9 0,3
B 10 1,6 0,2 1,9 0,4 1,8 0,3
c 10 1,6 0,3 1,8 0,4 2,0 0,5

n = nimero de criancgas
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4.10. Fosfatase Alcalina Sérica

Os valores individuais da fosfatase alcalina
sérica, das criangcas dos 3 grupos, nas diversas idades estudadas,
das criangas dos 3 grupos, estdao nas Tabelas 23, 24 e 25 do
Apéndice (p. 196, 197 e 198).

Na Tabela 17 e nas Figuras 36, 37 e 38,
encontram-se os valores das médias e desvios padrdo dos valores
da fosfatase alcalina aos 15, 30 e 45 dias de idade. Observou-se
discreto aumento dos niveis de fosfatase alcalina entre o 152 e o
452 dia de vida, nos 3 grupos como observado na Figura 39, e a
diferenca percentual entre os valores do 152 e 452 dias em
relagcdao ao valor do 152 dia foi de 14,8% no grupo A, 7,2% no B e
6,7% no C. Os valores das médias foram sempre mais elevados no
grupo A, com diferengas estatisticamente significantes quando
comparados com oOs grupos B e C. Contudo, estes valores estao
dentro dos limites da normalidade para RNPT propostos por KOVAR;
MAYNE; BARLTROP (1982); BISHOP (1989); GERTNER (1990), que & de
cinco vezes o limite superior de adulto normais, que no método
utilizado & de 170 UI/l1l e portanto de 850 UI/1l para os pré-termo.
Outros autores consideram normais, os valores abaixo de 400 UI/1l

(SAGY et al., 1980; KOO et al., 1982; ROWE & CAREY, 1987).
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TABELA 17 - FOSFATASE ALCALINA SERICA (U/1l) - Médias (X ) e
desvios padrao (DP) aos 15, 30 e 45 dias, das

criancas dos grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias

X DP X DP X DP
A 10 *614 231 *661 278 *705 259
B 10 *412 90 *372 91 *442 134
C 10 *401 123 *386 155 *428 140

n = namero de criangas

* p < 0,05 AxB, AxC
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4.11. Taxa de Reabsorc¢d@o Tubular Renal de Fésforo (%TPR)

Os valores individuais da TPR, das criangas dos 3
grupos, nas diversas idades estudadas, estdao nas Tabelas 26, 27 e
28 do Apéndice (p. 199, 200 e 201).

Os valores individuais do fésforo sérico,
creatinina sérica, fosforo urinario e creatinina urinaria,
utilizados para o cidlculo da TPR, estdo nas Tabelas 17, 18, 19,
29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37 do Apéndice (p. 190, 191, 192,
202, 203, 204, 205, 206, 207, 208, 209 e 210), respectivamente.

Na Tabela 18 e nas Figuras 40, 41 e 42 encontram-
se os valores das médias e desvios padrdo dos valores da TPR aos
15, 30 e 45 dias de vida. A Figura 43 mostra os valores médios
dos 3 grupos, no periodo do estudo. Observou-se aumento dos
valores da TPR com aumento da idade. Os valores das médias foram
mais elevados no grupo A, seguindo-se o grupo C e os mais baixos
os do grupo B. Foram constatadas diferencas estatisticamente
significantes quando comparados o grupo A e o grupo C, aos 15, 30
e 45 dias de idade, e aos 30 e 45 dias quando comparados os
grupos A e B.

Valores acima de 95% da TPR, associado a baixos
niveis de fésforo sérico, sugerem deficiéncia de fésforo (HOLLAND

et al., 1990).
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TABELA 18

- TAXA DE REABSORGAO RENAL DO FOSFORO - TPR (%) - Médias

(X) e desvios padrao aos 15, 30 e 45 dias de

vida das criancas dos grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 30 dias 45 dias

X DP X DP X DP
A 10 *94 ,51 +8,56 *98,84 1,17 *99,43 0,57
B 10 84,08 20,6 *73,97 11,29 *75,64 12,90
C 10 *78,52 12,92 *77,36 6,4 *83,93 19,25

n = namero

* p < 0,05

de criancgas
AxC - 15 dias

AXB, AXC - 30 e 45 dias
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4.12. Estudo Radiolégico

A avaliagdo radioldégica foi feita considerando-se
o exame normal ou com sinais de osteopenia e/ou raquitismo. Os
achados sugestivos de osteopenia encontrados foram: rarefagdo
metafisaria e osteoporose difusa.

Na Tabela 19 encontra-se o nimero de criangas,
dos 3 grupos estudados, com sinais radioldégicos de osteopenia com
15 e 45 dias de vida. Aos 15 dias de vida, 40% das criangas do
grupo A e 60% das criangas dos grupos B e C apresentavam achado
radiolégico de osteopenia. Com 45 dias de vida, houve redugédo
importante desses achados nos 3 grupos, com queda para 10% das
criangas dos grupos A e B e para 20% das criangas do grupo C. N&o

foram encontradas diferengas estatisticamente significantes entre

os 3 grupos.

TABELA 19 - ESTUDO RADIOLOGICO DOS PUNHOS - Nuamero de criancgas
com sinais radiolégicos de osteopenia, aos 15 e 45

dias de vida, dos grupos A, B e C.

grupo n 15 dias 45 dias
A 10 4 1
B 10 6 1
C 10 6 2

n = namero de criangas

A Figura 44 mostra os achados radioldégicos

encontrados no estudo realizado.
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4.13. Proteinas Totais Séricas

Os valores individuais dos niveis séricos das
proteinas totais das criangcas dos 3 grupos estudados, aos 30 dias
de vida estdo na Tabela 38 do Apéndice (p. 211).

Na Tabela 20 estdao valores das médias e desvios
padrdao dos valores de proteina total sérica das criangas dos 3
grupos aos 30 dias de vida. Observa-se que o grupo A apresenta o
menor valor seguido pelo grupo B, sendo que o maior valor médio é
do grupo C como observado na Figura 45. Foi constatada diferenga
estatisticamente significante quando comparado o grupo A e o
grupo C. Entretanto todos os valores ficaram acima do 1limite
inferior considerado normal para criangas nascidas & termo, que

é de 4,3 g%. (RAIHA et al., 1976).

TABELA 20 - PROTEINAS TOTAIS SERICAS (g%) - Médias (X) e desvios
padrdao (DP) com 30 dias de vida das criancas dos

grupos A, B e C

grupo n 30 dias

X DP
A 10 *4,9 0,6
B 10 5,5 1,1
C 10 *5,8 0,6

* p < 0,05 AXC
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4.14. Aminodcidos Plasmiticos

As concentragdes plasmaticas dos aminoacidos das
criangas dos 3 grupos, aos 30 dias de vida, estdao nas Tabelas 39,
40 e 41 do Apéndice (p. 212, 213 e 214).

Na Tabela 21 encontram-se os valores das médias e
desvios padrao da concentragcdao plasmatica dos aminodcidos das
criangas dos 3 grupos. A Figura 46 mostra a média dos 3 grupos
estudados.

Foram constatadas diferencas estatisticamente
significantes quando comparados os grupos A e B, e também os
grupos A e C com relagdo aos seguintes aminoacidos: treonina
valina, metioninia e tirosina, sendo que os menores valores eram
os do grupo A. Observou-se também diferenca estatisticamente
significante entre os grupos A e C com relagdao a 1lisina, sendo
que o menor valor foi do grupo A.

Comparando-se os valores médios dos aminoécidos
essenciais, das criangcas dos 3 grupos, com os valores referidos
por HANNING & ZLOTKIN (1989) foi observado que as criangas do
grupo A apresentaram niveis plasmaticos normais de fenilalanina,
valina, lysina, treonina, leucina, baixo de metionina e elevados
de isoleucina e histidina. As do grupo B e C, valores elevados de
treonina, histidina e isoleucina e normais de fenilalanina,

valina, lysina, metionina e leucina.
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TABELA 21 - AMINOACIDOS PLASMATICOS (Xomol/l). Médias (x) e desvios padréo (DP)

com 30 dias de vida das criangas dos grupos A, B e C.

30 dias
A B C
(10) €10) (10)
. ornitina 117,9 (¢ 54,9) 115,8 (¢ 45,9) 110,9 (% 45,4)
. Lisina *142,2 (% 41,3) 185,8 (¢ 58,5) *220,9 (+ 52,8)
. Histidina 173,8 (¢ 39,5) 158,5 (¢ 44,3) 155,5 (¢ 41,7)
. Arginina 82,7 (£ 25,1) 68,7 (£ 24,7) 88,1 (+ 27,6)
. Tripitofano 3,0 (¢ 9,6) 8,6 (¢ 27,1) 0,0 (+ 0,0)
. Fosfoserina 18,8 (¢ 33,9) 33,0 (x 43,6) 10,7 (& 14,7)
. Taurina 61,9 (¢ 33,0) 61,2 (¢ 27,5) 66,1 (x 23,6)
. Acido Aspartico 19,7 ¢+ 7,0) 22,6 (¢ 11,3) 15,8 (¢ 10,5)
. Treonina #%110,1 (z 33,1) #203,2 (¢ 42,2) *187,8 (t 64,9)
. Serina 178,3 (¢ 53,9)  180,4 (% 48,6)  210,9 (% 69,4)
. Acido Glutamico 252,4 (+ 97,6) 275,8 (£133,6) 266,3 (£111,0)
. Glutamina 532,8 (+386,6) 440,0 (+184,1) 395,8 (+234,5)
. Prolina 183,0 (& 45,3) 176,3 (¢ 43,6) 169,1 (x 47,6)
. Glicina 196,6 (+ 79,6) 249,5 (t 60,6) 227,4 (£ 59,7)
. Alanina 204,2 (+ 89,1)  217,7 (¢ 60,5)  178,1 (+ 47,8)
. Alfa-Amino-n-butirico 13,8 (+ 8,7) 13,2 (¢ 11,8) 21,4 (£ 16,9)
. Valina #*104,5 (£ 26,6) #132,7 (+ 29,7) *140,7 (+ 40,4)
. Cistina 14,2 (£ 13,7) 27,0 (% 26,9) 14,0 (¢ 21,0)
. Metionina #*18,3 (+ 13,8) *47,1 (£ 14,9) *34,5 (£ 18,4)
. Isoleucina 127,2 (¢ 71,4)  128,3 (+ 40,0)  138,7 (¢ 63,0)
. Leucina 150,0 (+ 64,0)  115,0 (+ 48,9)  146,4 (+ 59,0)
. Tirosina #%63,4 (t 35,6) #149,7 (¢ 53,1) *115,6 (¢ 43,9)
. Fenilalanina 51,6 (2 14,7) 54,9 (x 13,6) 48,2 (x 11,4)

* p < 0,05 AxC

# p < 0,05 AxB
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V. DISCUSSAOD



Através da histéria antiga e até a Gltima parte do
século XIX, a sobrevida neonatal dependia da amamentacdo, e a
alimentagdo artificial tinha pouco sucesso e as criangas que dela
se utilizavam freqiientemente morriam de malnutricgao ou
gastrenterite (LEMONS; STUART; LEMONS, 1986; NICHOLS, 1988).

Até a década de 40 deste século era comum
alimentar os RNPT com leite humano. A partir dessa década,
surgiram estudos mostrando gque o RNPT de baixo peso ou MBP
apresentavam maior ganho ponderal quando alimentados com férmulas
contendo altas concentragdes protéicas do que quando alimentadas
com 1leite humano, o que levou a diminuigdo no interesse em se
utilizar o 1leite humano para nutrigcdo de RNPT-MBP (STEICHEN;
KRUG-WISPE; TSANG, 1987) .

Nos dltimos 20 anos, as virtudes do leite humano
para todos RN a termo e pré-termo, tém sido amplamente
proclamadas, com énfase em suas propriedades antivirais e
imunolégicas, seu conteddo de taurina e carnitina e sua
contribuicdo na interag¢do mae-filho (HUMAN MILK, 1988).

Entretanto, persistem inGmeras controvérsias sobre
a eficacia do leite humano para promogdao de crescimento adequado
de RNPT, especialmente os de MBP. Muitos autores concordam que o
leite humano, mesmo o da prépria mde, prové quantidades
inadequadas de proteina, calcio, fésforo e possivelmente outros
nutrientes para o RNPT-MBP (ANDERSON, 1985; ZIEGLER, 1985;
LEMONS; STUART; LEMONS, 1986; PEREIRA & BARBOSA, 1986; HUMAN
MILK, 1988).

Recentemente, tém sido desenvolvidos
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"fortificadores" para o leite humano, que aumentam o conteldo
protéico, mineral e energético do leite. Esses "fortificantes"
parecem ser benéficos e provém quantidades mais adequadas as
necessidades nutricionais do RNPT-MBP. Paralelamente, férmulas
artificiais, especificas para nutrigcdo do RNPT-MBP, foram também
desenvolvidas, as quais foram baseadas no acréscimo nutricional
intra-uterino (BHATIA & FOMON, 1983; ANDERSON, 1985; LEMONS;
STUART; LEMONS, 1986; PEREIRA & BARBOSA, 1986; KLISH, 1990;
GROSS & SLAGLE, 1993).

Como até 1991 ndo se dispunha no Brasil de
formulas especiais para estas criangas, sempre dgque possivel
procurava-se alimentd-las com leite da propria mde, o que é
dificil no nosso meio. Optava-se, entdao, pelo leite humano de
Banco e/ou foérmulas infantis comuns utilizadas na alimentacgdo de
criangcas nascidas a termo. Essas foOrmulas eram fornecidas
separadamente ou misturadas, em proporgdes variadas, ao leite
humano de Banco ou da propria mde, com ou sem adigcdes de gordura
e/ou hidratos de carbono, no afd de suprir melhor as necessidades
destas criangas e proporcionar-lhes maior ganho ponderal.

Em estudo anterior realizado por nés (ABDALLAH,
1989), quando foram estudados 33 RN-MBP, divididos em 3 grupos e
recebendo 3 tipos diferentes de dietas leite humano de Banco ou
uma de 2 foérmulas infantis entdo disponiveis no mercado
brasileiro, verificamos que o leite humano de Banco proporcionou
menor crescimento pondero-estatural do que as férmulas
artificiais, e forneceu quantidades insuficientes de calcio e

fosforo.
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Nesta época, surgiu em nosso pais, em carater
experimental, "fortificador" de leite humano idealizado por 2
pesquisadores (1 neonatologista e 1 farmacéutica), que tinha
composicdo similar a de um "fortificador" comercializado nos
E.E.U.U.. Concomitantemente, iniciou-se produgdo experimental,
por nddstria alimenticia, de uma foérmula infantil totalmente
nacional, idealizada para alimentagcdo de RNPT, com composigdo
mais adequada para RNPT-MBP que as férmulas infantis até entéo
disponiveis no Brasil.

Assim, com o intuito de se analisar a utilizacao
do "fortificador" de 1leite humano e a férmula especial para
RNPT-MBP, e compara-los com férmula infantil comum utilizada em
nossos servicos, delineou-se o presente estudo, que visou néao
somente verificar o crescimento de RN-MBP alimentados com 1leite
humano "fortificado", férmula especial para nutrigcdao RN-MBP e a
férmula infantil comum, bem como suas repercussées sobre o
metabolismo mineral e protéico destas criangas.

Foram entdo constituidos 3 grupos de criancas de
MBP, alocadas por sorteio nos diferentes grupos, visando obter-se
grupos comparaveis entre si quanto ao peso e idade gestacional.
Assim, cada grupo contou com 10 criangas, todas pré-termo, ou
seja, com idade gestacional menor que trinta e sete semanas pés-
menstruais ou duzentos e cinqgiienta e nove dias (Tabelas 1, 2 e 3,
P 22 e 23) cujas idades gestacionais e distribuigcdo ponderal
mostraram ndo haver diferengcas estatisticamente significantes
entre os 3 grupos. (Tabela 4 e Figura 2, p. 39 e 40) que destarte

permite comparagdao entre elas.
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5.1. Medidas Antropométricas

5.1.1. Peso

Informagdes sobre o crescimento s&o necessarias
para monitorizagdo da "saude", identificagdo de desvios da
normalidade e andlise do efeito de intervengdes (GUO et al.,
1991).

A garantia de crescimento de RNPT durante as
primeiras semanas de vida é o objetivo primario da avaliagdo
longitudinal do estado nutricional. Falhas no crescimento ou
queda na taxa de crescimento sdo as respostas mais precoces a
privagcdo nutricional ou do meio ambiente (GEORGIEFF & SASANOW,
1986). O mais importante indice funcional de avaliagdo do estado
nutricional na crianca & o crescimento. A andlise do crescimento,
tanto ponderal quanto linear é dificil nos RNPT (SOLOMONS,
1985), pois envolve individuos com diferentes graus de maturidade
orgdnica e funcional e muito suscetiveis a variag¢des, mesmo que
de curta duracg¢dao, do aporte hidrico, caldérico e protéico, como
por exemplo, a variacdo de peso nos primeiros dias de vida.
Assim, a avaliagdo do estado nutricional através do ganho
ponderal 1logo apds o nascimento, sozinho, pode ndo refletir
crescimento real, além do que pode ser resultado de excessiva
deposigcdo de gordura ou actimulo de d&gua (GEORGIEFF & SASANOW,
1986) .

Comparando-se os pesos das criangas dos 3 grupos,
nas 1idades avaliadas (Tabela 5, p. 43), ndao foram verificadas
diferengas estatisticamente significantes entre as mesmas en

nenhuma das idades, apesar da média de peso das criangas do grupo
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B ter sido menor que a dos demais grupos aos 15, 30 e 45 dias de

7\
’/

Hh

ica clara a proximidade dos valores

>

vida. Na Figura 6 {(p.
médios dos 3 grupos. O mesmo ocorreu com Os incrementos de peso
nos intervalos de tempo avaliados (Tabela 6 e Figura 7, p. 48 e
49) .

A velocidade do ganho ponderal, que requer
aferigcbes em série, mostra de forma mais dinamica a velocidade do
crescimento (SOLOMONS, 1985). Por outro lado, MARTELL; GAVIRIA;
BELITZKY (1979) wutilizaram novo critério, que & a velocidade
média de crescimento por unidade de peso, dque expressa O
incremento diario de peso que corresponde a cada Kg de peso
corporal, e a interpretacdao do incremento de peso depende do peso
corporal anterior e o tempo transcorrido entre os exames.

A andlise da velocidade do crescimento ponderal no
presente estudo, foi baseada no incremento verificado entre duas
idades consecutivas, conforme proposto por MARTELL; GAVIRIA;
BELITZKY (1979), que & mais dindmica e faz a corregdo do ganho
pelo peso das criangas, ao invés do ganho absoluto verificado no
periodo, que o método por ndés utilizado em trabalho similar
anterior (ABDALLAH, 1989). No presente estudo foi observado que
os maiores incrementos foram os das criangas do grupo A, com
diferenga estatisticamente significante em relagdo ao grupo C
(Tabela 7 e Figura 8, p. 50 e 51).

Em 1986, PEREIRA & BARBOSA, analisando varios
estudos de crescimento de RNPT, observaram que a média de ganho
de peso variou de 13,7 a 17 g/kg/dia. Os resultados observados no

presente estudos estdo acima destes, 20,7, 17,8 e 18,1 g/kg/dia
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nos grupos A, B e C, respectivamente.

A média do ganho ponderal em g/dia foi de 24,9,
21,6 e 22,6 g/ dia nos grupos A, B e C, respectivamente. No
estudo anterior realizado por nés (ABDALLAH, 1989), encontramos
que ganho ponderal foi de 20,6 g/dia nas criang¢as alimentadas com
leite humano de Banco e 25,3 g/dia no grupo de criangas
alimentadas com a mesma férmula infantil utilizada na alimentacéo
das criangas do grupo B no presente estudo.

Estudos que analisaram o ganho de peso de RNPT
mostraram que, os alimentados com leite humano de Banco néo
enriquecido ganham menos peso do que os alimentados com 1leite
humano da prépria mde ou férmulas (ATKINSON; RADDE; ANDERSON,
1983; GROSS, 1983; TYSON et al., 1983; ROWE et al., 1984;
SENTERRE et al., 1984; BROOKE et al., 1987), o que também foi por
ndés observado anteriormente (ABDALLAH, 1989).

Varios trabalhos tem sido feitos com o 1leite
humano "enriquecido" ou "fortificado", tanto o de Banco como o da
prépria mde, com objetivo de aumentar, principalmente, seu
contetido protéico e mineral, especialmente de calcio e fésforo.
Concomitantemente, varios estudos estdo sendo realizados para
avaliar as repercussdes do uso de férmulas lacteas especialmente
desenvolvidas para alimentagdo de RN-MBP. A maioria desses
estudos mostra que as criancas alimentadas com leite humano
enriquecido apresentam ganho ponderal semelhante ao de criangas
alimentadas com férmulas especiais para RNPT-MBP, e maior que as
criangcas que recebem leite humano ndo fortificado, mesmo que da
prépria mde, ou férmula comum para nutrigdo infantil ( RAIHA et

al., 1976; CHESSEX et al., 1983; SENTERRE et al., 1984; CORDANO
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et al., 1985; SCAHNLER; GARZA; NICHOLS, 1985; MODANLOU et al.,
1986; HUMAN MILK, 1988; SCHANLER & GARZA, 1988; KASHYAP et al.,
1990) .

No presente estudo as criangas do grupo A,
alimentadas com leite humano de Banco "fortificado" apresentaram
maior velocidade de ganho de peso do que as alimentadas com as
férmulas utilizadas. Isto se deve, provavelmente, ao maior aporte
caldrico recebido por estas criangas, que foi de 144 cal/kg/dia
contra 120 e 126 cal/kg/dia recebido pelas criancas dos grupos B
e C, respectivamente.

Se considerado apenas o critério peso para a alta
hospitalar, estipulando-o em 2000g, observa-se nas Tabelas 2,3,4
do Apéndice, que com 45 dias de vida, ao final do estudo, 5
criangas do grupo A, 2 do grupo B e 3 do grupo C, teriam alta.
Esta observacdo sugere que as criangas de MBP alimentadas com
leite humano enriquecido poderiam ter recebido alta hospitalar
mais precocemente, o que & altamente desejavel, pois diminuiria o
tempo de internagdo, os riscos de 1infecgdo e os custos

hospitalares.

5.1.2. Comprimento

O comprimento, apesar de necessitar de técnica
mais precisa e rigorosa para sua avaliagdo, permite, através do
estudo de suas alteragdes, aferir com mais precisdo e seguranga
o crescimento das criangcas do que as alteragbes da massa

corporal, pois ele representa mais fielmente, o resultado final
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do crescimento do individuo (SOLOMONS, 1985; GEORGIEFF & SASANOW,
1986) .

No presente estudo ndo foram observadas diferengas
estatisticamente significantes entre os valores das médias do
comprimento das criangas dos grupos A, B e C nas idades estudadas
(Tabela 8 p. 52). A Figura 12 (p. 56) evidencia haver
sobreposigcdo dos valores dos grupos A e B e valores pouco mais
elevados no grupo C, nas 3 idades avaliadas. A média dos valores
do incremento de comprimento nos intervalos de tempo foram
semelhantes nos 3 grupos, e em todos os intervalos (Tabela 9 e
Fig 13, p. 57 e 58).

Estudos comparando o crescimento linear de RNPT
alimentados com leite humano de Banco sem adig¢gdes, mostram menor
crescimento nesse grupo de criangas quando comparadas com
criancas alimentadas com diferentes tipos de dieta, como leite da
propria mde, férmulas infantis comuns, férmulas especiais para
alimentacdo de RNPT e leite humano "fortificado", conforme
trabalhos de GROSS, (1983); TYSON et al.,( 1983); MODANLOU et
al., (1986); HUMAN MILK (1988). Contrariamente foi observado em
trabalho anterior de RAIHA et al. (1976), e outros mais recentes
de ATKINSON; RADDE; ANDERSON, (1983) SCHANLER & OH (1985), que
analisaram o crescimento em comprimento de RNPT de diferentes
idades gestacionais alimentados com leite humano de Banco, da
propria mde ou com féormulas contendo diferentes quantidades
protéicas e diferentes proporgdes caseina/lactoalbumina e néao
encontraram diferencas estatisticamente significantes entre seus
grupos.

Ooutros estudos tém mostrado crescimento linear

116



semelhante entre as criancgas alimentadas com foérmulas infantis
especlals para RNPI e leite numano "“enriquecido", de Banco ou da
prépria mi3e (CHAN & MILEUR, 1985; SCHANLER; GARZA; NICHOLS,
1985) .

KASHYAP et al. (1990), analisando o crescimento
linear de criancgas PT alimentadas com leite da prdépria mde nao
encontrou diferencas estatisticamente significantes quando
comparadas com criangas recebendo leite humano "enriquecido" (da
propria mde ou de Banco).

CHESSEX et al., (1983) e SCHANLER & GARZA (1988)
verificaram que RNPT-MBP alimentados com leite humano da prépria
mde apresentaram crescimento linear semelhante ao crescimento
intra-uterino (USHER, 1984), que é estimado em 1,2 cm por semana
nas 10 Gltimas semanas de gestacgédo.

No presente estudo foi verificado o crescimento
médio por semana de 1,0 cm nos 3 grupos estudados, que & muito
proximo do valor referido para o crescimento intra-uterino normal

(USHER, 1984).

5.1.3. Perimetro Cefalico

O perimetro cefdlico e seu crescimento também &
usado para avaliagdao da nutrigdo infantil, apesar das evidéncias
de que o crescimento do Sistema Nervoso Central e, por extensédo,
do perimetro craniano ser, em relagdo ao peso e ao crescimento
linear, pouco modificado em RNPT recebendo quantidades de
proteina e calorias variadas (GEORGIEFF & SASANOW, 1986).

No presente estudo verificou-se que as criangas
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dos 3 grupos estudados apresentaram crescimento do perimetro
cefdlico muito semelhante (Tabela 10, p. 59), o que fica bastante
evidente na Figura 17 (p. 63), onde se verifica a ocorréncia de
completa sobreposicdo dos valores médios dos 3 grupos nas idades
estudadas.

Quando observada a velocidade de crescimento do
perimetro cefdalico, avaliada pelos incrementos verificados entre
as diversas idades, nao foram encontradas diferencas
estatisticamente significantes, e os valores médios dos 3 grupos
foram também muito semelhantes (Tabela 11 e Figura 18, p. 64 e
65) .

Varios estudos realizados nao evidenciaram
diferencas estatisticamente significantes entre os valores de
perimetro cefdlico de RNPT alimentados com diferentes dietas:
leite humano de Banco ou da prdpria mde, enriquecidos ou nao, e
férmulas infantis comuns ou férmulas especiais para RNPT (RAIHA
et al., 1976; CHAN & MILEUR, 1985; SCAHNLER; GARZA; NICHOLS,
1985; SCHANLER & OH, 1985; ABDALLAH, 1989; KASHYAP et al.,
1990) .

Entretanto, alguns outros estudos constataram que,
RNPT alimentados com férmulas, leite da prépria mde ou leite
humano de Banco "enriquecido" apresentaram maior crescimento do
perimetro cefalico do que aqueles alimentados com leite humano de
Banco (GROSS, 1983; TYSON et al., 1983), o que também foi
observado por ATKINSON; RADDE; ANDERSON, (1983) e MODANLOU et
al., (1986) quando compararam as criangcas alimentadas com leite

da propria mde "enriquecido" ou férmula especial para RNPT com as
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alimentadas com leite da propria mde sem qualquer adigao.

CHESSEX et al., (1983) e SCHANLER & GARZA (1988)
encontraram crescimento de perimetro cefdlico semelhante ao
crescimento intra-uterino, nos RNPT alimentados com leite humano
da propria mae ou leite humano "fortificado".

USHER (1984), considera como adequado o)
crescimento médio do perimetro cefalico de RNPT de 0,9 cm por
semana da 302 a 402 semana pds-concepccional, que foi o observado
nas criangas dos 3 grupos do presente estudo, cujo incremento
semanal médio foi também de 0,9 cm.

Portanto, apesar das criangas do grupo A terem recebido maior
oferta caldérica, isto nao resultou, no periodo estudado, em maior
crescimento do perimetro cefalico, o que evidencia que as duas
outras dietas foram também eficazes para promover adequado

crescimento do perimetro cefalico das criangcas estudadas.

5.1.4. Prega Cuténea

O uso da espessura da prega cutdnea na analise do
estado nutricional da crianga & baseado na suposigao de que o
aumento da gordura subcutdnea resulta da alta oferta calérica ou
baixo gasto energético, refletindo maior reserva calédrica.
Existem evidéncias que o RNPT, em crescimento, estoca maior
quantidade de gordura que o feto na mesma idade gestacional o que
pode ser avaliado pela prega cutédnea. Por isso, medidas de prega
cutdnea em varias regides do corpo tém sido usadas para estimar a
percentagem de gordura corporal, sendo a medida da prega

tricipital bem padronizada em nosso servigo e de facil obtencgao,
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servindo como indicador das reservas caldricas na forma de
gordura. S&o poucos os trabalhos publicados com dados da prega
cutdnea em neonatos. Tem sido preconizada a tomada de duas
leituras, uma aos 15 e outra aos 60 segundos apdés a aplicagao do
medidor. O valor obtido aos 60 segundos estima a camada adiposa,
enquanto a diferenga entre as duas medidas mede a agua
intersticial subcutdnea (BRANS et al., 1974; FRISANCHO, 1974;
GEORGIEFF & SASANOW, 1986).

No presente estudo, as médias dos valores obtidos
aos 60 segundos, da prega cutédnea tricipital média esquerda
apresentaram diferengas estatisticamente significantes entre os 3
grupos de criangas, apesar das criangas alimentadas com férmula
infantil comum apresentarem os menores valores médios, seguidas
das criangas alimentadas com a férmula especial para prematuros,
tendo as criangas alimentadas com leite humano "fortificado"
apresentado os valores mais elevados (Tabela 12 e Figura 22 p. 66
e 70), o que também ocorreu com os valores médios dos
incrementos. S6 foi evidenciada diferenga estatisticamente
significante no intervalo de 30 a 45 dias, entre os grupos A e B
(Tabela 13 e Figura 23, p. 71 e 72).

Trabalhos realizados usando dietas variadas na
alimentagdo de criangas MBP, como leite humano de Banco, leite da
prépria mde, enriquecidos ou nao, ou férmulas artificiais néao
encontraram diferengas significativas nos valores das pregas
cutaneas (RAIHK et al., 1976, SCHANLER; GARZA; NICHOLS, 1985;
BROOKE et al., 1987; GREER & McCORMICK, 1988; ABDALLAH, 1989;
KASHYAP et al., 1990). No trabalho de BROOKE et al., (1987)

apesar de ndao haver diferenga estatisticamente significante entre
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os valores da prega cutdnea tricipital média, os valores médios
da Dprega cutdnea subescapular foram significativamente maiores
nas criangas alimentadas com férmula especial para RNPT do que as
alimentadas com leite humano enriquecido.

Outros estudos mostram menores valores médios da
prega cutdnea em criangas alimentadas com leite humano, quando
comparados com os valores de criangas alimentadas com férmulas
infantis comuns ou especiais para alimentagdo de RNPT (TYSON et
al., 1983; PALHARES, 1984).

SCHANLER & GARZA (1988), acompanhando o
crescimento de RNPT-MBP alimentados com leite humano
"fortificado" encontraram valor médio de 0,3 mm/semana no
incremento da prega cutdnea tricipital. Neste estudo as criangas
alimentadas com leite humano "fortificado" (grupo A) apresentaram
incremento de 0,28 mm/semana da prega cutdnea tricipital média,
contra 0,18 mm/semana no grupo B e 0,23 mm/semana no grupo C. A
utilizagdo da prega cutdnea na andlise nutricional estd baseada
no aumento da gordura subcutdnea, resultante de uma maior oferta
caldérica de menos gasto energético (FRISANCHO, 1974). O resultado
encontrado pode ser decorrente da maior oferta caldrica recebida

pelas criangas do grupo A.

5.2. Repercussdoes no Metabolismo Mineral e éseo

A preocupagdo com os nascimentos prematuro e o
fato desses RN deixarem de receber maiores quantidades de

minerais, principalmente cilcio e fésforo, para seu
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armazenamento, ndo é fato recente. BENJAMIM; GORDON; MARPLES,
(1943) em estudo sobre o balanco mineral de RNPT, consideraram
que o leite humano era fonte insuficiente desses minerais. VON
SYDOW (1946) ja ha 5 décadas, sugeria que RNPT alimentados com
leite humano poderiam desenvolver quadro evidente de raquitismo.

A partir da década de 70, inameros trabalhos tém
sido publicados descrevendo casos de inadequada mineralizagao
6ssea e analisando o comportamento do metabolismo mineral em
RNPT, principalmente os de MBP, recebendo dietas variadas. LEWIN
et al., (1971) descreveram 4 casos de RN com peso de nascimento
menor gque 1500g e desenvolveram raquitismo caracterizado por
alteracgodes biogquimicas e radioldégicas, e sugeriram que a
etiologia deveria ser o insuficiente aporte de vitamina D a essas
criangas. A mesma etiologia foi sugerida por GLASGOW & THOMAZ
(1977) quando descreveram quadro de desconforto respiratédrio
associado a fraturas de costela e fraqueza muscular em 4 RNPT-
MBP.

A partir da década de 80, varios trabalhos tém
sido publicados com objetivo de analisar a etiologia do
raquitismo da prematuridade, sua nomenclatura, manifestacgodes
clinicas, alteracgdes bioquimicas, alteracgdes 6sseas, seu
tratamento e prevengao e mais recentemente suas repercussodes
futuras (BOSLEY; VERRIER-JONES; CAMPBELL, 1980; OPPENHEIMER &
SNODGRASS, 1980; CALLENBACH et al., 1981; LYON & McINTOSH, 1984;
LAING et al., 1985; LINDQVIST, 1985; SANN et al., 1985; JAMES et
al., 1986; LINDROTH; WESTGREN; LAURIN, 1986; ROWE & CARY, 1987;

ROWE et al., 1987; SCHANLER; ABRAMS; GARZA, 1988ab; BISHOP,
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1989; DAHLENBURG; BISHOP; LUCAS, 1989; HORSMAN et al., 1989;
GERTNER, 1990; HOLLAUD; RUBINACCI et al., 1993).

Os avangos nos cuidados para com os RN-MBP, tém
aumentado a sobrevida dessas criangas, porém ainda permanecem
controvérsias sobre sua nutrigcdo. O leite humano, mesmo o da
prépria mde, fornece quantidades inadequadas de calcio e fésforo
e menor retengdao mineral do que a taxa intra-uterina. Por isso,
férmulas modificadas, especialmente para as necessidades dos RN-
MBP, bem como formas de enriquecer o leite humano, tem sido

desenvolvidas (GROSS & SLAGLE, 1993).

5.2.1. CElcio

As deficiéncias de céalcio e fésforo sao
seguramente os maiores contribuintes para o raquitismo e fraturas
no RN-MBP. Através do aumento da oferta desses minerais na
alimentacao dessas criangas, poder-se-ia, pois reduzir a
incidéncia da doenca O6ssea metabdlica do prematuro (KOO & TSANG,
1988; MACMAHON et al., 1989).

RN-MBP alimentados com baixas quantidades de
calcio e fosforo apresentam concentragdes plasmaticas normais ou
mesmo elevadas de calcio e aumento da excregdao urinaria deste
elemento. Quando ha deficiéncia de fésforo, o calcio nao pode ser
utilizad para crescimento ©6ésseo, por nao haver formagdao de
hidroxiapatita, ocorrendo entdo sua perda urinaria (BROOKE &
LUCAS, 1985).

No presente estudo observou-se que as dietas

utilizadas continham quantidades de cdlcio bastante diferentes e
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quantidades de fosforo bastante préximas (Tabela 1 Apéndice, p.
174). O leite humano de Banco "fortificado" foi o que apresentou
o maior teor de calcio (95,8 mg/dl), seguido da férmula especial
para RNPT (66 mg/dl) e da férmula infantil comum (60 mg/dl).

Portanto, a oferta de cdlcio para as criangcas no
presente estudo, foi de 172 mg/kg/dia no grupo A, 114 mg/kg/dia
no B e 118 mg/kg/dia no C, estando, nos 3 grupos, aquém da
quantidade considerada 6tima para estas criancas, para que ocorra
mineralizagcdo Ossea semelhante a intra-uterina, que é de 220 a
250 mg/kg/dia segundo a AMERICAN ACADEMY of PEDIATRICS (1985) ,
de 200 mg/kg/dia segundo GREER & TSANG (1985), ou 180 mg/kg
segundo a ESPGAN (1987), embora esteja acima da quantidade
oferecida pelo 1leite humano ndo enriquecido, que & de + 50
mg/kg/dia.

A relagao Ca/P nas diferentes dietas foi de 2,3:1
no leite humano de Banco "fortificado", 1,4:1 na férmula infantil
comum e 1,5:1 na férmula especial para RNPT.

Para o RNPT, a relagdao Ca: P ideal da dieta nao é
conhecida. O acréscimo de Ca e P no osso durante o periodo
intra-uterino se faz na relagdao 2:1. A maior necessidade
relativa, dos RNPT para incorporagcao de tecidos durante seu
crescimento resulta em aumento significante da necessidade de
fésforo. Entdao, uma relagcdao Ca: P menor que 2:1 poderia ser mais
apropriada para RNPT (KOO et al., 1985).

O aumento da oferta de cdlcio na dieta, através de
"fortificadores" ou solugdes contendo cdlcio, pode provocar menor

absorgcdo de fésforo e gordura, além de precipitagcdo de seus sais
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nos recipientes, principalmente quando também & adicionado o
fésforo. Além disso, o aumento da osmolalidade da dieta
resultante de seu enriquecimento, leva a risco adicional de
enterocolite necrosante, o que ndao pode ser esquecido (CALCIUM,
1984; GILES et al., 1987; DeVIZIA et al., 1985; BISHOP, 1989).

Os valores das médias das dosagens do calcio
sérico, das criangcas dos 3 grupos estudados, foram muito
préximos, apesar de terem sido verificadas diferencas
estatisticamente significantes aos 15 dias de vida, quando
comparados os grupos A e B e os grupos B e C, sendo o menor valor
o do grupo B (Tabela 14 e Figura 27, p. 73 e 77), e todos os
valores encontravam-se dentro da faixa da normalidade referida
por KOO; ANTONY; STEVENS (1984), que é de 7,5 a 11,2 mg/dl, ou de
8 a 11 mg/dl segundo KOO & TSANG (1988). Uma criangca do grupo A e
outra do B apresentaram em uma das dosagens calcio sérico < 7,5
mg/dl. Nenhuma crianga dos 3 grupos estudados apresentou valores
séricos de calcio acima de 11 mg/dl. O nivel sérico do calcio
geralmente ndo se altera mesmo na deficiéncia nutricional de
calcio e foésforo, nos RN-MBP. Geralmente a deficiéncia mais
acentuada do fésforo resulta na baixa concentragdao extracelular
de foésforo que aumenta a atividade da alfa hidroxilase renal,
resultando em aumento na concentracgao sérica da 1,25-
dihidroxivitamina D que, por sua vez, estimula a liberacao do
cdlcio o6sseo e aumenta sua absorcdo intestinal (TSANG; DONOVAN;
STEICHEN, 1976; SAGY et al., 1980; KARLEN; APERIA; ZETTERSTROM,

1985) .
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§.2.2. Fésforo

Com relagdao ao fésforo, foi observado que os
niveis séricos médios diminuiram com o aumento da idade pés-natal
nos 3 grupos estudados, e os menores valores médios foram os das
criangas do grupo A, alimentadas com leite humano "fortificado"
(Tabela 15 e Figura 31, p. 79 e 83). A diferencga foi
estatisticamente significante quando comparados os grupos A e C
aos 15 dias, A e B e A e C aos 30 e 45 dias de vida. Foi também
observada diferenga estatisticamente significante, somente aos 15
dias de vida, entre os grupos B e C, sendo menores os valores do
~grupo B. Entretanto, os valores médios estiveram dentro da faixa
de valores considerados normais, que é de 4,7 a 7,8 mg/dl segundo
KOO; ANTONY; STEVENS (1984), 5,0 a 8,5 mg/dl segundo ROWE et al.
(1987) ou 4 a 7,1 mg/dl segundo KOO & TSANG (1988), com excegao
do grupo C, cujos valores foram mais elevados. Analisando os
valores individuais das criangas dos 3 grupos (Tabelas 17, 18 e
19, p. 190, 191 e 192 do Apéndice), verifica-se que todos os
valores das criangas dos grupos B e C estavam acima de 5 mg/dl,
enquanto 6 valores das criangcas do grupo A estavam abaixo desse
valor sendo um abaixo de 4 mg/dl. Uma crianga do grupo A, 3 do B
e 5 do C apresentaram valores acima de 8,5 mg/dl.

As trés dietas utilizadas durante o estudo
apresentavam teores semelhantes de fésforo e diferentes de calcio
(Tabela 1 p. 174 do Apéndice). Em conseqiiéncia disto, a relacgao
Ca/P era diferente nas trés dietas utilizadas, conforme referido

anteriormente. Portanto, as criangcas do grupo A receberam maiores
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quantidades de calcio, o que poderia justificar os menores niveis
séricos de fésforo nessas criangas, ja que tem sido demonstrado
que o aumento na oferta de cédlcio estd associado a diminuigdo na
absorgcdao intestinal de fésforo e gordura, sendo que os niveis
séricos seriam mantidos &s custas de aumento na reabsorgao
tubular renal do fésforo (DeVIZIA et al., 1985; ROWE & CAREY,
1987; MANZ; DIEKMANN; STOCK, 1989).

SCHANLER; GARZA; SMITH (1985), comparando RN-MBP
alimentados com leite humano "fortificado" e com férmulas
infantis (comum e especial para RNPT) encontraram niveis séricos
de fésforo inferiores nas criancas alimentadas com leite humano
“fortificado", o que também foi encontrado neste estudo.

A presenga de baixos niveis séricos de fésforo &
achado freqiiente nos RNPT-MBP que apresentam a doenga Ossea
metabdlica, osteopenia da prematuridade ou raquitismo do RNPT
(GREER & TSANG, 1985; ROWE & CAREY, 1987; GERTNER, 1990;

SENTERRE, 1991).

5.2.3. Magnésio

Sao poucos os estudos sobre o magnésio em RNPT-
MBP. No presente estudo, em que a oferta média de magnésio foi de
8,8 mg/kg/dia a 12,2 mg/kg/dia, verificou-se que os valores
médios do magnésio sérico das criangas dos 3 grupos foram muito
semelhantes, nao tendo havido diferencga estatisticamente
significante entre eles (Tabela 16 e Figura 35 p. 84 e 88), em
nenhuma das idades estudadas.

SCHANLER; GARZA; SMITH, (1985) alimentando
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criangcas com leite humano "fortificado" e férmulas infantis

magnésio ser

(comum e especial para RNPT) apesar da oferta de
diferente, verificaram que 0s niveis séricos das criancas com as
diferentes dietas foram semelhantes, conforme observado neste
estudo.

Também, KASHYAP et al., (1990), mostraram que o
leite humano, enriquecido ou ndo, & suficiente para promover
acimulo de magnésio no RN-MBP semelhante ao que ocorre intra-
Gtero.

Esses resultados reforgcam a observagdao de que RNPT
que ingerem adequado volume de leite receben, muito
provavelmente, quantidades suficientes de magnésio, mesmo quando
alimentadas com leite humano sem enriquecimento. A oferta de
magnésio através das férmulas infantis comum varia de 12-30
mg/kg/dia e sdo bem maiores que as necessidades didrias dessas
criangas, e por isso ndo ha evidéncias que as férmulas especiais
para RNPT devam exceder esses valores (ESPGAN, 1987; KOO & TSANG,
1988). Alteragdes do magnésio nos RNPT-MBP, ndo tém sido
referidas, mesmo naquelas criangas onde se evidencia a doenga

6ssea metabdlica ou osteopenia ou raquitismo da prematuridade.

5.2.4. Fosfatase Alcalina

A atividade da enzima fosfatase alcalina varia nos
RNPT-MBP aumentando com a idade pés-concepcional. Suas alteragdes
podem ser resultantes da resposta dos osteoclastos a necessidade

de rapida mineralizagdo extra-iitero; em resposta a insuficiéncia
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de substrato para mineralizagdo Ossea (cadlcio e fésforo), ou
inadequada fungdao ou consumo dos metabdlitos da vitamina D
(KOVAR; MAYNE; BARLTROP, 1982).

Os valores da fosfatase alcalina sérica,
considerados normais, ainda sdao discutidos, pois além das
diferencas decorrentes da idade gestacional, existem variacgodes
metodoldégicas para sua determinagdo, e varios fatores podem
influir nessa determinagdao, como o substrato usado e a
temperatura no momento da realizagdo do exame (KOVAR; MAYNE;
BARLTROP, 1982).

KOO; ANTONY; STEVENS (1984) consideram normais
niveis inferiores a 400 UI/L, enquanto SAGY et al., (1980)
consideram valores entre 100 e 300 UI/L, o que também & sugerido
por ROWE & CAREY (1987). GERTNER (1990) sugere que nos RNPT-MBP
os niveis devem ser menores do que 5 vezes o limite superior para
adultos normais, segundo o método utilizado, que no presente
estudo é de 170 UI/1l e portanto de 850 UI/1l para RNPT.

As médias dos niveis séricos da fosfatase alcalina
das criangas do grupo A, alimentadas com leite humano
"fortificado", foram mais elevadas em todas as idades estudadas,
havendo diferencgas estatisticamente significantes quando
comparadas com oOs grupos B e C. (Tabela 17 e Fig. 39, p. 90 e
94) . Observou-se também aumento dos valores da fosfatase alcalina
com o aumento da idade pdés-natal, e a diferenga percentual entre
0 152 e o 452 dias foi de 14,8% no grupo A, de 7,2% no B e 6,7%
no C. Os valores médios encontrados para os grupos B e C, em
todas as idades, estdo préximos dos limites da faixa considerada

normal, enquanto os do grupo A, estdo acima para alguns valores
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da 1literatura, e ainda dentro da faixa de normalidade, segundo
GERTNER (1990). Analisando os valores individuais das criancgas
dos 3 grupos (Tabelas 23, 24 e 25, p. 196, 197 e 198 do
Apéndice), constata-se no grupo A 8 valores acima de 850 UI/l, o
que nao foi observado nos grupos B e C.

Os niveis de fosfatase alcalina apresentaram
evolugcdo oposta a observada com o fésforo. Assim, as criangas do
grupo A, que apresentaram os menores valores médios dos niveis
séricos de fdsforo durante o transcorrer do estudo, foram também
as que apresentaram os menores valores médios de fosfatase
alcalina sérica.

Valores elevados da atividade da fosfatase
alcalina em RN alimentados com leite humano sugerem aumento no
"turnover" Osseo dessas criancas (ROWE et al., 1984). A baixa
concentragcdo do foésforo plasmatico e elevada atividade da
fosfatase alcalina nessas criangas, refletem as suas maiores
necessidades de céalcio e fdésforo, em decorréncia de seu rapido
crescimento (GROSS, 1983). Por isso, atualmente, a suplementacao
do leite humano, para nutricdo de RN-MBP, tem sido comum,
adicionando-se sais de fésforo e calcio, ou "fortificantes" com
multinutrientes (BISHOP, 1989).

No presente estudo, nos primeiros 10 dias de vida,
a nutricdo enteral foi iniciada para todas as criangas, dos 3
grupos estudados, com leite humano de Banco e somente a partir do
112 dia a dieta foi substituida, segundo o sorteio prévio. Este
fato poderia explicar os valores mais elevados encontrados nas

criancas do grupo A, ja aos 15 dias de vida, quando também 3ja
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eram mais baixos os niveis séricos do fésforo. As criangas dos
grupos B e C receberam 4 dias de alimentagdo com as formulas
infantis sorteadas, o dque poderia ter revertido o quadro
bioquimico. Esses resultados sdao semelhantes aos de ROWE et al.,
(1987) os quais referem que a administracao de maiores
quantidades de fésforo aumentam os niveis séricos e urinarios de
fosforo em poucos dias ou até em algumas horas. Em todas as
idades estudadas, as criangas do grupo A mantiveram niveis mais
elevados de fosfatase alcalina sérica e mais baixos de foésforo
sérico comparados com os dos grupos B e C. Como as quantidades de
fésforo oferecidas pelos 3 leites foram semelhantes, a elevada
relagdo Ca/P no leite humano de Banco "fortificado" em relagédo
aos outros leites, poderia justificar menor absorg¢do intestinal
de fésforo, resultando em niveis séricos mais baixos, com
conseqiiente elevagdo dos niveis séricos da fosfatase alcalina.
Esses achados foram semelhantes a de outros
autores que encontraram valores crescentes da fosfatase alcalina
sérica nos primeiros meses de vida, e mais elevados,
principalmente em criangas alimentadas com leite humano de Banco
ou da propria mde, enriquecido ou ndo, cujos niveis de fosforo
também eram mais baixos (ATKINSON; RADDE; ANDERSON, 1983; GROSS,
1983; LYON & McINTOSH, 1984; ROWE et al., 1984; SCHANLER; GARZA;
SMITH, 1985; MODANLOU et al., 1986; PETTIFOR et al., 1986; BROOKE
et al., 1987; ROWE et al., 1987; ABRAMS; SCHANLER; GARZA, 1988;

GREER & McCORMICK, 1988; KASHYAP et al., 1990).

5.2.5. Reabsorgdo Tubular Renal do Fésforo (%TPR)
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As médias dos valores da %TPR foram maiores em
todas as idades estudadas, nas criancas do grupo A, alimentadas
com leite humano "fortificado", e as diferengas foram
estatisticamente significantes quando comparadas com os valores
do grupo B, aos 30 e 45 dias e com o grupo C aos 15, 30 e 45 dias
de vida (Tabela 18 e Figura 43, p. 96 e 100).

Quando analisadas as Figuras 31 e 43 (p. 83 e 100)
que correspondem, respectivamente, as médias dos valores do
féosforo sérico e da %TPR nas diversas idades estudadas, observa-
se que apresentam evolugdo oposta, isto &, o grupo que apresentou
menores niveis séricos de fésforo, apresentou os maiores valores
de %TPR.

Baixas concentragdes séricas de fosfato estéo
associadas com aumento da hidroxilagdo da 25-hidroxivitamina D em
1,25-dihidroxivitamina D, que aumenta a absorgdao intestinal de
cialcio e foésforo, com maxima reabsorgdo tubular de fosfato e
hipercalciiria. Quando a concentragdo plasmatica de fosfato se
normaliza, ocorre redugao na %TPR. A combinagdo de valores como
TPR > 95%, baixa concentracgcdao plasmatica de fosfato e aumento na
perda urinadria de calcio sugere deficiéncia de fésforo. (SAGY et
al., 1980; SENTERRE et al., 1983; KARLEN; APERIA; ZETTERSTROM,
1985; HOLLAND et al., 1990). Os elevados valores da %TPR
juntamente com os mais baixos niveis séricos de fésforo e
elevados niveis séricos de fosfatase alcalina nas criangas do
grupo A, quando comparados com as dos grupos B e C, sugerem
deficiéncia de fésforo no grupo A, apesar da oferta ter sido

igual nos 3 grupos estudados (80 mg/kg/dia). As <criangas do
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grupo A foram também as que receberam a dieta com maior relagao
calcio/foésforo.

Elevada excrecgao urinaria de fésforo é
caracteristica de baixa relagdao Ca/P no leite segundo MANZ;
DIEKMANN; STOCK (1989).

CAREY et al., (1985) estudando RNPT alimentados
com leite humano, enriquecido ou ndao, observou que as criangas
que receberam maior oferta de fésforo apresentaram niveis séricos
mais elevados de fosfato e menores valores na &%TPR, tendo os
alimentados com leite humano ndo enriquecido apresentando TPR

maior 97%.

5.2.6. Mineralizagao @sea

O estudo radiolégico tem sido utilizado para
andlise da mineralizagcdo 6ssea, o que foi feito neste estudo.

As alteracgdes radiolégicas indicativas de
mineralizacgao deficiente foram principalmente a rarefacgao
metafisaria e osteoporose difusa (Figura 44, p. 102).

A Tabela 19 (p. 101) mostra o nimero de criangas
que apresentavam sinais de osteopenia ou doenca 6ssea metabdlica,
nos 3 grupos estudados, aos 15 e 45 dias de vida. Na&ao houve
diferencas estatisticamente significantes entre os grupos, e em
todos observou-se maior nimero de criangcas com alteracodes
radiolégicas aos 15 dias, com acentuada redugdo aos 45 dias.

No feto, 80% da mineralizagdo ocorre no dltimo

trimestre (LINDROTH; WESTGREN; LAURIN, 1986). O nascimento de RNPT
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diminui o tempo de incorporagdo fetal de calcio e fésforo, o que
pode ser piorado com associagdo de retardo de crescimento intra-
uterino. Esse fato pode justificar os achados radioldégicos aos 15
dias, Ja que a maioria das criangas do estudo eram pré-termo e
pequenas para idade gestacional.

E facil especular-se que durante periodo de rapido
crescimento, a baixa oferta de calcio e fésforo pode resultar em
problemas na ossificagdao. Entretanto, no RN-MBP ndao ocorre
somente uma faléncia na mineralizag¢do, mas também uma ativa
desmineralizagdo do osso nas primeiras semanas de vida na
tentativa de se manter a concentragcdao plasmatica de fésforo
devido ao seu papel essencial nos tecidos leves e na manutencgao
do crescimento (LYON & McINTOSH, 1984, LYON et al., 1984).

Por isso, o exame radioldédgico tem sido utilizado
para diagnéstico de raquitismo no RNPT-MBP (KOO et al., 1982
KOVAR; MAYNE; BARLTROP, 1982; KOO; ANTONY; STEVENS, 1984).
Entretanto, as alteragdes radioldgicas podem estar presentes
apenas tardiamente na doenga 6ssea metabbélica, e geralmente
depois de 6 semanas de idade (LAING et al., 1985; BISHOP, 1989).

KOO et al., (1982) vao além, propondo método para
graduagcdao das alteragdes radioldgicas, que variam de O a III:
Grau 0, sem alteragdes, Grau I: somente rarefagcdao metafisdaria;
Grau II: desgaste da metafise em taga e Grau III: fraturas.

Varios autores tém relatado a avaliacao
radiolégica e o diagnéstico de raquitismo em RN-MBP, associada a
alteragbes bioquimicas como a hipofosfatemia, hipofosfatiria,

hipercalciiria e elevagdo da fosfatase alcalina sérica (GLASGOW &

134



THOMAS, 1977; ROWE et al., 1979; BOSLEY; VERRIER-JONES; CAMPBELL,
1980; CHUDLEY et al., 1980; OPPENHEIMER & SNODGRASS, 1980; SAGY
et al., 1980; BROOKE & LUCAS, 1985).

Entretanto, a interpretacdo da radiografia é
subjetiva e o uso de "scores" ndo tem aumentado o valor preditivo
baixo para moderado na avaliagdao do grau de desmineralizacgao,
como sugerido por JAMES (1986) e BISHOP (1989).

Mais recentemente, andlise sequencial do conteiddo
6sseo do esqueleto, a fotoabsortometria, que €& um réapido e
acurado método, foi adaptada para uso em criangas MBP em 1976
(STEICHEN; GRATTON; TSANG, 1980). E freqiientemente utilizado o
rddio para essa avaliagdao. A partir dai, varios estudos tém sido
feitos para avaliagdo do contetido mineral 6sseo das criangas MBP
ao nascimento e sua evolugao. (GREER, 1988; STEICHEN;
STEICHENASCH; TSANG, 1988; VHMEISTER et al., 1987; POHLANDI &
MATHERS, 1989; RUBINACCI et al., 1993). Tem-se procurado
analisar os efeitos de dietas com diferentes quantidades de
calcio e fésforo em RN-MBP, ndao tendo sido encontradas diferengas
estatisticamente significantes no conteido mineral 6sseo dessas
criangas avaliadas através da fotoabsortometria (MODANLOU et
al., 1986; GROSS, 1987).

Outros autores, entretanto, verificaram que havia
maior conteGdo mineral 6sseo quando eram oferecidas dietas com
maiores teores de cdlcio e fésforo (STEICHEN; GRATTON; TSANG,
1980; ABRAMS; SCHANLER; GARZA, 1988; GREER & McCORMICK, 1988).

CHAN & MILEUR (1985) observaram que o contetdo
mineral Osseo era semelhante entre criangcas PT alimentadas com

leite humano ou férmula, com 42 semanas de vida poés-menstrual.
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Entretanto, com 56 semanas de vida pés-menstrual, havia
diferenca estatisticamente significante no contetdo mineral &sseo
entre os 2 grupos, sendo menor nas criangas alimentadas com leite
humano.

Entretanto, o uso da fotoabsortometria & restrito
a poucos e seletos centros (BISHOP, 1989).

Tem sido notado que o pico de atividade da
fosfatase alcalina raramente ocorre ao mesmo tempo que as
evidéncias radioldégicas de remodelagcdo ©éssea anormal ou
desmineralizacao Ossea medida pela fotoabsortometria. Isto é
essencialmente o reflexo das propriedades intrinsecas de cada
investigagdao - a atividade da fosfatase alcalina sérica é a
medida da atividade 6ssea, possivelmente da taxa de cristalizacgao
mineral; a fotoabsortometria estima a quantidade mineral exata
no osso; e a radiografia mostra melhor a remodelagdao anormal
resultante da inadequada provisao de substrato mineral para o
osso, que continua aumentando o volume de sua matriz sem
deposigcao mineral (BISHOP, 1989).

No presente estudo, o exame radiolégico realizado
aos 45 dias de vida, nas criancas dos 3 grupos estudados, mostrou
menor nGmero de criangas com alteragdes radiolégicas do que aos
15 dias de vida. Isto poderia sugerir que as 3 dietas utilizadas
foram suficientes em oferecer as quantidades necessarias de
minerais, inclusive para corrigir as alteragdes previamente
encontradas (Tabela 19, p. 101). Entretanto, KOO & TSANG (1993)
relatam que a ocorréncia de raquitismo e fraturas & maxima entre

2 e 4 meses de idade, portanto em periodo mais tardio que o
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estudado por nés, o que prejudicou a avaliagdao radiolégica
realizada neste estudo como indicador da adequag¢do nutricional

relativamente & mineralizagdo 6ssea proporcionada pelas 3 dietas.

6. Metabolismo Protéico

A recomendacgao da oferta didria de proteina para
recém-nascidos prematuros varia de 3 a 4 g/kg/dia. (SENTERRE &
RIGO, 1981; AMERICAN ACADEMY of PEDIATRICS, 1985; SENTERRE &
RIGO, 1985; PEREIRA & ZUCKER, 1986; ESPGAN, 1987; STEICHEN;
KRUG-WISPE; TSANG, 1987; MICHELI & SCHUTZ, 1993).

Apesar dos niveis da proteina total sérica serem
freqiientemente monitorados para avaliagao do estado nutricional,
existem intmeras limitagdes para seu uso em neonatos (GEORGIEFF &
SASANOW, 1986).

A oferta protéica para as criangas dos 3 grupos
estudados, foi de 3,8 g/kg/dia para o grupo A, de 3,0 g/kg/dia
para o grupo B e de 3,6 g/kg/dia para o Grupo C.

No presente estudo foi observado que o nivel
sérico das proteinas totais, aos 30 dias de vida, foi menor nas
criangas do grupo A, com diferengca estatisticamente significante
quando comparado com as do grupo C (Tabela 20 e Figura 45 p. 103
e 104).

Foi verificado que as criangas receberam a maior
oferta protéica foram as que apresentaram os menores niveis
séricos da proteina total. Provavelmente a proteina adicionada ao

leite humano n&do foi totalmente absorvida. Existem diavidas a
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respeito dos "fortificadores" com mGltiplos nutrientes utilizados
para enriquecer o leite humano, ocorrendo efeitos adversos na
biodisponibilidade dos nutrientes, com risco de precipitagao e
redugcao da absorgao e retengao, permanecendo ainda o uso dos
mesmos sujeito a inGmeras investigagdes (BISHOP, 1989; GROSS &
SLAGLE, 1993).

Varios trabalhos onde foram analisados os niveis
séricos de proteinas totais de criangas PT-MBP, alimentadas com
diferentes dietas = leite humano de Banco ou da prépria méae,
enriquecido ou ndo; formulas infantis comuns ou especiais para
alimentagcdo RN-MBP, nao evidenciaram diferengcas estatisticamente
significantes, apesar dos diferentes teores protéicos de cada uma
delas (GROSS, 1983; TYSON et al., 1983; SCANLER; GARZA; NICHOLS,
1985; GREER & McCORMICK, 1988; KASHYAP et al., 1990).

Contrariamente, MODANLOU et al., (1986),
analisando 3 grupos de RNPT-MBP alimentados com 1leite humano,
leite humano "fortificado" e formula especial para nutrigao de
RNPT, encontraram os menores niveis séricos de proteinas totais
nas criangas alimentadas com leite humano, seguida das
alimentadas com leite humano "fortificado" e os niveis mais
elevados naquelas que receberam férmula especial, com diferenga
estatisticamente significante entre as primeiras e as dltimas.
Menores niveis séricos de proteinas totais também foram
encontradas nas criangas alimentadas com menores teores protéicos
no estudo de RAIHA et al., (1976).

Recém-nascidos que receben, inapropriadamente,

elevada oferta protéica, correm o risco de desenvolveren
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hiperamonemia, azotemia, acidose metabélica e perfil plasmatico
de aminodcidos anormal. Por outro lado, dietas que oferecem
teores protéicos muito baixos podem levar a decréscimo nos niveis
plasmaticos de aminoacidos, diminuigdo da sintese proteica e
falha no crescimento (HANNING & ZLOTKIN, 1989).

Nao s6 a quantidade, mas também a qualidade
precisa ser considerada, na determinagao das necessidades
protéicas dos RN. A qualidade da proteina refere-se a adequagéao
nutricional da fonte protéica no suprimento dos aminoacidos
essenciais para a manutencdao de fungdes corporais e crescimento
(MOTIL, 1988). RNPT alimentados com dietas, cuja relagao
proteinas do soro: caseina &€ 60:40 (semelhante a do 1leite
humano), tém bem balanceados os aminodcidos plasmaticos. Altas
proporcoes de caseina, como a encontrada em algumas férmulas com
predominio de caseina (18:82), nado podem ser manejadas com a
mesma eficiéncia pelo RN, sendo evidenciado o desenvolvimento de
acidose metabbélica e altas concentragdes plasmaticas de tirosina
e fenilalanina (MICHELI & SCHUTZ, 1993).

No presente estudo a férmula recebida pelas
criangas do grupo B, tinha relagdao proteinas do soro: caseina
30:70 e as do grupo C de 50:50, segundo informagao do
fabricante. Ja a proteina contida no "fortificador" do leite
humano é proteina isolada de soja conforme informagdo de seus
fabricantes.

RAIHA et al., (1976), mostraram que a utilizacédo
de formula com predominio de caseina e elevada oferta protéica
(18:82) na alimentagdao de RN, produzia acidose metabélica nos

mesmos, enquanto férmulas com a mesma quantidade protéica e
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predominio de proteinas do soro (60:40) ndo acarretavam acidose
nestas criangas.

Durante o periodo neonatal tanto RNPT gquanto os
de termo tém 1limitada capacidade metabélica. Por exemplo, a
relativa inatividade da enzima hepatica cistationase, que
converte metionina em cistina, pode resultar em metioninemia e
baixas concentragées de cistina no sangue. Também a atividade
reduzida da fenilalanina hidroxilase hepatica torna limitada a
sintese de tirosina a partir da fenilalanina (STEICHEN; KRUG-
WISPE; TSANG, 1987). Como a capacidade de utilizar o excesso de
aminodacidos nas criangas de muito baixo peso & muito pequena, o
conteiido de aminodcidos das dietas para este grupo de criangas,
precisa ser cuidadosamente definido (HANNING & ZLOTKIN, 1989).

Os aminoacidos 1leucina, isoleucina, valina,
treonina, metionina, fenilalanina, triptofano e 1lisina sao
considerados essénciais para os RNPT. A cistina, taurina,
tirosina e histidina possivelmente sdo esséncias para essas
criancas (LEMONS; NEAL; ERNEST, 1986).

Na Tabela 21 e Figura 46 (p. 106 e 107)
encontramos o perfil dos aminodcidos plasmaticos das criangas dos
3 grupos aos 30 dias de vida. Foram encontradas diferencgas
estatisticamente significantes entre os valores dos seguintes
aminoacidos: treonina, valina, metionina e tirosina, quando
comparados os grupos A e B e A e C, sendo menores os valores do
grupo A. Foi também estatisticamente significante a diferengca da

lisina entre os grupos A e C, tendo o grupo A os menores valores.

A maioria dos valores das médias dos aminodcidos
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plasmaticos dos 3 grupos estudados foram semelhantes aos de RN de
termo alimentados com leite humano (HANNING & ZLOTKIN, 1989). Os
valores medlos da histldilna, acldo glutamlco, 1soleuclna eram
mais elevados, e os do triptofano e da cistina mais baixos, nos
3 grupos estudados, quando comparados com os referidos por
(HANNING & ZLOTKIN, 1989). Também o valor médio da metionina foi
mais baixo no grupo A, da treonina mais elevado nos grupos B e C
e da tirosina mais elevado no grupo B.

TYSON et al., (1983), comparando os niveis
plasmaticos dos aminoacidos em criancas de MBP alimentadas com
leite humano de Banco e férmula especial para nutrigcao de RNPT,
encontraram diferencas estatisticamente significantes nos niveis
de treonina, prolina, arginina e metionina, sendo menores os
valores das criangas alimentadas com leite humano. Os autores
concordam que foram pequenas as diferencas entre os 2 grupos e
consideram ser reflexo do uso de férmula com predominio de
proteinas soldveis.

No estudo de BROOKE et al., (1987), no qual RN-MBP
foram alimentados com 1leite da prépria mde "fortificado" ou
férmula especial para nutriciao de RN-MBP, foram verificados
valores mais baixos de taurina e arginina nas criangas
alimentadas com férmulas, sendo estas diferencas estatisticamente
significantes.

KASHYAP et al., (1990), comparando os niveis
plasmaticos de aminoacidos de criangas MBP alimentadas com leite
da propria md3e com e sem enriquecimento e leite humano
"enriquecido", observaram que os valores médios de varios

aminoadcidos eram significativamente mais elevados nos grupos em
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que o leite humano foi enriquecido, e os niveis plasmaticos de
treonina, valina, metionina, triptofano, 4&cido aspartico e
alanina nas criancas com leite humano ndo enriquecido, eram
menores que os niveis plasmaticos do corddo, e os niveis de
lisina e fenilalanina menores que os niveis plasmaticos de cordao
em todos os grupos.

A bem da verdade, as exatas necessidades de
aminoacidos ndo estdo precisamente definidas para os recém-
nascidos pré-termo de muito baixo peso. Também a tolerdncia deste
grupo de criangcas aos aminodcidos ndo esta clara e o
desbalanceamento na oferta de aminodcidos pode resultar em
alteragbes no crescimento principalmente o do Sistema Nervoso
Central (LEMONS; NEAL; ERNEST, 1986).

considerando-se a superioridade, incontesta do
leite humano na alimentagdao do RN de termo, esforgos devem ser
feitos com o objetivo de também alimentar as criangcas PT-MBP com
este leite, desde que adequadamente enriquecido. Se, porventura,
nao se conseguir o leite da prépria mde, ou mesmo o leite humano
de Banco "fortificados", férmulas infantis podem ser utilizadas
na alimentacgdo dessas criancas. Tanto a férmula infantil comum
como a foérmula especial para alimentagdo de RNPT, por nés
avaliadas, mostraram neste estudo, serem adequada para nutrigéao

de RNPT-MBP.
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VI. CONCLUSOES



1. Quanto ao crescimento somatico:

As Criancgas alimentadas com 1leite humano de banco
"fortificado" férmula infantil comum e férmula especial para
nutricao de RNMBP, apresentaram crescimento pondero-
estatural semelhantes, havendo maior velocidade do ganho de
peso (g/kg/dia), nas do Grupo A, alimentadas com LHB

"fortificado".

As criangas dos 3 grupos estudados, apresentaram crescimento
do perimetro cefdlico semelhante e adequado, no periodo

estudado.

Os valores das médias da prega cutédnea tricipital média, bem
como de seus incrementos foram maiores nas criancas do Grupo
A, apesar de nao terem sido observadas diferencas
estatisticamente significantes, o que foi observado com
relagdo ao incremento no intervalo de tempo entre 30 e 45

dias, entre o Grupo A e B.

2. Quanto ao metabolismo mineral

Os niveis séricos de cdlcio, apesar de mostrarem diferencgas
significantes aos 15 dias de vida, com os menores valores as
criangcas alimentadas com férmula infantil comum permaneceram
dentro dos limites considerados normais, e os valores eram

muito proximos entre os 3 grupos estudados.

As criancgas alimentadas com LHB "fortificado" apresentaram
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niveis séricos de fésforo significativamente inferiores as
criancas dos outros 2 grupos, durante todo o transcorrer da
pesquisa. Entretanto os valores médios permaneceram
compreendidos entre os limites considerados normais, apesar
de algumas criangas do grupo A apresentarem niveis

compativeis com hipofosfatemia.

Os niveis séricos de magnésio das criangas dos trés grupos,
foram semelhantes e normais, durante todo o periodo do

estudo.

Os niveis séricos da fosfatase alcalina mantiveram-se
estaveis nos trés grupos, porém mais elevados e
estatisticamente significantes nas criangas alimentadas com
leite humano de Banco "fortificado", quando comparados com

os outros dois grupos, durante todo o estudo.

A Taxa de reabsorgdo renal do fésforo (%TPR) manteve-se
estavel nos 3 grupos, entretanto com niveis mais elevados
nas criangas do Grupo A alimentadas com 1leite humano de
Banco "fortificado" e com diferencga estatisticamente
significante quando comparados com o grupo B e C, durante

todo o estudo.

3. Quanto a mineralizagao 6ssea:

O estudo radioldégico aos 45 dias de vida mostrou sinais de
doenga 6ssea metabdlica em 1 crianca dos Grupos A e B e em 2

do Grupo C, ndo sendo significante essa diferencga.
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4. Quanto ao metabolismo protéico

Os niveis séricos das proteinas totais foram mais elevados
nas criangas alimentadas com as férmulas infantis (grupo B e
C) e com diferenca estatisticamente significante entre os
grupos A e C; entretanto todos os valores estavam dentro dos

limites considerados normais.

As criangas alimentadas com féormulas infantis - comum e
especial para RNPT apresentaram niveis plasmaticos mais
elevados e estatisticamente significantes, comparados com as
criancgas alimentadas com leite humano de Banco
"fortificado", dos seguintes aminoadcidos: lisina, treonina,

valina, metionina, tirosina.
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VII. RESUMO



A melhor taxa de crescimento, bem como a fdérmula
ideal para promover adequada mineralizagdo de RNPT-MBP (PN <
1500q), nao s&o claramente estabelecidas e sdo um polémico e
importante assunto de pesquisa.

Os objetivos deste estudo sdo avaliar o efeito de
trés dietas 1lacteas, com diferentes quantidades minerais e
protéica, sobre o crescimento, metabolismo mineral e protéico e
mineralizagdao 6ssea de RNPT-MBP, do 152 ao 452 dias de vida.

Trinta RNPT-MBP (IG < 37 semanas - PN < 1500q9)
foram divididos em trés grupos: grupo A - 10 RN alimentados com
leite humano de Banco "fortificado" com proteina, cdlcio e
fésforo; grupo B - 10 RN alimentados com férmula infantil comum e
grupo C - 10 RN alimentados com férmula experimental especial
para RNPT.

O crescimento foi evoluido através do peso,
comprimento, perimetro cefdlico e prega cutdnea tricipital média
esquerda, analisados aos 15, 30 e 45 dias de vida. Nivel sérico
das proteinas totais, aminoacidos, calcio, foésforo, magnésio,
fosfatase alcalina e taxa de reabsorg¢do renal do fésforo (%TPR),
foram analisados aos 15, 30 e 45 dias de vida. A mineralizagédo
6ssea foi avaliada aos 15 e 45 dias de vida (pelo Rx de ambos os
punhos) .

As trés dietas promoveram adequado crescimento e
oferta protéica. A mineralizagdo 6ssea foi semelhante nos trés
grupos, apesar dos RN do grupo A terem mostrado niveis de fésforo
e fosfatase alcalina, bem como %$TPR sugestivos de inadequada

oferta de cdlcio e fésforo.
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VIII. SUMMARY



The best growth rate as well as the ideal feeding
formula to promote adequate mineralization of VLBW preterm
infants (BW < 1,500g) are not definitely stablished and is still
polemical and an important issue for research.

The effects of 3 milk diets, with different
mineral and protein contents on growth, mineral and protein
metabolism and bone mineralization of VLBW PT-infants, from the
15th to the 45th day of age are the aims of this study.

Thirty PT infants (GA < 37 WK - BW < 1500) were
divided into 3 groups - group A-10 infants fed with banked human
milk "fortified" with protein and calcium and phosphorus salts;
group B-10 infants fed with a standard infant formula; and group
C-10 infants fed with a special powder milk formula designed for
preterm infants.

Growth was evaluated by weight, 1lenght, head
circumference and left tricipital skinfold assessment on 15, 30
and 45 days of age. Serum levels of total protein, aminoacids
calcium, phosphorus, magnesium, alkaline phosphatase and
percentage tubular reabsorption of phosphate (%TPR) were measured
on the 15 th and 45 th days of age, as well as bone
mineralization (by plain x-ray of both wrists).

All three diets promoted adequate growth and
protein intake. Bone mineralization were similar in the 3 groups
although infants fed banked human milk with "fortifier" (group A)
showed phosphorus and alkaline phosphatase levels as well as $%TPR

suggestive of inadequate calcium/phosphorus intake.
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Tabela { - Composigdo do Leite Humano, do fortificador e das formulas utilizadas ma das criangas dos 3 Grupos estudados

Cosposigao/ Leite Husano {10)Capsulas LK + Capsula Nidal 8,64%x ¥3529-2#%

! GROSS(4983)  Autora  Fab,  Autora Teorico  Autora Fab.Sz HCAutora Fab.  Autora
Proteina (a/d]) 1,8 8,73 8,7 9,68 2,74 i,2¢ 1,7 §,38 2,8 5,9
Gordura {a/dl) 3,97 2,03 4,9 2,2 3,4
Carbokidrate (g/dl) 7,06 2,0 9,06 9.0 8,8
Calcio (wg/dl) 2,8 27,3 49,9 33,8 93,8 84,9 69,8 9,9 46,8 69,7
Fisforo (mg/d1) 12,1 14,8 29,0 24,5 4,4 44,4 43,9 ,1 45,0 47,2
Magnesio (mg/dl) 3,7 4,9 5e2 6,8 5,9 5,6 4,9 g3
Energia (Kcal/dl) 46,8 13,2 80,8 83 70,8
Oszolalidade {mose/kgH2o) 247 b2 37 204 248
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TABELA 2 - Peso (g) aos 15, 30 e 45 dias de vida, velocidade do ganho de peso (g9/kg/dia) e
respectivos incrementos nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo A.

Crianca P E SO0 (9) VELOCIDADE INCREMENTO DE PESO (g9)

15 dias 30 dias 45 dias g/kg/dia 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1A 1220 1700 2050 22,7 480 350 830
2A 1300 1590 1840 18,0 290 250 540
3A 1050 1590 1750 22,2 540 160 700
4A 1320 1690 2120 20,2 370 430 800
5A 1070 1340 1700 19,6 270 360 630
6A 1590 2050 2510 19,3 460 460 920
7A 1370 1820 2300 22,6 450 480 930
8A 810 940 1300 20,2 130 360 490
9A 1300 1730 2200 23,1 430 470 900
10A 1270 1560 1990 18,9 290 430 720
X 1230 1601 1976 20,7 371 375 746
DP 212 297 345 0,6 125 103 157
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TABELA 3 - Peso (g) aos 15, 30 e 45 dias de vida, velocidade do ganho de peso (g/kg/dia) e
respectivos incrementos nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo B.

Crianga P E S O (9) VELOCIDADE INCREMENTO DE PESO (g)

15 dias 30 dias 45 dias g/kg/dia 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
18 1360 1670 2100 18,1 310 430 740
2B 850 880 1190 13,3 30 310 340
3B 1060 1460 1770 22,3 400 310 710
4B 1330 1590 1860 13,3 260 270 530
58 1360 1750 2450 26,7 390 700 1090
6B 1440 1640 1940 11,6 200 300 500
78 1300 1720 1980 17,4 420 260 680
88 1240 1550 1920 18,3 310 370 680
98 980 1190 1510 18,0 210 320 530
108 1180 1540 1860 19,2 360 320 680
X 1210 1499 1858 17,8 289 359 648
DP 191 270 335 1,4 119 129 199
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TABELA 4 - Peso (9)

aos 15, 30 e 45 dias de vida, velocidade do ganho de peso (g/kg/dia)
respectivos incrementos nestes intervalos de tempo, das criancas do Grupo C.

Crianca PESO (9 VELOCIDADE INCREMENTO DE PESO (g)

15 dias 30 dias 45 dias g/kg/dia 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1c 1070 1390 1780 22,1 320 390 710
2c 1310 1550 1860 14,0 240 310 550
3c 1420 1760 2030 14,3 340 270 610
4C 1180 1530 1840 18,6 350 310 660
ScC 1180 1480 1660 13,6 300 180 480
6C 1550 1900 2440 19,1 350 540 890
7c 1370 1740 2310 22,9 370 570 940
8c 1160 1430 1770 17,5 270 340 610
9c 1030 1250 1700 21,7 220 450 670
10c 1270 1470 1920 17,1 200 450 650
x 1254 1550 1931 18,1 296 381 677
DP 162 196 259 1 60 123 142
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TABELA 5 - Comprimento(cm) aos 15, 30 e 45 dias de vida, e respectivos incrementos
nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo A.

Crianga COMPRIMENTO (cm) INCREMENTO DE COMPRIMENTO (cm)
15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45
dias dias dias
1A 37,9 41,3 62,7 3,4 1,4 4,8
2A 39,9 41,2 42,0 1,3 0,8 2,1
3A 39,5 42,3 42,7 2,8 0,4 3,2
4A 39,5 42,0 43,5 2,5 1,5 4,0
5 38,6 39,5 42,0 0,9 2,5 3,4
6A 41,6 43,4 45,6 1,8 2,2 4,0
7A 39,0 41,4 44,5 2,4 3,1 5,5
8A 34,7 36,8 39,6 2,1 2,8 4,9
9A 39,0 43,0 43,7 4,0 0,7 4,7
10A 39,8 39,8 42,5 0,0 2,8 2,7
X 39 41 43 2,1 1,8 ,
DP 1,8 1,9 1,6 1,2 1,0 1,1
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IAbeLA ¢ - Lomprimento(cm) aos 13, 35U e 45 dias de vida, e respectivos incrementos
nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo B.

Crianga COMPRIMENTO (cm) INCREMENTO DE COMPRIMENTO (cm)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1B 39,8 41,0 43,6 142 2,6 3,8
28 33,5 36,0 39,0 2,5 3,0 5,5
38 38,2 41,5 42,0 3,3 0,5 3,8
48 39,5 42,0 46,1 2,5 2,1 4,6
58 41,5 42,3 45,8 0,8 3,5 4,3
6B 40,5 41,5 43,1 1,0 1,6 2,6
78 40,2 43,1 44,8 2,9 1,7 4,6
88 39,5 41,6 44,0 2,1 2,4 4,5
98 37,6 38,7 40,2 1,1 1,5 2,6
108 38,8 40,2 42,4 1,6 2,2 3,6
x 39 41 43 1,9 2.1 4,0
oP 2,2 2,1 2,1 0,9 0,9 0,9
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TABELA 7 - Comprimento(cm) aos 15, 30 e 45 dias de vida, e respectivos incrementos
nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo C.

Crianga COMPRIMENTO (cm) INCREMENTO DE COMPRIMENTO (cm)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1c 37,8 40,6 42,5 2,8 1,9 4,7
2 40,5 41,3 44,0 0,8 2,7 3,5
3c 41,8 43,5 45,4 1,7 1,9 3,6
4C 38,7 41,0 43,0 2,3 2,0 4,3
5¢C 37,8 41,0 42,0 3,2 1,0 4,2
6C 41,3 43,3 46,0 2,0 2,7 4,7
7c 40,6 42,7 46,3 2,1 1,6 3,7
8c 38,5 40,7 42,5 2,2 1,8 4,0
9c 37,3 39,0 41,5 1,7 2,5 4,2
10c 41,0 42,0 44,7 1,0 2,7 3,7
x 40 42 44 2,0 2,1 4,1
DP 1,7 1,6 1,5 0,7 0,6 0,4
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TABELA 8 - Perimetro Cefdlico (cm) aos 15, 30 e 45 dias de vida, e respectivos incrementos
nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo A.

Crianga PER{METRO CEFALICO (cm) INCREMENTO DE PER{METRO CEFALICO (CM)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1A 29,5 31,5 33,0 2,0 1,5 3,5
2A 27,5 28,8 30,8 1,3 2,0 3,3
3A 29,0 30,3 31,5 1,3 1,2 2,5
4A 29,3 31,0 33,2 1,7 2,2 3,9
5A 27,1 29,1 31,5 2,0 2,4 4,4
6A 29,5 31,0 32,5 1,5 1,5 3,0
7A 28,0 30,2 32,0 2,2 1,8 4,0
8A 22,6 23,9 26,5 1,3 2,6 3,9
9A 26,8 29,9 31,2 3,1 1,3 4,64
10A 28,0 29,5 31,0 1,5 1,5 3,0
X 27,7 29,5 31,3 1,8 1,8 3,6
DP 2,1 2,2 1,9 0,6 0,5 0,6
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TARELA O - Derimetro Cefilico (cm) ans 15
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nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo B.

Crianga PERIMETRO CEFALICO (cm) INCREMENTO DE PERIMETRO CEFALICO (CM)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1B 29,6 31,5 33,0 1,9 1,5 3,4
2B 25,0 27,3 29,5 2,3 2,2 4,5
3B 26,5 29,0 30,2 2,5 1,2 3,7
4B 28,5 30,5 31,8 2,0 1,3 3,3
58 28,4 30,9 33,0 2,5 2,1 4,6
6B 29,5 30,5 32,5 1,0 2,0 3,0
78 27,2 29,2 30,9 2,0 1,7 3,7
8B 27,5 29,6 31,9 2,1 2,3 4,4
9B 27,9 29,5 31,1 1,6 1,6 3,2
108 28,2 30,5 32,2 2,3 1,7 4,0
x 27,8 29,9 31,6 2,0 1,8 3,8
DP 1,4 1,2 1,2 0,5 0,4 0,6
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TABELA 10 - Perimetro Cefalico (cm) aos 15, 30 e 45 dias de vida, e respectivos incrementos
nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo C.

Crianca PERIMETRO CEFALICO (cm) INCREMENTO DE PERIMETRO CEFALICO (CM)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1c 25,9 28,2 30,0 2,3 1,8 4,1
2C 28,2 29,8 32,5 1,6 2,7 4,3
3c 29,0 31,0 32,8 2,0 1,8 3,8
4c 29,0 30,5 31,5 1,5 1,0 2,5
5C 28,0 29,1 31,2 1.1 2,1 3,2
6C 30,2 32,0 33,9 1,8 1,9 3,7
7C 28,2 29,8 32,2 1,6 2,4 4,0
8c 27,0 29,0 30,5 2,0 1,5 3,5
9C 26,0 28,0 30,5 2,0 2,5 4,5
10C 27,2 29,0 31,0 1,8 2,0 3,8
X 27,9 29,6 31,6 1,8 2,0 3,7
DP 1,6 1,3 1,2 0,3 0,5 0,6
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TABELA 11 - Prega Cutanea tricipital média esquerda (mm) aos 15, 30 e 45 dias de vida e
respectivos incrementos nestes intervalos de tempo, das criancas do Grupo A.

Crianga PREGA CUTANEA (mm) INCREMENTO DE PREGA CUTANEA (mm)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1A 1,4 2,4 2,8 1,0 0,4 1,4
2A 2,2 2,4 2,6 0,2 0,2 0,4
3A 1,6 1,8 2,2 0,2 0,4 0,6
4A 2,6 3,2 3,6 0,6 0,4 1,0
5A 1,6 2,0 2,6 0,4 0,6 1,0
6A 2,2 3,2 3,8 1,0 0,6 1,6
7A 2,2 2,6 3,2 0,4 0,6 1,0
8A 1,2 1,8 2,6 0,6 0,8 1,4
9A 2,6 3,2 3,8 0,6 0,6 1,2
10A 2,0 2,4 3,0 0,4 0,6 1,0
X 2,0 2,5 3,0 0,5 0,5 1,1
DP 0,5 0,6 0,6 0,3 0,2 0,4
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TABELA 12 - Prega Cutanea tricipital média esquerda (mm) aos 15, 30 e 45 dias de vida e respectivos
incrementos nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo B.

Crianga PREGA CUTANEA (mm) INCREMENTO DE PREGA CUTANEA (mm)
15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45
dias dias dias
18 2,8 3,0 2,8 0,2 -0,2 0,0
2B 1,6 1,6 2,2 0,2 0,6 0,8
38 1,6 2,4 2,6 0,8 0,2 1,0
4B 1,8 2,0 2,0 0,2 0,0 0,2
58 1,8 2,6 3,0 0,6 0,6 1,2
6B 2,2 2,2 2,2 0,0 0,0 0,0
78 2,4 3,4 3,6 1,0 0,2 1,2
88 2,2 2,6 2,8 0,4 0,2 0,6
98 1,2 1,6 2,4 0,6 0,8 1,2
108 1,6 2,0 2,2 0,6 0,2 0,6
M 1,9 2,3 2,6 0,6 0,3 0,7
oP 0,5 0,6 0,5 0,3 0,3 0,5
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TABELA 13 - Prega Cuténea tricipital média esquerda (mm) aos 15, 30 e 45 dias de vida e
respectivos incrementos nestes intervalos de tempo, das criangas do Grupo C.

Crianga PREGA CUTANEA (mm) INCREMENTO DE PREGA CUTANEA (mm)

15 dias 30 dias 45 dias 15-30 30-45 15-45

dias dias dias
1c 1,4 2,2 2,8 0,8 0,6 1,4
2C 2,2 2,4 2,6 0,2 0,2 0,4
3C 2,0 2,2 2,2 0,2 0,0 0,2
4 2,0 2,8 3,4 0,8 0,6 1,4
5C 2,2 3,0 2,8 0,8 -0,2 0,6
6C 1,8 2,0 3,0 0,2 1,0 1,2
7C 2,2 2,4 3,8 0,2 1,4 1,6
8c 2,4 2,6 3,0 0,2 0,4 0,6
9c 2,0 2,2 3,0 0,2 0,8 1,0
10¢C 2,0 2,4 2,8 0,4 0,4 0,8
X 2,0 2,4 2,9 0,4 0,6 0,9
bP 0,3 0,3 0,4 0,3 0,4 0,5
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TABELA 14 - Calcio - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e 45
dias de vida, das criangas do Grupo A.

Crianca CALCIO SERICO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 10,7 8,4 8,9
2A 8,0 8,1 8,6
3A 9,8 9,1 8,6
4A 8,9 7,8 8,4
SA 8,7 7,7 8,4
6A 9,8 9,1 9,4
7A 9,9 8,7 7,3
8A 9,3 9,0 8,0
9A 8,7 9,8 8,5
10A 8,1 8,4 8,6
X 9,2 8,6 8,5
DP 0,9 0,7 0,6
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TABELA 15 - C&lcio - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e 45
dias de vida, das criangas do Grupo B.

Crianca CALCIO SERTICO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 8,7 9,7 9,2
2B 8,7 10,2 8,8
3B 8,9 8,5 8,3
4B 8,7 8,9 8,7
5B 8,2 9,0 8,2
6B 8,7 8,9 8,5
7B 8,7 8,2 8,2
8B 8,2 9,0 8,7
9B 7,1 8,7 7,5
10B 8,5 7,8 9,1
e 8,4 8,9 8,5
DP 0,5 0,7 0,5
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TABELA 16 - Calcio - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e 45
dias de vida, das criangas do Grupo C.

Crianca CALCIO SERICO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1C 10,1 9,3 8,5
2C 8,8 8,8 9,1
3C 8,0 9,0 8,4
ac 9,3 8,8 9,3
5C 10,6 10,4 9,9
6C 9,7 7,9 8,2
7C 8,9 8,8 8,7
8C 8,5 9,0 8,9
Te 8,4 9,2 8,4
10C 9,0 8,4 9,5
X 9,1 9,0 8,9
DP 0,8 0,7 0,6
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TABELA 17 - Fésforo - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e 45
dias de vida, das criangas do Grupo A.

Crianca FOSFORO SERTICO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 5,5 5,5 6,6
2A 8,9 4,9 6,7
3A 6,7 6,7 5,5
'Y\ 5,3 4,2 4,7
5A 5,1 4,5 5,1
6A 5,9 7,3 6,9
7A 6,7 6,2 5,1
8A 5,9 7,6 6,7
9A 7,4 5,1 4,5
10A 6,6 3,5 5,0
% 6,4 5,6 5,7
DP 1,1 1,4 0,9
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TABELA 18 - F6sforo - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e 45
dias de vida, das criangas do Grupo B.

Criancga FOSFORO SERTICO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 10,3 8,3 8,1
2B 8,3 8,0 7,3
3B 6,5 5,9 6,8
4B 7,2 6,4 6,5
5B 5,1 6,5 7,2
6B 7,7 7,1 6,3
7B 8,6 7,5 6,1
8B 6,6 6,8 6,4
9B 6,6 5,8 6,3
10B 8,7 7,6 6,2
% 7,6 7,0 6,7
DP 1,5 0,9 0,6
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TABELA 19 - Fésforo - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e 45
dias de vida, das criangas do Grupo C.

Criancga FOSFORO SERICO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias

1C 13,7 8,0 8,7
2C 7,4 6,5 5,9
3C 7,4 7,4 6,4
4C 11,3 7,7 7,8
5C 11,3 8,1 6,7
6C 9,8 7,1 8,0
7C 8,1 7,1 6,8
8C 9,0 7,6 8,1
9C 7,8 7,1 6,3
10C 8,4 8,6 8,6

X 9,4 7,5 7,3

DP 2,1 0,6 1,0
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TABELA 20 - Magnésio - niveis séricos em mEq/l aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo A.

Crianga MAGNESIO SERTICDO (mEq/l)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 1,8 1,5 1,7
2A 1,5 1,5 1,5
3A 1,4 1,6 1,5
41 1,6 1,5 1,9
5A 1,5 1,9 1,8
6A 1,5 1,5 2,2
72 1,7 1,7 2,1
8A 1,7 1,6 2,0
9A 2,0 2,5 2,0
10A 2,2 2,3 2,3
X 1,7 1,8 1,9
DP 0,3 0,4 0,3
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TABELA 21 - Magnésio - niveis séricos em mEg/l aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo B.

Crianga MAGNESIO SERTICO (mEg/l)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 1,3 1,8 1,6
2B 1,5 1,6 1,5
3B 1,7 1,5 1,9
4B 1,6 1,8 1,7
5B 1,2 1,3 1,6
6B 1,6 1,3 1,6
7A 1,7 1,7 2,1
8A 1,7 1,6 2,0
9A 2,0 2,5 2,0
10A 2,2 2,3 2,3
% 1,7 1,8 1,9
DP 0,3 0,4 0,3
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TABELA 22 - Magnésio - niveis séricos em mEq/l aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo C.

Crianca MAGNESIO SERICO (mEq/l)
15 dias 30 dias 45 dias
1C 1,7 1,7 1,8
2C 1,5 1,6 1,5
3C 1,2 1,2 3,0
4C 1,3 1,6 1,6
5C 1,7 1,8 1,7
6C 1,6 1,6 1,7
7C 1,4 2,2 2,4
8C 2,2 1,9 1,7
9C 2,0 2,4 2,1
10C 1,8 2,1 2,1
X 1,6 1,8 2,0
DP 0,3 0,4 0,5
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TABELA 23 - Fosfatase Alcalina - niveis séricos em U/1 aos 15,
30 e 45 dias de vida, das criangas do Grupo A.

Criancga FOSFATASE ALCALTINA (U/])
15 dias 30 dias 45 dias
1A 677 1148 1023
2A 267 162 261
3A 340 482 413
4A 599 875 875
5A 969 637 627
6A 627 624 716
7A 653 683 624
8A 944 640 647
9A 653 931 1119
10A 413 423 743
X 614 661 705
DP 231 278 259
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TABELA 24 - Fosfatase Alcalina - niveis séricos em U/l aos 15,
30 e 45 dias de vida, das criancas do Grupo B.

Crianca FOSFATASE ALCALTINA (U/]1)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 307 297 330
2B 525 389 327
3B 578 507 563
4B 464 401 487
5B 393 286 319
6B 323 294 327
7B 419 383 449
8B 310 274 426
9B 396 535 743
10B 409 350 452
X 412 372 442
DP 90 91 134
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TABELA 25 - Fosfatase Alcalina - niveis séricos em U/l aos 15,
30 e 45 dias de vida, das criangas do Grupo C.

Crianga FOSFATASE ALCALTINA (U/1)
15 dias 30 dias 45 dias
1C 432 383 640
2C 309 292 356
3C 284 267 307
4C 413 488 Gl
5C 528 581 538
6C 399 223 233
7C 304 264 366
8C 300 261 281
aC 677 683 574
10C 360 413 429
X 401 386 428
DP 123 155 140
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TABELA 26 -~ Taxa de reabsorgao renal do fésforo-TPR aos 15, 30
e 45 dias de vida, das criangas do Grupo A.

Criancga T PR (%)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 98,40 98,08 99,25
2A 82,68 96,64 98,44
3A 99,79 99, 67 99,80
4A 99,60 99,59 99,77
5A 98,48 99,70 98,80
6A 99,81 99,90 99,90
7A 73,71 99,84 99,97
8A 93,92 96,99 98, 64
9A 99,79 99,60 99,88
10A 98,95 98,42 99,87
X 94,51 98,84 99,43
DP 8,56 1,7 0,57
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TABELA 27 - Taxa de reabsorgao renal do fésforo-TPR aos 15,

e 45 dias de vida, das criangas do Grupo B.

30

Crianga T PR (%)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 82,18 68,48 76,61
2B 70,36 52,85 58,08
3B 99,94 63,17 68,21
4B 31,69 60,25 49,01
5B 99,00 79,35 74,57
6B 75,87 78,50 85,56
7B 99,87 83,95 87,05
8B 92,98 87,60 80,73
9B 93,91 81,81 90,86
10B 95,02 83,78 85,75
X 84,08 73,97 75,64
DP 20,6 11,29 12,90
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TABELA 28 - Taxa de reabsorgdao renal do fésforo-TPR aos 15,

e 45 dias de vida, das criangas do Grupo C.

30

Crianga T PR (%)
15 dias 30 dias 45 dias
ic 92,93 83,44 90,39
2C 50,73 68,87 64,49
3C 71,95 68,13 92,61
4c 95,35 85,51 90,69
5C 66,40 78,31 68,88
6C 89,14 67,36 84,67
7C 88,16 80,90 81,47
8C 77,90 81,42 90,87
9C 75,50 78,04 85,93
10C 77,13 91,64 89,31
X 78,52 77,36 83,93
DP 12,92 6,4 9,25
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TABELA 29 - Creatinina - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo A.

Crianga CREATININA SERICA (mg/%)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 0,52 0,43 0,27
2A 0,95 0,54 0,65
3A 0,79 0,68 0,63
41 0,92 0,79 0,85
5A 0,85 0,46 0,36
6A 0,46 0,30 0,33
72 0,56 0,33 0,35
8A 0,66 0,46 0,65
9A 0,88 0,83 0,67
10A 0,93 0,58 0,39
X 0,8 0,5 0,5

DP 0,2 0,2 0,2
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TABELA 30 - Creatinina - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo B.

Crianga CREATININA SERTICA (mg/%)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 0,79 0,87 0,49
2B 1,78 1,31 0,73
3B 1,15 0,81 0,79
4B 1,41 0,88 0,70
5B 1,01 0,72 0,85
6B 0,63 0,48 0,33
7B 0,63 0,49 0,42
8B 0,93 0,56 0,51
9B 0,60 0,63 0,56
10B 0,53 0,63 0,49
X 1,0 0,7 0,6

DP 0,4 0,3 0,2
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TABELA 31 - Creatinina - niveis séricos em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo C.

Crianca CREATININA SERICA (mg/%)
15 dias 30 dias 45 dias
1C 0,57 0,46 0,30
2C 1,10 0,90 0,88
3C 0,92 0,81 0,25
ac 0,82 0,63 0,82
5C 1,39 0,98 0,76
6C 0,93 0,99 0,83
7C 0,53 0,58 0,36
8C 0,66 0,46 0,25
9C 1,07 0,65 0,35
10C 0,81 0,46 0,67
X 0,9 0,7 0,6
DP 0,3 0,2 0,3

204



TABELA 32 - F6sforo - niveis urinarios em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo A.

Crianga FOSFORO URINARTIO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 2,26 2,97 0,99
2A 25,32 2,68 3,25
3A 0,47 1,03 0,31
4a 0,42 0,15 0,30
5A 0,58 0,48 0,78
6A 0,26 0,35 0,42
7A 50,57 0,52 0,04
8A 10,50 7,53 3,40
9A 1,00 0,91 0,20
10A 0,70 1,48 0,13
X 9,2 1,8 1,0
DP 16,6 2,2 1,3
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TABELA 33 - Fésforo - niveis urinarios em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo B.

Crianca FOSFORO URINARTIO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 16,00 62,96 30,35
2B 9,05 115,90 58,30
3B 0,02 22,88 29,28
4B 20,93 47,05 24,43
5B 0,58 110,28 23,60
6B 29,61 61,73 71,03
7B 0,26 22,60 35,80
8B 37,01 40,89 37,80
9B 12,80 80,20 52,30
10B 23,09 129,32 116,90
b4 14,9 69,4 48,0
DP 12,9 38,5 28,8
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TABELA 34 - F6sforo - niveis urinarios em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo C.
Crianca FOSFORO URINARTIO (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1C 33,17 31,12 31,62
2C 40,88 41,98 23,88
3C 14,93 37,80 37,90
4C 27,09 24,90 25,07
5C 36,75 49,90 23,45
6C 29,33 56,73 94,85
7C 20,07 22,24 36,89
8C 20,47 14,89 27,75
9C 41,04 30,53 55,21
10C 28,23 20,01 26,41
b 29,2 33,0 38,3
DP 8,9 13,5 22,1
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TABELA 35 - Creatinina - niveis urinarios em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo A.

Criancga CREATINTINA URINARTIA (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1A 14,0 12,0 05,4
2A 15,6 08,9 20,3
3A 26,8 32,4 17,5
41 18,4 06,9 23,2
5A 06,3 16,4 27,2
6A 11,0 13,8 19,4
7A 16,2 16,8 10,3
8A 19,4 15,3 24,2
9A 56,5 37,4 25,1
10A 09,4 15,5 08,0
X 19,4 17,5 18,1
DP 14,3 9,8 7,7
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TABELA 36 - Creatinina - niveis urinarios em mg%¥ aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo B.

Crianca CREATININA URINARTIA (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1B 6,9 20,9 7,8
2B 6,6 40,4 13,8
3B 5,7 8,5 10,7
4B 6,0 16,3 5,2
5B 11,6 59,6 11,0
6B 10,0 19,4 25,6
7B 14,4 9,2 19,0
8B 74,3 27,2 15,6
9B 19,1 47,9 50,9
10B 28,3 66,1 64,8
X 18,3 31,6 22,4
DP 20,9 20,7 19,8
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TABELA 37 - Creatinina - niveis urindrios em mg% aos 15, 30 e
45 dias de vida, das criangas do Grupo C.
Crianga CREATININA URINARIA (mg%)
15 dias 30 dias 45 dias
1cC 19,5 10,8 11,4
2C 12,4 18,7 10,1
3C 6,6 13,0 20,1
4C 42,2 14,1 28,3
5C 13,5 27,9 8,6
6C 26,2 24,2 64,6
7C 11,2 9,1 10,6
8c 6,8 4,9 9,4
9C 23,0 12,7 21,8
10C 11,9 12,8 19,3
% 17,3 14,8 20,4
DP 10,9 6,9 16,9
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TABELA 38 - Proteinas totais - niveis séricos em g/dl aos 15, 30
e 45 dias de vida, das criangas dos Grupos A, B e C.

Crianca PROTEINAS TOTAIS (g/dl)
GRUPO A GRUPO B GRUPO C

1 4,6 6,7 4,9
2 5,1 2,8 6,4
3 4,4 5,9 5,6
4 5,0 6,3 5,9
5 4,2 5,4 5,6
6 5,9 5,6 5,4
7 5,5 5,7 5,5
8 5,8 6,0 5,6
9 4,9 5,0 6,6
10 4,8 5,2 6,5
% 4,9 5,5 5,8
DP 0,6 1,1 0,6
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TABELA 39 - Aminodcidos - niveis plasmaticos en ynol/1, aos 3 dias de vida das criancas do Grupo A

Azinoacido 14 2 A 34 LN JA b A 74 BA 94 10 & X

Drnitina 95, 40 Grs 78,00 124,99 76,99 79,48 89,20 142,30 174,80 242,20 i7,°
lisina 117,70 115,60 112,20 113,60 98,50 128,60 166,20 227,80 188,80 153,20 142,2
histidina 131,50 203,89 185,60 174,00 130,20 163,19 242,30 165,10 175,30 208,30 173,8
arginina 93,00 44,80 84,40 76,49 5,70 01,60 133,80 89,90 71,20 89,00 82,7
triptofano 8,0 9,9 8,9 9,0 8,9 0,0 30,40 9,9 0,0 8,90 3,9
fosfoserina 23,8 23,78 0,0 9,0 0,0 114,10 0,0 14,1 16,3 0,0 18,8
taurina 111,10 98,30 99,70 16,9 33,6 17,6 9,6 73,5 87,9 75,4 61,9
acido aspartico 2,4 17,3 25,6 6,8 13,5 15,9 19,5 3,6 24,8 2,3 19,7
treonina 88,2 77,2 115,9 127,6 64,6 1,9 127,6 174,6 139,4 95,7 i10,¢
serina 19,8 125,6 272,2 248,8 157,90 77,9 198,9 156,1 125,68 109,4 178,3
ac. glutdmico 399,90 172,0 399,7 349,39 47,5 24,9 242,90 213,4 169,2 116,2 252,4
glutamina 22,6 183,4 20,2 972,98 177,2 816,3 1158,4 453,90 962,7 781,4 332,8
prolina 179,9 126,90 226,7 183,3 147,7 274,5 198,9 144,2 145,4 205,90 183,0
glicina 138,35 102,6 263,7 246,4 91,9 282,4 233,4 306,4 181,4 119,9 196,6
alanina 13,3 98,8 168,4 27,8 116,7 363,7 272,8 9,7 13,3 129,1 204,2
o-amino-n-hutirico 18,4 17,5 24,3 18,4 8,7 9,7 0,0 24,30 19,4 0,0 13,8
valina 74,8 72,6 108,4 11,8 76,9 34,8 144,8 132,3 98,2 88,8 104,5
cistina 9,0 21,2 21,6 16,2 9,0 17,5 25,8 39,9 9,0 9,0 14,2
retionina 9,0 21,5 24,5 23,3 9,0 24,8 24,9 39,9 6,8 30,8 18,3
isoleucina 179,14 15,4 97,6 78,5 125,9 168,4 292,98 83,1 199,8 32,9 127,2
leucina 204,3 135,0 134,2 31,9 145,6 198,2 287,4 100,6 77,8 85,4 150,90
tirosina 9,0 3,3 39,2 69,2 49,7 83,9 31,9 98,8 69,2 48,2 63,4
fenilalanina 49,6 23,6 93,9 44,6 76,3 49,4 69,9 47,8 4,0 68,4 9,6
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TABELA 49 - Awinodcidos - niveis plasaaticos em yGmol/1, aos 39 dias de vida das criancas do Grupo 8

Aminoacido i8 28 38 48 38 68 78 88 98 i0 8 X

Ornitina 13,5 32,6 157,4 137,8 49,2 62,2 146,1 99,2 162,0 159,98 15,8
lisina 168,3 16,4 299,90 125,2 209,4 77,7 205,2 19,9 154,6 156,9 185,8
histidina 83,8 98,9 52,1 147,68 178,5 202,4 157,3 146,3 226,9 92,1 158,35
arginina 83,8 4,1 118,8 47,1 87,2 98,2 62,1 47,1 63,4 34,0 68,7
triptofane 8,0 9,0 0,0 (K] 0.9 0,0 9.0 8,9 8,0 8,7 86,0
fosfoserina 108,8 10,4 0,0 43,8 16,3 116,2 11,4 9,6 14,1 9,8 33,9
taurina 11,4 98,30 33,90 16,9 33,6 17,6 49,6 73,3 87,9 75,4 81,9
acido aspartico 22,6 17,3 25,6 6,8 13,9 13,9 19,3 i,6 A,8 20,3 19,7
treonina 88,2 77,2 1i5,0 127,6 64,6 91,3 27,6 74,6 139,4 95,7 iie,{
serina 219,8 125,6 272,2 240,8 157,90 77,9 198,9 156,14 125,6 109,4 180,4
ac. glutamico 630,14 34,9 278,7 288,9 205,9 202,5 225,0 58,4 223,86 219,35 275,8
glutaaina 0,8 264,8 474,9 499,5 97,7 13,8 662,1 A98,5 487.9 489,2 440,90
prolina 125,9 18,6 163,3 219,8 202,4 196,3 183,9 131,2 226,7 219,2 176,3
glicina 78,3 24,4 299,4 293,90 27,1 233,1 213,14 195,8 234,4 163,2 248,35
alanina 336,7 91,9 223,4 281,7 248,14 230,14 193,0 150,4 193,41 206,5 217,7
O(;amino-n-but irico 3,0 13,6 22,3 9,0 7,8 7,8 9,8 23,2 24,3 6,6 13,2
valina 210,90 130,6 21,2 139,14 128,90 136,6 132,3 118,6 9.9 111,90 132,7
cistina 84,1 20,8 93,4 9,0 18,3 24,1 9,0 39,3 27,3 8,0 27,9
getionina 42,2 3.8 85,8 4,2 42,2 %,3 2,2 2,2 H,6 A,6 47,¢
isoleucina 4,9 116,86 176,9 165,4 167,5 132,6 14,9 11,3 75,3 120,5 128,3
leucina 4,9 41,0 76,8 188,3 129,86 146,4 98,3 1,7 89,2 67,1 115,90
tirosina 210,3 67,3 199,4 107,6 173,3 209,3 203,3 126,4 82,8 133,6 149,7
fenilalanina 84,2 48,4 49,6 71,4 29,9 33,9 26,3 2.4 38,1 33,9 4,9
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TABELA 41 - Awinodcidos - niveis plasaticos em Yomol/l, aos 39 dias de vida das criangas do Gruso C

fminoicido ic 2C 3C 4C 3C 6¢C 7¢C 8c 9¢C 14 C ]
Ornitina 130,9 74,2 99,2 76,5 73,4 136,7 33,3 97,4 192,3 193,7 10,9
lisina 249,7 208,90 201,8 149,8 195,46 236,7 148,4 260,6 324,9 233,9 220,9
histidina 85,4 189,5 159,8 24,2 17,9 183,0 i79,2 230,7 165,90 144,2 155,5
arginina 62,9 97,0 66,6 o, 9,9 91,3 87,8 124,9 137,8 67,7 88,1
triptofanc 0,0 9,0 0,0 9,0 #,0 0,0 8.0 9,0 0,0 0,0 9,0
fosfoserina 16,3 20,7 9,0 4,9 11,4 9,0 9,0 0,0 12,6 9,0 10,7
taurina 9.9 71,9 H,4 32,8 74,3 44,8 89,5 80,7 84,7 107,9 86,1
icido aspartico 23,3 9,0 27,1 0,0 17,3 6,8 18,8 15,8 30,10 18,8 15,8
treonina 188,1 188,9 221,6 68,8 189,7 147,8 157,90 299,2 307,3 153,6 187,8
serina 211,3 294,9 167,5 152,3 269,5 330,2 143,7 217,9 212,2 114,2 210,9
ac. glutamico 299,14 461,0 192,4 227,7 I 59,5 201,9 208,0 184,9 116,9 266,3
glutamina 149,3 299,1 752,7 91,3 169,0 499,6 239,14 992,39 632,2 910,4 39,8
prolina 163,3 174,4 152,9 104,86 129,4 168,5 122,5 184,1 264,9 224,14 169,1
glicina 23,1 9,7 210,4 164,35 234,4 247,7 157,2 322,3 282,4 147,8 227,4
alanina 7,7 168,4 200,9 116,7 166,1 185,2 128,¢ 281,7 217,8 44,8 178,14
ol-amino-n-but irico 21,3 16,5 18,4 9.7 19,4 63,1 10,7 22,3 3,1 8,0 21,4
valina 154,9 111,0 133,2 85,4 117,8 219,8 133,2 153,6 202,3 107,6 149,7
cistina 9,0 9,0 21,6 15,0 9,9 9,0 13,3 22,5 8,8 67,4 14,0
zetionina 32,2 40,9 3,2 22,8 28,2 3,3 26,8 92,3 8,7 X H,5
isoleucina 127,3 135,7 9,8 72,4 97,9 183,0 138,90 282,8 152,5 14,0 138,7
leucina 136,5 147,9 138,7 81,6 83,1 19,7 148,7 276,80 163,4 89,2 14,4
tirosina 108,2 129,7 81,1 75,1 12,6 98,2 106,90 104,9 232,4 107,6 115,6
fenilalanina 33,9 0,7 37,5 33,9 42,4 8,7 93,3 22,7 67,8 46,9 48,2
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