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RESUMO

A interrup¢do das etapas gestacionais € uma importante covariante no risco de
desenvolvimento de déficits nas capacidades funcionais e problemas cognitivos.
Entretanto, hd uma caréncia de estudos nacionais que caracterizem o QI geral e as fun¢des
executivas em criangas prematuras em idade escolar. Nesse contexto, o objetivo desta
dissertacdo foi verificar a repercussdo da prematuridade no desenvolvimento cognitivo
em criancas em idade escolar. Para isso, foram realizados dois estudos, um tedrico e outro
empirico. O estudo tedrico consiste em uma revisdo sistemdtica que descreve dados
empiricos sobre o QI geral e /ou Fungdes Executivas em criancas prematuras e controles
atermo. A WISC foi o instrumento mais utilizado para avaliar o QI geral, com frequéncia
de 41,66%. Houve ampla variabilidade em relagdo aos instrumentos utilizados para
avaliar as FE’s. Poucos estudos mencionam a estatistica quanto a intensidade da relacao
entre duas varidveis. O estudo empirico examinou as repercussdoes do nascimento
prematuro em criangas prematuras e controles. Para isso, foi realizada uma pesquisa
quantitativa com delineamento transversal de grupos contrastantes composta por 111
criancas (62 prematuras e 49 controles), com idades entre 7 a 13 anos (M=9,68,
DP=13,68), nascidas na serra Gaucha. Os resultados sustentam a hipdtese de que a
interrupcdo do desenvolvimento gestacional aumenta o risco de dificuldades no
desempenho académico, FE’s e QI geral. Além disso, fatores associados (aleitamento
materno, pré-escolaridade e nivel socioecondmico) levam a piora no desenvolvimento
cognitivo.

Palavras-Chave: Prematuridade, QI geral, Fun¢des Executivas, Desempenho Escolar.

Area conforme classificacio CNPq: 7.07.00.00-1 - Psicologia

Subiérea conforme classificacio CNPq: 7.07.06.00-0 — Psicologia Cognitiva



ABSTRACT

The interruption of the gestacional course is an important risk factor for the development
of functional capabilities and cognitive deficits. However, there is a lack of nacional
studies that feature overall IQ and executive functions in preterm school-aged children.
In this context, this study objective was to verify the impact of prematurity in school-aged
children's cognitive development. To achieve this, two studies were conducted, one
theoretical and the other one empirical. The theoretical study consists of a systematic
review that describes empirical data on the general IQ and/or executive functions in
preterm and full-term controls children. WISC was the most used scale to assess the
overall 1Q, with 41,66% of selected papers. There was wide variability of instruments
used to evaluate the Executive Functions. Few studies indicate the measures and the
intensity of the relation between two variables. The empirical study, in turn, considered
the effects of premature birth in preterm and control children. A quantitative survey was
conducted with cross-sectional design of contrasting groups composed of 111 children
(62 preterm and 49 full-term), aged between 7 and 13 years old (M=9,68, SD=13,68) born
in south Brazil (Rio Grande do Sul). The results support the hypothesis that interruption
of gestational development increases the risk of difficulties in academic performance, EF
and overall 1Q. In addition, associated factors (breastfeeding, pre-school, socioeconomic
level) lead to deterioration in cognitive development.

Key words: prematurity, overall 1Q, executive function, school achievement
Area conforme classificacio CNPq: 7.07.00.00-1 - Psychology

Subarea conforme classificacio CNPq: 7.07.06.00-0 — Cognitive Psychology
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1. APRESENTACAO

O presente estudo integra o projeto guarda-chuva “PREMMIES: Impacto da
prematuridade na saide de criangas em idade escolar”. O PREMMIES ¢ fruto da parceria
entre o Programa de P6s-Graduag@o em Pediatria e Saide da Criangca PUCRS/ Grupo de
Pesquisa de Doencas Respiratérias Pedidtricas, coordenado pelo Prof. Dr. Renato
Tetelbom Stein e o Programa de Pds-Graduacdo em Psicologia PUCRS/ Grupo de
Pesquisa Neurociéncia Afetiva e Transgeracionalidade (GNAT), coordenado pela Prof®.
Dra. Adriane Xavier Arteche. O GNAT tem como um de seus objetivos o
desenvolvimento de estudos acerca das altera¢des cognitivas no desenvolvimento infantil
e fatores associados incluindo o estudo de varidveis ambientais e marcadores biol6gicos.
O estudo dos mecanismos envolvidos nos processos e alteragdes cognitivas oportuniza
que acdes de prevencdo e intervengao sejam desenvolvidas contribuindo para a promog¢ao
da satde na infancia.

O objetivo do projeto guarda-chuva € avaliar as condi¢des de saude na idade
escolar de criangas prematuras nascidas com muito baixo peso, em comparacdo com
criangas nascidas a termo. Para tanto, foram desenvolvidos quatro estudos empiricos que
objetivaram avaliar o impacto do nascimento prematuro. Os trés primeiros estudos
tiveram como foco o impacto da prematuridade na fun¢do pulmonar, nos telomeros e na
qualidade de vida, respectivamente. A presente dissertacdo diz respeito ao quarto estudo,
cujo objetivo foi avaliar o impacto da prematuridade no desenvolvimento cognitivo em
crian¢as em idade escolar. O projeto guarda-chuva e a presente pesquisa foram aprovados
pelo comité de ética da PUCRS (Anexo I e Anexo II).

Nessa perspectiva, primeiro serd apresentada a fundamentacio tedrica que rege
esta dissertacdo. Apds, serd apresentado o artigo I, uma revisdo sistemadtica da literatura
sobre o funcionamento cognitivo em criangas prematuras, intitulada: “QI geral e Funcdes
Executivas em pré-termos entre nove e 12 anos: Uma Revisdo Sistematica”, e o segundo
artigo, com o titulo: “Impacto da prematuridade no desenvolvimento cognitivo em

criancas em idade escolar”.



2. FUNDAMENTACAO TEORICA

A idade gestacional e o peso de nascimento sdo os fatores de maior impacto na
mortalidade e no risco de sequelas em recém-nascidos (RN). De acordo com a
Organizacdo Mundial da Satde ((WHO], 1980) criancas nascidas antes da 37* semana de
gestacdo (<259 dias) e com peso <2.500g sdo consideradas prematuras. Considera-se
prematuro moderado o bebé que nasce entre a 31* e a 36" semana gestacional e prematuro
extremo o bebé que nasce entre a 24* e a 30" semana gestacional. Em relac¢do ao peso, é
definido como prematuro muito baixo peso (MBP) o bebé que nasce com peso <1.500g,
e prematuro extremo baixo peso (EBP), o bebé que nasce com peso <1.000g.

Estudos demonstram que vem ocorrendo um aumento absoluto no niimero de RN
com MBP. Em relatério recente da Organizacdo Mundial da Saide ((WHO], 2012), o
Brasil encontra-se na décima posi¢do, com 9,2% de nascimentos prematuros, € estima-se
que a prevaléncia de nascimentos prematuros chega a 11,8%, sendo as Regides Sudeste
e Sul as que apresentam maiores nimeros, 12,6% e 12,0%, respectivamente (Matijasevich
et al., 2013).

O nascimento prematuro é consequéncia de diversos fatores. Dentre os fatores
que conferem mais risco para 0 nascimento prematuro destacam-se o baixo nivel
socioecondmico, a baixa educagdo parental (Mellier, 1999; O'Brien, Soliday, &
McCluskey-Fawcett, 1995), a auséncia de companheiro, o apoio e recurso social
limitados, os cuidados perinatais escassos (Johnson, 2007; Raatikainen, Heiskanen, &
Heinonen, 2005; Waldron, Hughes, & Brooks, 1996; Widerstrom, 1999), a idade das
maes- maes adolescentes ou com mais de 35 anos (Raatikainen et al, 2005; Widerstrom,
1999) e o uso de dlcool, tabagismo e outras drogas (Widerstrom, 1999).

Com relagdo as repercussdes do nascimento pré-termo, evidéncias sugerem que
criangas prematuras apresentam comprometimento da saide em geral e risco de déficits
com consequéncias funcionais, capacidade pulmonar reduzida (Halvorsen et al, 2006;
Vrijlandt, Gerritsen, Boezen, Grevink, & Duiverman, 2006); distirbios na satide e
nutri¢do, deficiéncia de vitamina D e outras vitaminas (Black & Scragg, 2005; Gupta et
al, 2011; Pfeffer & Hawrylowicz, 2012) e encurtamento dos teldmeros (Hohensinner,
Goronzy, & Weyand, 2011). Além disso, repercussdes no desenvolvimento cognitivo t€ém
sido crescentemente reportadas na literatura (Hack et al., 2002; Litt et al., 2012; Rickards,
Kelly, Doyle, & Callanan, 2001).
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E vilido salientar que a imaturidade cerebral ocasionada pela interrupcdo dos
estdgios desenvolvimentais pode levar a modificagcdes tanto em relagdo a anatomia quanto
a estrutura funcional, as quais influenciam a maturacdo desse Orgdo posterior ao
nascimento (Zomignani, Zambelli, & Antonio, 2009). Todavia, mesmo com o
desenvolvimento tecnolégico que possibilita 0 mapeamento de diferentes dreas cerebrais,
ndo hé precisdo acerca de quais regides e estruturas correspondem a determinadas funcdes
(Sternberg, 2008). Sabe-se que o cortex cerebral € responsdvel por receber impulsos e
processar informagdes sensoriais e motoras, envolvido com fendmenos psiquicos e
cognitivos.Quando o coértex cerebral é lesionado ou quando a evolucdo cerebral
anatomica € interrompida devido ao nascimento prematuro, alteracdes no comportamento
social e afetivo e déficits nas fun¢des cognitivas podem ser encontrados (Boardman &
Dyet, 2007; Cheong et al., 2009; Hart, Whitby, Griffiths, & Smith, 2008; Huppi et al.,
2001; Inder, Wells, Mogridge, Spencer, & Volpe, 2003; Miller et al., 2002; Sternberg,
2008). Corroborando esses dados, pesquisas com prematuros revelam altos indices de
paralisia cerebral, deficiéncia intelectual, dificuldades de aprendizagem, disfuncdo
executiva, transtorno de déficit de atencdo e dificuldades s6cioemocionais (Potijk, De
Winter, Bos, Kerstjens & Reijneveld, 2012; Teune et al., 2011).

De acordo com Lamiell (2003), o Quociente de Inteligéncia (QI) € uma medida
utilizada para estimar capacidades cognitivas e intelectuais, que abrangem o
conhecimento geral e o raciocinio abstrato. Entre as criancas nascidas antes de 32
semanas de gestacdo ou com peso inferior a 1.500g ao nascer, muitas pesquisas t€m
descrito uma série de problemas cognitivos, paralisia cerebral e deficiéncia intelectual
(Mikkola et al., 2005), quando comparados com seus pares a termo (Aarnoudse-Moens,
Smidts, Oosterlaan, Duivenvoorden, & Weisglas-Kuperus, 2009; Aylward, 2002;
Grunau, Whitfield, & Davis, 2002; Elgen & Sommerfelt, 2002; Hack et al., 2002; Lee,
Yeatman, Luna, & Feldman, 2011; Litt, 2012; Pritchard et al., 2009; Taylor et al., 2011;
Whitfield, Grunau, & Holsti, 1997).

Confirmando tais informacdes, diferenca de magnitude entre os grupos pré-termo
e controle superior a 0,8 desvios-padrdo foi observada no estudo de Hutchinson, De Luca,
Doyle, Roberts, e Anderson (2013). J4 Rose et al. (2011) identificaram tamanho de efeito
médio (%= 0,12), diferenca significativa de quase 10 pontos nos escores de QI em relacao
aos controles e tais efeitos identificados na infancia persistiram até a adolescéncia.
Entretanto, outros estudos relatam que os efeitos encontrados na infancia se mantém na

idade adulta (Hack et al., 2002; Rose, Feldman & Jankowisku, 2011). Assim, destaca-se
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a Escala de Inteligéncia Wechsler para Criangas (WISC), um dos principais instrumentos
utilizados para avaliar as habilidades cognitivas gerais, a qual integra em seus subtestes
medidas avaliativas de dominios cognitivos especificos, a escala de QI Geral — (Full Scale
1Q; FSIQ). Entretanto, Bill, Sykes e Hoye (1986) referem ser contra a pritica de combinar
e comparar escores de uma variedade de testes que diferem no nivel de dificuldade e
trazem como exemplo o WISC III e o WISC-R. Ainda, apontam que o teste para avaliar
QI € o método mais utilizado para a dificil tarefa de avaliacdo do estado intelectual.

Como visto, os efeitos da prematuridade nio sdo restritos ao QI geral e muitos
sugerem que os efeitos sdo observaveis em areas relacionadas as FE’s. Opinides divergem
quanto ao que constitui as FE’s, entretanto, pode-se afirmar que vérios elementos estao
inter-relacionados, dentre eles, o planejamento, a atencdo, a memoria de trabalho, a
flexibilidade cognitiva, o controle inibitorio, a velocidade de processamento, a fluéncia
verbal, o processamento cognitivo e os estados emocionais. Caracterizam-se pela
habilidade autdnoma de um individuo engajar-se em atividades direcionadas a certas
finalidades (Blair, 2006; Gazzaniga, Ivry & Mangun, 2002; Gil, 2002; Malloy- Diniz et
al., 2008).

Ao avaliar as FE’s em prematuros, pesquisadores encontraram resultados
significativamente inferiores as criancas controles. Farooqi, Higglof e Serenius (2013)
encontraram tamanhos de efeito moderado (#2=0.10). Nesse mesmo sentido, Aarnoudse-
Moens, Duivenvoorden, Weisglas-Kuperus, Van Goudoever e Ossterlaan (2011)
utilizaram a Cambridge Neuropsychological Testing Automated Battery e, pelo modelo
das diferencas de médias padronizadas, identificaram tamanhos de efeitos pequeno na
memoria de trabalho (SMD=0.3) e moderado para a fluéncia verbal (SMD=0.5). Ja Rose
et al. (2011) observaram tamanho de efeito médio na memoria de trabalho (#?=0.13) e na
velocidade de processamento (#72=0.16), e pequeno (#?=0.04) na atengdo seletiva.

As FE’s estdo fortemente relacionadas as dificuldades de aprendizagens escolares
em criancas pré-termos, sdo focos de importantes estudos e de acordo com uma revisao
sistematica recente 0 Wide Range Achievement Test, Third edition (WRAT 3) € o teste
mais usado para avaliar o desempenho académico em aritmética, leitura e escrita
(Moreira, Magalhdes & Alves, 2014). Em um estudo sueco, através do instrumento “Five
to Fifteen”, Farooki et al, (2013) foram identificadas diferencas significativas, com maior
tamanho de efeito no desempenho de matemaética (#?=0.16; p<0.001) e tamanho de efeito
pequeno no desempenho de leitura/escrita (#2=0.07, p<0.005). Por outro lado, Lee et al.

(2011) observaram piores resultados nos desfechos de leitura e linguagem no grupo de
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prematuros, com tamanho de efeito forte (#?=0.59) ao covariar tais desfechos com QI
verbal. Ap6s o controle do QI verbal, a prematuridade contribuiu para o modelo com
tamanho de efeito moderado (#2=0.19). Com relac@o as habilidades aritméticas, observa-
se tamanho de efeito forte (#?=0.73) no estudo de Taylor et al., (2006) e moderado
(#?=0.18) em Taylor et al. (2002).

Nota-se que alguns estudos apresentam diversas limitacdes metodoldgicas, como
baixo nimero amostral observado nos estudos de Linhares, Chimello, Bordin, Carvalho
e Martinez (2005)e Valente e Seabra- Santos (2011). Outros estudos utilizaram
instrumentos nao validados a populagdo brasileira e ndo recorreram a um avaliador cego
quanto a histéria neonatal dos grupos de criangas avaliadas, como observado em Saigal
(2000) e em Valente e Seabra-Santos (2011). Poucos estudos apresentam tamanho de
efeito e amplitude, grande parte relaciona a capacidade cognitiva geral, com FE’s (Rose
et al., 2011) ou desempenho escolar, como observado no estudo de Hack et al. (2002).
Outros estudos ndo sdo compostos por grupos controle (Espirito-Santo, Portuguez &
Nunes, 2009) e sdo pareados pela idade e ndo pela escolaridade (Meio et al., 2004).
Quando se trata da avaliagdo do desempenho cognitivo, pode-se pensar que a comparagao
dos grupos terd maior confiabilidade quando realizada através do nivel educacional.

Além da prematuridade influenciar o processo das etapas desenvolvimentais, seus
efeitos repercutem na estrutura familiar, na organizacdo econdmica e na saide de seus
paises. Muitos autores ja demonstraram que varias dessas alteracdes podem persistir na
infincia e mesmo na vida adulta, mas ainda existem lacunas no conhecimento, em
especial no contexto nacional. Tendo em vista os achados encontrados sobre o
desenvolvimento cognitivo em criangas nascidas prematuras, a presente pesquisa teve
como objetivo investigar alteracdes no desenvolvimento cognitivo e o desfecho quanto
ao desempenho nas FE’s, QI geral e desempenho escolar, de criangas prematuras muito
baixo peso e controles nascidos a termo. Além disso, para maior compreensdao dos
resultados, objetivou-se investigar o efeito moderador das caracteristicas
sociodemogréficas, como sexo da crianga e escolaridade materna de prematuros e
controles.

No que diz respeito aos objetivos especificos, pretendeu-se: a) avaliar o QI geral;
b) avaliar o desempenho académico (escrita, leitura e aritmética); c) avaliar a capacidade
de armazenamento, compreensdao de material linguistico complexo e capacidade de
fluéncia verbal oral; d) avaliar os componentes das FE’s — inibi¢do, flexibilidade

cognitiva, memoria de trabalho, atencdo, iniciacdo e velocidade de processamento em
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criangas prematuras muito baixo peso e controles nascidos a termo; e e) investigar o efeito
moderador das caracteristicas sociodemogréaficas, como sexo da crianca e escolaridade
materna, em criangas prematuras muito baixo peso.

A fim de atingir os objetivos propostos, foram realizados dois estudos. O primeiro
estudo da dissertacdo trata-se de uma revisao sistemadtica que teve o objetivo de revisar
artigos cientificos empiricos sobre o desenvolvimento cognitivo em criancas em idade
escolar. A busca foi realizada nos meses de novembro a maio de 2014. Foram pesquisados
estudos empiricos, publicados entre os anos de 2004 a 2014, escritos em portugués, inglés
e espanhol, que investigassem o desempenho cognitivo em criangas prematuras. Para esse
objetivo, foram utilizadas as bases de dados: PsycINFO; Pubmed e Scopus. A andlise do
material foi realizada por duas avaliadoras independentes e uma terceira juiza foi utilizada
para consenso. Os critérios de inclusdo foram: a) ser estudo empirico; b) ser estudo com
desfecho nas FE’s e/ou QI geral; c) ter amostra com criangas nascidas Muito Baixo Peso
(MBP)/muito prematuros, e/ou Extremo Baixo Peso (EBP)/prematuros extremos (<36
semanas, peso < a 1.500g); d) ter amostra de criancas com idade entre nove e 12 anos,
nascidas prematuras e controles nascidos a termo (>37 semanas, >2.500g). Dos 3.178
resultados encontrados, 14 preencheram os critérios de inclusdo. Caracteriza-se um
cendrio onde as criancas pré-termos apresentam piores resultados em relacdo ao
funcionamento cognitivo quanto ao QI geral e FE’s, quando comparadas as criancas
controles (peso normal ao nascer). A WISC foi identificada como a escala mais utilizada
para avaliar o QI geral. No entanto, em relagdo as FE’s, houve heterogeneidade nos
instrumentos utilizados. Ainda, nota-se escassez quanto as informagdes concernentes aos
tamanhos de efeito, pois apenas 16,66% dos manuscritos apresentaram tais dados, os
quais variaram entre pequeno a grande.

O segundo estudo trata-se de uma investigacdo empirica realizada com 111
criancas, com idades entre seis e 12 anos, divididas em dois grupos: prematuros (n=62)
e controles nascidas a termo (n=49). Fizeram parte do grupo de prematuros criancas
nascidas entre 30 e 36 semanas de gestacdo com peso < 1.500g. Para o grupo controle
foram incluidas criangas nascidas a termo, com > 37 semanas de gestacdo e peso >2.500g.
Foram excluidas da amostra criancas com malformagdes congénitas pulmonares e/ou
cardiacas e/ou cujos responsdveis fossem analfabetos ou com limitacdes cognitivas
evidentes.

A média de idade das criangas foi de 9,63 anos no total da amostra (DP=1,34),

prevaléncia maior para o sexo feminino (62,16%), sendo a maioria estudante de escola
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publica (92,79%). O nivel socioecondomico Classe C foi predominante (63,06%). A idade
média das maes foi 37,77 anos (DP=7,66), e em média 8,9 anos de estudo (DP=3,46).
ANOVA’s revelaram diferengas significativas entre criancas prematuras (MBP) e
criancas nascidas a termo no QI geral, desempenho escolar e FE’s. Quanto ao QI geral,
os resultados do Raven revelaram um desempenho significativamente inferior
[F(1,107)=36,59; p<0,0001] dos prematuros (M=41,67, DP=30,32) em compara¢do com
os controles (M=73,25; DP=22,2). No que diz respeito ao desempenho escolar, avaliado
através do TDE, o grupo de prematuros (M=75,77; DP=42,94) também apresentou
rendimento significativamente mais baixo [F(1,108)=24,93; p<0,0001] do que o grupo de
controles (M=109,37; DP=20,56).

O mesmo padrio de efeito de grupo foi observado nos instrumentos que avaliaram
as FE’s, exceto as partes A e B total tempo do Teste Hayling. Hipotetiza-se que esses
desfechos resultaram da ampla variabilidade do tempo de respostas entre os grupos, como
também no Stroop Golden Version, em que ndo houve efeito significativo (p>0,05), pois
ambos os grupos apresentaram desempenhos inferiores. Nos demais instrumentos que
avaliaram FE’s, foram observadas diferencas na Fluéncia Verbal (p=0,002), nos subtestes
do Discurso Narrativo (p<0,001), no Span palavras e sentencas (p<0,0001), nos subtestes
partes A total de acertos e total de erros, partes B total de acerto, total de erro 10 e total
de erro 30 do teste Hayling (p<0,005).

A pesquisa sugere a necessidade de estudos longitudinais que possam avaliar se
os déficits encontrados no desempenho cognitivo geral, no desempenho escolar e nas
FE’s em criancas muito prematuras refletem um atraso maturacional ou uma deficiéncia
permanente. Sugere-se ainda que estudos possam contribuir ao dedicar-se na
caracterizacdo mais profunda das amostras avaliadas, além de descrever resultados
ampliados, como por exemplo, interacdes com varidveis moderadoras e seus tamanhos de
efeito.

O estudo também contribui para uma temadtica que se encontra em defasagem,
especialmente no contexto nacional. Outra importante contribui¢cdo desse estudo diz
respeito aos potenciais moderadores identificados através de varidveis clinicas e
demograficas. Sao relevantes na medida em que fornecem informacdes atualizadas para
auxiliar institui¢des médicas, sociais e educacionais e compartilhar deste conhecimento
com a populagdo. Desta maneira, possibilitard fomentar intervencdes psicoeducativas e
preventivas aos familiares e profissionais que atendem as criangas, a fim de diminuir o

impacto dos efeitos provenientes do nascimento pré-termo.
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3. ARTIGO 1

QI geral e Funcoes Executivas em pré-termos entre nove a 12 anos: Uma Revisao
Sistematica
Lissia Ana Basso
Cintia Pacheco e Maia
Gabriela Chula
Adriane Xavier Arteche

Resumo

Os avancos tecnoldgicos e a assisténcia de cuidados neonatais possibilitaram aumento
nas taxas de sobrevivéncia de bebés prematuros. Entretanto, percebe-se que problemas
no funcionamento intelectual permanecem associados a prematuridade. Portanto, o
presente estudo objetivou revisar de forma sistemadtica artigos cientificos que tragam
dados empiricos sobre o QI geral e /ou Funcdes Executivas em criangas prematuras e
controles a termo. A busca foi realizada entre marco a maio de 2014, em trés bases de
dados: PsycINFO, Pubmed e Scopus. Foram incluidos artigos publicados entre
janeiro/2004 e maio/ 2014, escritos em portugués, espanhol e inglés. A selecao dos artigos
foi realizada por duas avaliadoras independentes e um terceiro juiz foi consultado para
consenso. Os critérios de inclusdo foram: a) estudos empiricos; b) estudos com desfecho
nas FE’s e/ou QI geral; c) amostra com criangas nascidas <36 semanas, ou peso < a
1.500g; d) faixa etdria das criancas de nove aos 12 anos. Os descritores utilizados foram
[preterm] OR [premature] AND [executive function] OR [cognition] OR [IQ]. Dos 3.178
abstracts encontrados, 14 artigos preencheram os critérios de inclusdo. Os manuscritos
revelaram diferencas significativas entre os grupos quanto as funcdes cognitivas
avaliadas, sendo a Escala Wechsler de Inteligéncia para Criancas-3%ed, o instrumento
mais utilizado para avaliar QI geral. Contudo, houve heterogeneidade quanto aos
instrumentos utilizados para avaliar as Fun¢des Executivas. Poucos estudos apresentaram
magnitudes de efeito e os que trazem tais informacdes foram incongruentes.

Palavras-chave: Nascimento prematuro, QI geral, Funcoes Executivas

Abstract

The technological improvment and the neonatal care assistance made possible to increase
in preterm babies survival rates. However, it is noticed that much of the intellectual
functioning impariments remain associated to preterm birth. Therefore, this study aimed
to systematically review scientific papers that offer empirical data about overall IQ and/or
Executive Functions in preterm and full-term control children. The search was realized
between march and may of 2014 and 4 data bases were consulted: Psycinfo, Pubmed, e
Scopus. Articles published between January/ 2004 and May / 2014, written in Portuguese,
Spanish and English were included. The first assortment of the articles was carried out by
two evaluators and a third judge was consulted for consensus. The inclusion criteria were:
a) empirical studies; b) studies with EF and/or overall IQ outcome; c¢) sample with very
preterm infants / Very Low Birth Weight (VLBW) and /or extreme premature / extremely
low birth weight (ELBW) in other words, 36 weaks, or weight < 1.500g; d) Children's
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age from nine to 12 years. The chosen syntax were [preterm] OR [premature] AND
[executive function] OR [cognition] OR [IQ]. From the 3,178 abstracts found, 14 articles
met the inclusion criteria. The manuscripts reveal significant differences between the
groups regarding the evaluated cognitive functions, and the Wechsler Intelligence Scale
for Children-3%ed, the instrument most commonly used to assess general 1Q. Yet, there
was heterogeneity in the instruments used to evaluate Executive Functions. Few studies
had magnitudes of effect and those who bring such information were inconsistentThe
technological improvment and the neonatal care assistance made possible to increase in
preterm babies survival rates. However, it is noticed that much of the intellectual
functioning impariments remain associated to preterm birth. In this sense, this study
aimed to systematically review scientific papers that offer empirical data about overal 1Q
and/or Executive Functions in preterm and full-term control children. The search was
realized between march and may of 2014 and 4 data bases were consulted: Psycinfo,
Pubmed, and Scopus. Articles published between January / 2004 and May / 2014, written
in Portuguese, Spanish and English were included. The first assortment of the articles was
carried out by two evaluators and a third judge was consulted for consensus. The inclusion
criteria were: a) empirical studies; b) studies with EF and/or overall IQ outcome; c)
sample with very preterm infants / Very Low Birth Weight (VLBW) and /or extreme
premature / extremely low birth weight (ELBW) in other words, 36 weaks, or weight <
1.500g; d) The chosen syntax were [preterm] OR [premature] AND [executive function]
OR [cognition] OR [IQ]. From a total of 3,178 abstracts, 14 articles met the inclusion
criteria, however, 2 of the studies had data provided by the same sample.

Key words: Premature birth, overall 1Q, Executive Functions
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4. ARTIGO II
Impacto da prematuridade no desenvolvimento cognitivo em criancas em idade
escolar
Lissia Ana Basso
Helen Zatti
Renato Tetelbom Stein
Marcus Herbert Jones
Rita Mattielo
Adriane Xavier Arteche

Resumo

Déficits no funcionamento cognitivo e diferengas estatisticamente significativas sao
comumente relatados em estudos com pré-termos e controles nascidos a termo. No
entanto, observa-se a caréncia de melhor compreensio acerca dos fatores que podem
moderar o desempenho cognitivo de prematuros. O presente estudo investigou o efeito da
prematuridade e possiveis efeitos moderadores no desempenho académico, no QI geral e
nas FE’s. A amostra foi composta por 62 prematuros (<1.500g) e 49 controles nascidos a
termo, entre sete e 13anos. Foram aplicados os subtestes da bateria MAC- Fluéncia Verbal
Ortografica (FVO) e Discurso Narrativo (DN), o Raven Matrizes Progressivas Coloridas,
o Stroop Golden Version, o Teste Hayling, o SPAN- subteste da bateria Neupsilin e o
Teste de Desempenho Escolar (TDE). Qui-quadrado e test T evidenciaram diferengas
estatisticamente significativas no TDE, Raven, FV, DN, Span e no Hayling, com
desempenho inferior para o grupo composto por criangas prematuras, exceto na tarefa
Stroop, que nao apresentou diferengas significativas entre os grupos (p=0,96). ANOVA’s
evidenciaram o nivel socioecondmico, a pré-escolaridade e o aleitamento materno como
importantes moderadores. Sendo assim, os resultados sustentam a hipétese de que a
interrupcdo do desenvolvimento gestacional aumenta o risco de dificuldades no
desempenho académico, FE’s e QI geral.

Palavras-chave: Prematuridade, Desenvolvimento Cognitivo, Idade Escolar

Prematurity impact on cognitive development in schoolchildren
Abstract

Deficits in cognitive functioning and statistically significant differences are commonly
reported in studies of preterm and full-term control infants. However, there is a lack of
understanding in the factors that may moderate the cognitive performance of preterm
infants. The present study investigated the effects of pre-term birth and possible
moderating effects on academic performance, overall IQ and the EF. The sample
consisted of 62 preterm (<1.500g) and 49 control children from 7 to 13 years old. The
following tests were applied in this study: Subtests battery MAC-Verbal Fluency Spell
and Narrative Discourse, the Raven Colored Progressive Matrices, the Stroop Golden
Version, the Hayling Test, the SPAN-subtest of NEUPSILIN battery and the Teste de
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Desempenho Escolar (TDE). Chi-square and test T showed statistically significant
differences in the TDE, Raven, Span and Hayling with an underperformance in the group
of preterm children, except in the Stroop task, where there were no significant differences
between groups (p=0,96). ANOVA showed socioeconomic status, pre-school learning
and breastfeeding as important moderators. Thus, the results support the hypothesis that
the interruption of pregnancy increases the risk of developing problems in academic
performance, EF's and general 1Q.

Key words: Prematurity, Cognitive Development, School Age
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5. CONSIDERACOES FINAIS

O nascimento prematuro ainda € um importante foco de investigagcdes na pediatria,
na neurologia e psicologia e pode refletir em impactos na saide como um todo. No
entanto, o desenvolvimento e o desempenho cognitivo acabam tendo destaque diante dos
déficits observados no funcionamento intelectual.

Tendo isto em vista, a presente dissertacdo buscou esclarecer aspectos
relacionados ao desempenho cognitivo em criancas prematuras e controles nascidos a
termo. Para tanto, a dissertagdo foi dividida em duas partes: uma tedrica e outra empirica.
O estudo 1 realizou uma revisdo sistemdtica acerca da caracterizacdo, resultados e
limitacdes de artigos empiricos que avaliaram o QI geral e FE’s em pré-termos. Mesmo
que muitos estudos investiguem os efeitos da prematuridade no desenvolvimento
cognitivo, constatou-se na revisao realizada que poucos estudos avaliaram QI geral e FE’s
em prematuros e controles na faixa etaria dos nove aos 12 anos. A WISC foi o instrumento
mais utilizado para avaliar o QI geral e, em relagdo as FE’s, foi encontrado ampla
variabilidade quanto aos instrumentos utilizados. Poucos estudos mencionam a estatistica
quanto a intensidade da relacdo entre duas varidveis. Devido ao baixo nimero de artigos
encontrados, sugere-se que novas pesquisas sejam realizadas a fim de minimizar as
lacunas existentes, especialmente no ambito nacional.

O estudo 2 avaliou o impacto da prematuridade no desempenho cognitivo em
criancas em idade escolar, além de investigar efeitos moderadores quanto aos desfechos
encontrados. Os achados vao ao encontro do pressuposto da imaturidade cerebral refletir
nas dificuldades académicas, FE’s e QI geral. Poucas interacdes significativas foram
observadas e uma hipétese para que isso tenha ocorrido pode ser em funcdo dos déficits
serem primarios a um prejuizo global. Outra hipdtese esté relacionada a variabilidade em
termos de contexto socioecondmico e, por isso, 0 ambiente acaba representando um papel
de menor importancia.

Dessa forma, a presente pesquisa contribui com achados para uma temdtica que
necessita de maiores investigacdes e se encontra em defasagem. Em funcdo do
nascimento prematuro estar envolvido em diversos fatores, recomenda-se que estudos
longitudinais sejam realizados para investigar as repercussoes do nascimento pré-termo e
potenciais moderadores aos desfechos cognitivos, sobretudo na terceira infancia, que

devem ser compreendidos a partir de influéncias bioldgicas e ambientais.
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A melhor caracterizagdo e investigacdo dos preditores quanto aos desfechos
cognitivos permitird uma melhor orientacio aos pais, aumentar a seguranca dos ensaios
de intervencdes, além de facilitar o planejamento e seguimento de recursos de
intervencodes precoces. Deste modo, aumentardo as chances de reduzir o impacto dos
prejuizos cognitivos a longo prazo, permitindo maior funcionalidade as criancas

prematuras.
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ANEXO I- PARECERES CONSUBSTANCIADOS- AUTORIZACAO ETICA

PONTIFICIA UNIVERSIDADE
CATOLICADO RIO GRANDE ‘GREfar} ™
DO SUL - PUCRS
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Impacto da prematuridade na salide de criangas em idade escolar
Pesquisador: MARCUS HERBERT JONES

Area Tematica: Area 1. Genética Humana.
(Trata-se de pesquisa envolvendo genética humana néo contemplada acima.);

Versdo: 3
CAAE: 12323413.7.0000.5336
Instituigo Proponente: UNIAO BRASILEIRA DE EDUCACAO E ASSISTENCIA

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio
UNIAQ BRASILEIRA DE EDUCACAQ E ASSISTENCIA

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 278.697
Data da Relatoria: 17/05/2013

Apresentago do Projeto:
apresentagdo formal académica, com material complementar anexado, com cartas de de chefias

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar as condi¢des de salide na idade escolar de criangas prematuras nascidas com
muito baixo peso, em comparagdo com criangas nascidas a termo.

(e objetivos especificos)

o projeto esta inserido na érea temética de genética humana - por que?

segundo parecer - ainda pendente quanto a insergéo do projeto em genética

terceiro parecer- Embora o objetivo principal do estudo seja ;Avaliar as condigdes de salde na idade
escolar de crianas prematuras nascidas com muito baixo peso, em comparagdo com criangas nascidas a
termo;, entre os objetivos especificos destaca-se como desfecho principal a ;Quantificagdo do
comprimento absoluto dos teldmeros utilizando reagdo de polimerase de cadeia quantitativa em tempo
real.; Telomeros sdo estruturas localizadas nas pontas dos cromossomos que consistem em uma
sequéncia de DNA repetida varias vezes, € sdo necessarios para a

Enderego:  Av.lpiranga, 6681

Bairro: CEP: 00.610-000

UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE

Telefone: (513)320-2345 Fax: (513)320~3345 E-mail: cep@puersbr
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replicacdo adequada do DNA e manutengdo da estabilidade dos cromossemes. Para medida do
comprimento dos telimeros serd necessaria a extragdo de DNA gendmice, o que nos levou a inserir o
projeto na drea teméfica de genética humana. O projet envolve andlise genética (extragho e mensuragdo
de sequencias de DNA) portanto deve ser classificado na teméfica de genética humana, conforme resolugo
196/96 do CNS, paragrafo VIIl.4

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

riscos minimos "Como este estudo ndo envolve a peaquisa de nenhum medicamento, 0s riscos

ass0ciados se restringem aos procedimentos a serem realizados no estudo. Nao existe

nenhum procedimento que cause risco & salde de seu(sua) fiho(a), no caso da colsta de

sangue pode haver mancha roxa, inchaco ou dor no local da refirada de sangue”.

beneficios "Ao participar do nosso estudo vocé pode ausiliar os pesquisadores a melhorar os conhecimentos
sobre a interferéncia da prematuridade e baixo peso na vida da populagdo

pediatrica no Brasil, trazendo beneficios para uma forma mais completa de diagnostico &

cuidados para salde respiratoria, crescimento, qualidade de vida e desenvolvimento cognitive”.

segundo parecer - estd esclarecido

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

papulagdo e amostra ndo constam no projeto (p. 19); caleulo amostral (p. 29) estd um pouce confuso,
quantos serdo ao final (100 + 1007); seomente como serdo contatados;

ndo consta termo de confidencialidade de acesso e retirado dos dados do banco de dados da secretaria da
salde, pois estdo varios autores, nem a ficha informativa onde estes dados serdo registrados para posterior
analise, que ndo estdo no projeto;

no orgamento apercem os custos todos bancados por patrocinador, quem & {dentre todos os colaboradores

& pafrocinader)?
sequndo parecer -ainda ndo esclarecido

teerceiro parecer- o ‘patrocinador na realidade é aprovagdo de projeto praias (no consequi detectar entre
05 documentos). na réplica constya "0 projeto foi contemplado com o valor de R$20.000,00 no edital
PRAIAS 2013 BPA da PUCRS, a informagdo foi colocada ne final da pagina do

Enderego:  Av lpiranga, fif81
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Figina il de 04



PONTIFICIA UNIVERSIDADE
CATOLICA DO RIO GRANDE W
DO SUL - PUCRS

Contnuagdo do Parecer 273,607

orgamento. Em fungdo disso, a Unido Brasileira de Educagdo e Assisténcia (PUCRS) consta na folha de
rasto do projeto come insfituigdo proponente e patrocinador principal, sendo que o vice-reitor assinou a
mesma em nome da insfituigdo nos dois campos. Se o custo for maior do que o estimado a diferenga sera

financiada pelos pesquizadores.”

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:
tele - sem paginagfo, e (iima folna contém apenas as assinaturas

na réplica consta "Modificamos a paginagde, incluindo local para assinaturas dos responsdveis e foi
anexado uma nova versdo do TCLE (Termo de Consentimenta Projeto Premmiss sequnda versdo)”,
também consta "Seu filho (a) estd sendo convidado (a) a participar do ; PREMMIES; , um estudo que
contara com & participago de cerca de 220 criangas. O estudo pretende avaliar se ha diferengas entre
criangas que nasceram prematuras e as que ndo foram prematuras, quando elas estdo com idade enfre 7 e

11 anos."
os dados no projeto sdo de 200 criangas

[ também consta "Casa concordem com a participagdo, serd solicitado aos pais que fornecam dados para
contato de responsaveis por criangas que estudem na mesma escola e classe dos seus flhos, de mesmo
sei0 € idade, que serdo convidados a participar como controles. Para cada caso serd incluido um controle,
nastido a termo.;, e ndo veio cata da secretaria de educagdo, posivelmantre serd anexada apos
descobrirem quantos ‘alunos' estdo na “Populagde: ;A populagdo a ser avaliada serd constituida pelas
criangas nascidas com peso ; 1500q atendidas na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal do Hospital Geral
de Caxias do Sul no periodo de janeiro de 2001 a dezembro de 2005."

Recomendagoes:

projeto refeito

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
projeto refeito

Situagao do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagio da CONEP:

Mo

Enderego:  Av.lpiranga, 6631

Bairra: CEP: 0D810-000
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Consideragges Finais a critério do CEP:

Endereqo:  Avlpiranga, 5381
Bairro:

PORTO ALEGRE, 21 de Maio de 2013

et

Assinador por:

caio coelho marques
(Coordenador)

CEP: gna1a400

UF: RS Munieiio: PCRTO ALEGRE

Telefone: - (513320-2345

Far: (F13p20-348 E-mall: cepipuersbr
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
Elaborado pela Instituigio Coparticipante

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Impacto da prematuridade na salde de criangas em idade escolar
Pesquisador: MARCUS HERBERT JONES

Area Tematica: Area 1. Genética Humana.
(Trata-se de pesquisa envolvendo genéfica humana nao contemplada acima.);

Versao: 3
CAAE: 12323413.7.0000.5336
Institujqﬁo Proponente: UNIAD BRASILEIRA DE EDUCACAD E ASSISTENCIA

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio
UNIAD BRASILEIRA DE EDUCACAD E ASSISTENCIA

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 291855
Data da Relatoria: 28/05/2013

Apresentagdo do Projeto:

Resumo:

A idade gestacional e o peso de nascimento sdo os fatores de maior impacto na mortalidade e no risco de
sequelas em recém-nascidos (RN).

Estudos demaonstram que vem ocomendo um aumento absoluto no nimero de RN de muito baixo peso com
sequelas pulmonares e neurologicas por ocasido da alta hospitalar. Muitos autores ja demonstraram que
varias dessas alteragdes podem persistir na infincia e mesmo na vida adulta, mas ainda existem muitas
|acunas no conhecimento, em especial no nosse meio. O objetivo deste estudo & avaliar as condicdes de
salde na idade escolar de criangas prematuras nascidas com muito baiko peso, em comparagdo com
eriangas nascidas a termo. Serdo avaliadas criangas nascidas com peso menor ou igual  1.500 gramas que
tenham sido atendidas na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal do Hospital Geral de Caxias do Sul no
periodo de janeiro de 2001 a dezembro de 2005.

Para cada caso serd incluido um controle, da mesma idade & sexo, & que freqliente a mesma

escola. O projeto envolve avaliagio simultinea de qualidade de vida, crescimento, fungdo pulmonar,

desenvolvimento cognitivo, comprimento dos teldmeros & dosagem de vitamina D, que

Enderego:  Rua Francisco Getulio Vargas, 1130

Bairra: Petropolis CEP: £5.070-560

UF: RS Municipio: CAXIA5 DO SUL

Telefone:  (54)3212-2100 Fax: (54)2218-2100 E-mail:  mjustin@ucs.br

Paginali de 07

31



l |CS FUNDAGAO UNIVERSIDADE - £ Plobaforma
UNIVERSIDADE DE CAXIAS DO SUL - FUCSRS Q}wl
DE CAXIAS DO SUL

Coninuagdo do Parecer 291 855

serdio comelacionados tambem com dados do periodo neonatal, condigdes socio-econdmicas e condigdo
atual de saiide. Um melhor conhecimento dos fatores envolvidos em alterages que persistam até a idade
escolar pemitira desenvolver estratégias para melhorar o atendimento dos prematuros durante e apos a
internagéo.

Hipotese:

- Prematuridade e muito baixo peso ao nascer afetam a qualidade de vida de criancas em idade escolar,

- A prematuridade & o baixo peso ao nascer influenciam no crescimento somético de criangas em idade
estolar;

- A prematuridade & o baixo peso ao nascer influenciam na fungdo pulmonar de criangas em idade escolar;

- Criangas nascidas prematuramente avaliadas em idade escolar apresentam QI geral aproximadamente um
desvio padréo abaixo das nascida a termo;

- Criangas pré-terma avaliadas em idade escolar apresentam desempenhe aproximadaments um desvio-
padrio abaixo das nascidas a termo em dreas espacificas de desenvolvimento cognitiva, a saber, fungdes
executivas, linguagem e memoria de trabalho;

- Criangas em idade escolar apresentam escores do desempenho escolar significativamente mais bairo se
nascidas prematuramente do que as nascidas a termo, especialmente no que se refere a conhecimentos
matematicos;

- 0 comprimento dos telomeros &m escolares & influenciado pelo nascimetno prematuro @ intercoréncias no
periodo neonatal, & saber, tempo de intemagéo e de venfilagio mecdnica;

- 0 comprimenta dos teldmeros em escolares nascidos prematuramente & inversamente proporcional &
qualidade de vida;

- A deficiéncia de vitamina D na idade escolar & mais frequente m criangas nascidas prematuramente;

- Os aniveis de vitamina D influenciam & fungo pulmonar & o comprimento dos teldmeros em

escolares nascidos prematuramente.

Metodologia de Andlise de Dados:
Para analise descrifiva, serdo utilizados testes de proporgdes, descricies em média (desvio padréo) ou

mediana (infervalo interquartil), conforme a simetria das variveis. O teste do qui-guadrado serd usado para
as variaveis binomiais e o teste T de Student, para as variaveis continuas. Teste de

Enderego: Rua Francisco Getulio Vargas, 1130

Bairra: Petropolis CEP: 5.070-560
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Pégina @2 de 07

32



UCS FUNDACAO UNIVERSIDADE £ Plabaforma
UNIVERSIDADE DE CAXIAS DO SUL - FUCSIRS wﬁﬂ
DE CAXIAS DO SUL

Coniniapdo do Parzeen 291,855

regressao logistica multipla sera utilizado para controlar possiveis variaveis de confuso. Todos os testes
serdo bidirecionals € as diferengas serdo consideradas significativas com p0,05.Para comparar o5 dados da
equagho gerada a partir do teste de fungdo pulmonar com as equagdes nacionais previamente publicadas
serd ufilizada analise de Postos de Friedman, que & utilizada para comparar trés ou mais amostras para
dados dispostos em escala ordinal. O nivel de significincia adotado sera de pz0,05.A relagdo entre
tamanho dos teldmeros prematuridads sera avaliada por meio do método de modelos lineares mistos. Os
modelos serdo ajustados pelas variaveis de idade; sexo e nivel socioecondmico. O mesmo modelo sera
utilizado para avaliar a associagdo entre o tamanho dos feldmeros e niveis de vitamina D; fungio pulmanar,
a qualidade de vida relacionada a salde. Para essa analise iremos incluir nas variaveis preditoras a idade
gestacional. O uso dos modelos mistos permitira avaliar os efeitos da idade gestacional nos desfechos
estudados interfintra-individuos. Esses modelos permitirdo que os individuos tenham o seu proprio
intercepto da relagio exposicho-desfecho. Esta andlise serd realizada com o programa STATAAC 11
(StataCorp, College Station, TX).

Desfecho Primério:
Quantificagae do comprimento absoluto dos teldmeros utilizando reagdo de polimerase de cadeia

quantitativa em tempo real.

Desfacho Secundario;

- Qualidade de vida, avaliada através do quesfionario Kindl QY-Genérico (KNDL QV-Genérica);

- Crescimento avaliado pelos indicadores pesolestatura, pesofidade & estaturafidade; - Fungdo pulmenar
avaliada afravés de espirometria;

- Desenvolvimento cognitivo, avaliado pelos instrumentos a sequi: QI geral-Raven Matrizes Progressivas
Coloridas, desempenho escolar-Teste de Desempenho Escolar, fungdes execufivas

- Hayling Partes A e B inguagem-MAC & memoria de trabalho-NEUPSILIN;

- Nivel sérico de vitamina D.

Detalhamento:

Informagdes sobre a gestagdo, nastimento & intercoméncias durante a intemagéo na UT! neonatal serdo
obfidas no banco de dados da UTI neonatal do Hospital Geral de Caxias do Sul.

Serdo analisadas as sequintes varidvels:

a) Varidveis relacionadas & gestafo: idade da mée, paridade, nimero de consultas de pré-natal,

Enderego:  Rua Francisca Getulio Vargas, 1130
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uso de corficoide antenatal, tempo de halsa rota acima de 24 horas.

b) Varidveis relacionadas ao nascimento: tipo de parto, idade gestacional (definida por: 1°) ecografia
ohstétrica precace (até 20 semanas de gestagio); 2%) data da (tima menstruagdo; 3%) idade gestacional
estimada pelo pediafra apos o nascimento, utiizando o método New Ballard. Este método sera preferido em
relagdo ao calculo pela data da Olima menstruagéo quando a diferenga entre os dois métodos foi maior do
que duas semanas), peso, comprimento & perimetre cefdlico no naseimento, relagdo entre peso e idade

gestacional, sexo, Apgar, gemelaridade.

t) Variveis relacionadas a intercorréncias durante a internagdo na UTI neonatal: necessidade de
surfactante, necessidade e tempo de uso de venfilagio mecanica, CPAP nasal e oxigenioterapia, displasia
broncopulmenar, uso de corticoide para fratamento de displasia broncopulmonar, hemorragia peri-
intraventricular, retinopatia da prematuridade,

informagdes sobre idade, peso e comprimento na alta.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:
Avaliar as condigdes de salde na idade escolar de criangas prematuras naseidas com muito baixo pese, em

comparagdo com criangas nascidas a termo.

Objetivo Secundario:

- Comelacionar qualidads de vida na idade pré-escolar com idade gestacional, peso de nastimento &
intercorréncias no periodo neonatal;

- Avaliar crescimento pandero-estatural na idade escolar de criangas nascidas prematuras de muito baixo
pes;

- Determinar associagdo entre prematuridade e fungdo pulmonar, avaliada por espirometria, na idade
escolar;

- Correlacionar os resultados de fungdo pulmonar, avaliada por espirometria, com variaveis de risco para
morbidade respiratdria no periodo neanatal;

- Determinar relag Ao entre crescimento pondero - estatural e fungdo puimanar, avaliada por espirometria;

- Avaliar aos 10 anos de idade o desenvolvimento cognitivo (QI geral, fungdes executivas, memdria de

trabalho) de criangas nascidas prematuramente e controles nascidos a termo;
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- Avaliar o impact da prematuridade no comprimento dos teldmeros na idade escolar em RNMBP;

- Comelacionar o comprimento dos teldmeros na idade escolar com intercarréncias no periodo neanatal em
RNMEBP;

- Avaliar & associago entre comprimento dos telémeros & qualidade de vida na idade escolar em RNMEP;

- Avaliar & prevaléncia de hipovitaminose D em eriangas em uma amostra de criangas em idade escolar, no
sul do Brasil,

- Comparar o5 niveis de vitamina D na idade escolar em RNMBP & criangas nastidas a termo;

- Correlacionar os niveis de vitamina D com fungéo pulmonar & comprimento dos telimeros em escolares,

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

0 esfudo ndo envolve a pesquisa de nenhum medicamento, 03 riscos associados se restringem aos
procedimentos a serem realizados no estudo. A avaliagdo da fungdo pulmonar sera realizada por
espirometria, sem ufilizagdo de nenhum tipo de medicagdo. Para avaliagdo do comprimento dos felmeros &
dosagem se vitamina D serd realizada coleta de sangue, por pungdo periférica. Nao sdo previstas
complicagdes, exceto dor relacionada a0 procedimento, que serd realizade por profissional experiente para

que 3eja minimizada.

Beneficios:

0 estudo visa melhorar os conhecimentos sabre a interferéncia da prematuridads e baixo peso nas
condipdes de salde das criangas, mais especificamente em relagdo a salde respiratéria, crescimento,
qualidade de vida, desenvolvimento cognitive, velocidade de encurtamento dos

teldmeros  niveis de vitamina D. Um melher conhecimento dos fatores envolvidos em alteragBes que
persistam até a idade escolar permitird desenvolver estratéqias para melhorar o atendimento dos
prematuros durante e apbs a intemagdo. Os sujeitos participantes do esfudo receberdo copias dos
resultados dos exames de antropometria, provas de fungde pulmonar, dosagem de vitamina D & avaliagio

cognitiva, além de esclarecimento sobre o significado dos resultados.

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesquisa:

Pesquisador principal: Marcos Herbert Jones

Insfituigdo proponente: Unido Brasileira de Educagdo e Assisténcia
Financiador; Unidio Brasileira de Educagdo e Assisténcia.

Instituigdo co-participants: Universidade de Caxias do Sul

Enderego:  Rua Francisco Getulio Vargas, 1130
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Pesquisadares: Aline Winck, Breno Araljo, Deise Schumann.

Néo foi idenfificada a declarago dos pesquisadores de Caxias do Sul quanto & participagdo na elaboragdo
do projeto.

Estado atual: aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da PUC, centro principal.

Relagéo risco-heneficio:

Riscos: Pequenos riscos.

Beneficios: Os autores referem que aumentara conhecimentos, mas foram descritos de forma generalizada
& nédo referem quais serdo estes possiveis conhecimentos. Por exemplo: conhecimento em relago & sadde
respiratdria...

Nivel de evidéncia que o estudo padz produzir aparenta ser moderado uma vez que s trata de um estudo

taso-cantrole, com miltiplas hipoteses. Os heneficios aparentam ser maiores que o8 riscos.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Possui termos de consentimento livre e eaclarecido e de assentimento adequades.

No orgamento ndo consta os honorarios dos pesquisadores.

Esta presentz o documento de aprovagdo do Conselho Cientifico e Editorial do Hospital Geral.

Recomendagoes:

Nzo ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Aprovade. Solictamos & complementagdo do projeto com a inclusdo da declaragio de participagdo na
elaboragdo do projet de pesquisa por parte dos pesquisadores do local para contemplar o item V1.2.| da
resolugio CNS 196/96.

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

Nio

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Enderego; Rua Frangisco Getulio Vargas, 1130

Bairro: Petropalis CEP: 05 070-560

UF: RS Municipio: CAXIAS DO UL

Telefone: (54j3218-2100 Fax: (54)3218-2100 E-mail: mbjustinucs.br
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ANEXO II - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

L Justificativa e objetivos da pesquisa.

Seu filho (a) esta sendo convidado (a) a participar do “PREMMIES”, um estudo que
contard com a participagcdo de cerca de 220 criancas. O estudo pretende avaliar se hd diferencas
entre criangas que nasceram prematuras e as que ndo foram prematuras, quando elas estdo com
idade entre 7 e 11 anos.

Antes de consentir com a participag@o de seu (sua) filho (a), solicitamos que vocés leiam
as informagdes contidas neste termo de consentimento.

O estudo ird avaliar o crescimento, a funcdo pulmonar, a qualidade de vida, o
desenvolvimento cognitivo (QI geral, desempenho escolar e Fungdes Executivas), o comprimento
dos teldmeros (estruturas que estio dentro das células e podem sofrer alteragdo quando passamos
por um stress grande) e a quantidade de vitamina D, nas criancas nascidas prematuras com menos
de 1.500g, e comparar com criangas que nio foram prematuras.

A avaliacdo dessas varidveis em criangas nascidas prematuras na idade pré-escolar podem
trazer beneficios em termos de sadde publica, ajudando a tratar de maneira mais adequada os
prematuros durante e depois na internacdo na UTL

Se, apés a leitura deste termo, vocé decidir que concorda com a participagdao do(a)
seu(sua) filho(a) neste estudo, serd pedido que vocé assine este documento, para confirmar que
vocé recebeu todas as informacdes necessdrias e permitiu voluntariamente a participacao do(a)
seu(sua) filho(a). Podem existir palavras ou exames dificeis de entender. Caso nio entenda, por
favor, solicite a algum dos pesquisadores que explique antes de assinar o consentimento.

I1. Procedimentos a serem utilizados.

Se vocé concordar com a participacdo do seu(sua) filho(a), vocés serdo convidados a
comparecer a0 Campus da Universidade de Caxias do Sul, em data agendada previamente e que
ndo interfira com seu horario de trabalho e atividades escolares de se(sua) filho(a). Neste dia
vocés participardo de alguns procedimentos.

Rubrica do responsavel Rubrica do pesquisador

Vocé serd convidado a responder um questiondrio sobre as condi¢des de satide do seu
filho e sobre condi¢des socioecondmicas, além de um questiondrio sobre saide mental, uso de
drogas e dlcool.

Seu filho(a) ird responder um questiondrio sobre qualidade de vida (Questiondrio KINL
QV-Genérico, um questiondrio de atividade fisica e outro sobre situagdes de estresse. Vamos
verificar o peso e a altura. Também serd feito um teste para avaliar a fun¢do do pulmao (para este
teste seu(sua) filho(a) ird “soprar” no circuito de um aparelho, para saber se a prematuridade

causou alguma alteracao que possa ser percebida na respiragao.
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Para avaliar a cogni¢do (raciocinio, inteligéncia em vérios tipos de atividades), vdo ser
aplicados vdrios testes: Teste Raven para avaliagdo cognitiva global, tarefas Hayiling, MAC e
NEUPSILIN para avaliacdo de fungdes cognitivas especificas e Teste de Desempenho Escolar
(TDE) para avaliacao do desempenho académico.

Também vamos precisar coletar sangue do seu(sua) filho(a), com ajuda de um
profissional com experiéncia em coletar sangue. Este exame € necessirio para que possamos
avaliar o comprimento dos teldmeros e a quantidade de vitamina D no sangue. Os teldmeros ficam
dentro das células, e medindo o comprimento sabemos se a célula estd mais “velha” do que o
normal, o que pode estar associado ao surgimento de doencgas. A falta de vitamina D pode
prejudicar a imunidade, entre outras coisas, facilitando que a crianca tenha infec¢des no pulmao.

Se seu(sua) filho(a) ndo foi prematuro, serdo feitas as mesmas avalia¢des, para saber se
outras situagdes interferiram na qualidade de vida, crescimento, fun¢do do pulmao, comprimento
dos telomeros e quantidade de vitamina D no sangue.

Essas avaliacdes serdo realizadas por pesquisadores treinados. O tempo estimado para
que sejam feitas todas as avaliacdes € de 3 horas, com intervalo para descanso e lanche.

II1. Desconfortos ou riscos esperados.

Como este estudo ndo envolve a pesquisa de nenhum medicamento, os riscos
associados se restringem aos procedimentos a serem realizados no estudo. Nao existe nenhum
procedimento que cause risco a satide de seu(sua) filho(a), no caso da coleta de sangue pode haver
mancha roxa, inchaco ou dor no local da retirada de sangue.

Rubrica do responsavel Rubrica do pesquisador

Os resultados deste estudo serdo publicados somente em revistas cientificas e a identidade
dos participantes ndo serd revelada em nenhum momento. O Comité de Etica e Pesquisa da
PUCRS podera ter acesso aos dados da pesquisa para poder assegurar que seus direitos estdo

sendo protegidos.

IV. Beneficios que se pode obter.

Ao participar do nosso estudo vocé pode auxiliar os pesquisadores a melhorar os
conhecimentos sobre a interferéncia da prematuridade e baixo peso na vida da populacdo
pedidtrica no Brasil, trazendo beneficios para uma forma mais completa de diagn6stico e cuidados

para saude respiratdria, crescimento, qualidade de vida e desenvolvimento cognitivo.

V. Procedimentos alternativos que possam ser vantajosos.
Nao havera custos para os participantes do estudo. Vocé e seu (sua) filho (a) também nao
receberdo nenhum pagamento pela participag¢ao no trabalho. Vocg serd ressarcido (reembolsado)

pelas despesas com transportes e alimentacao no dia da avaliacao.
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Voce recebera copia do resultado dos exames de avaliag@o do crescimento, da fungdo dos

pulmdes, do desenvolvimento cognitivo e da quantidade de vitamina D no sangue, assim como

uma explicacio dos pesquisadores sobre os resultados.

VI. Garantia de que custos adicionais serao absorvidos pelo orcamento da pesquisa.

Caso existam gastos adicionais, estes serdo absorvidos pelo orcamento da pesquisa.

VII. Garantia de resposta a qualquer pergunta.

Os pesquisadores se comprometem a responder qualquer divida que vocé tenha sobre os

procedimentos do estudo. Seu(sua) filho(a) pode participar mesmo que vocé niao concorde com a

participacdo em todos os procedimentos do estudo, por isso pediremos que vocé assinale se estd

ou nao de acordo com a participacdo em cada um dos procedimentos.

Rubrica do responséavel

Rubrica do pesquisador

PROCEDIMENTO
Questionario KINL QV- c(es tz)slcrl{cl, ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
Genérico acordo estou de acordo
Questiondrio condicdes de () Sim, ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
. estou de
sadde da crianca acordo estou de acordo
Critério de Classificacao fas tlsli’ () Nao, ndo Rubrica Responsavel
Econdmica Brasil - ABEP acordo estou de acordo
Questiondrio so/b re satde ( ) Sim, ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
mental, uso de alcool e estou de
drogas acordo estou de acordo
Questionario de Atividade <(=,s tzjl(;g’ ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
Fisica acordo estou de acordo
( ) Sim, ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
Teste de Fungdo Pulmonar estou de ’
acordo estou de acordo
Medidas Antropométricas () Sim, () Nao, ndo Rubrica Responsavel
estou de
(peso e estatura) acordo estou de acordo
( ) Sim, ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
Teste Raven estou de
acordo estou de acordo
o () Sim, ( ) Nao, ndo Rubrica Responsavel
Hayiling Partes A e B estou de ’

acordo

estou de acordo
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MAC Evocagdo lexical e ( ) Sim, () Nao, ndo Rubrica Responsdvel
. . estou de
discurso narrativo oral estou de acordo
acordo
() Sim, - . .
NEUPSILIN Span auditivo estou de () Nao, ndo Rubrica Responsdvel
estou de acordo
acordo
() Sim, . . L
Teste de Desempenho () Nao, ndo Rubrica Responsavel
estou de
Escolar (TDE) estou de acordo
acordo
. . ( ) Sim, - . .
Avalia¢do do comprimento () Nao, ndo Rubrica Responsavel
- estou de
dos telomeros estou de acordo
acordo
( ) Sim, - . )
Dosagem de vitamina D estou de () Nao, ndo Rubrica Responsavel
acordo estou de acordo

VIIL. Liberdade de abandonar a pesquisa sem prejuizo para si.
Os participantes e/ou representantes podem em qualquer momento cancelar sua
participacdo no estudo. Isto ndo influenciard o andamento do estudo e seus resultados

futuramente, nem no tratamento de seu filho pela equipe.

IX. Garantia de privacidade.
Os dados das avaliacdes sdao confidenciais e ndo poderdo ser utilizadas para outros
objetivos que ndo estejam descritos neste termo. Os resultados deste estudo deverdo ser

publicados, mas a identidade dos participantes ndo serd revelada em nenhum momento.

X. Duavidas

Se vocé tiver qualquer diivida sobre seus direitos como participante do estudo, vocé€ pode
ligar e contatar os pesquisadores no telefone (51) 3320-3000, Renato Stein, (54) 9196-1610 Deise
Schumann, (54) 8157-0000 Aline Dill Winck, (54) 9141-6917 Helen Zatti e (51)- 3320 7739

Adriane assim como entrar em contato com o Comité de Etica e Pesquisa da PUCRS pelo telefone

(51) 3320-3345.
Favor preencher abaixo se concordar em participar do estudo:

Eu, , fui informado (a) dos

objetivos desta pesquisa de maneira clara e detalhada. Recebi informacdes sobre todos os
procedimentos que serdo feitos e os possiveis desconfortos, riscos e beneficios associados. Todas
as minhas duividas foram esclarecidas, e sei que poderei solicitar novas informagdes a qualquer
momento. Além disso, sei que as informacdes obtidas durante o estudo sdo confidenciais e

privadas, e que poderei retirar meu (minha) filho (a) do estudo a qualquer momento.
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Rubrica do responsével Rubrica do pesquisador

Caso tenha novas perguntas sobre este estudo, posso chamar um dos pesquisadores citado
acima pelo telefone acima mencionado. Para qualquer pergunta sobre os meus direitos como
participante do estudo ou se penso que fui prejudicado pela minha participacio, posso contatar o
Comité de Etica em Pesquisa da PUC, telefone: (51) 3320-3345. Declaro que recebi cépia do

presente Termo de Consentimento.

Nome da crianga (sujeito da pesquisa)

Assinatura do representante legal Nome Data
Assinatura do pesquisador Nome Data
Este formuldrio foi lido para em / /
por enquanto eu estava presente.

Assinatura de testemunha Nome Data



ANEXO IITI- TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu,

sabendo que posso desistir a qualquer momento, se assim desejar.
Eu concordo em participar desta pesquisa, e aceito realizar as seguintes avaliagdes:

, aceito a participar da
pesquisa denominada acima. Declaro que os pesquisadores me explicaram todas as etapas e
exames que farei no presente estudo, bem como, os possiveis desconfortos, riscos e beneficios
associados. Compreendo que ndo sou obrigado a participar da pesquisa, decidindo quanto a
participacdo ou ndo do estudo. Desta forma, concordo livremente em participar deste estudo

Questionario KINL QV- ( ) Sim, estou | ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
Genérico de acordo estou de acordo

Critério de Classificacdo () Sim, estou ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
Econdmica Brasil - ABEP de acordo estou de acordo

Questionario de Atividade ( ) Sim, estou | ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
Fisica de acordo estou de acordo

Teste de Fungéio Pulmonar () Sim, estou ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
de acordo estou de acordo

Medidas Antropométricas ( ) Sim, estou | ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
(peso e estatura) de acordo estou de acordo

Teste Raven () Sim, estou ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
de acordo estou de acordo

- ( ) Sim, estou | ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
Hayiling Partes A ¢ B de acordo estou de acordo

MAC Evocacio lexical e () Sim, estou ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
discurso narrativo oral de acordo estou de acordo

NEUPSILIN Span auditivo ( ) Sim, estou | ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
de acordo estou de acordo

Teste de Desempenho () Sim, estou ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
Escolar (TDE) de acordo estou de acordo

Avaliacdo do comprimento ( ) Sim, estou | ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
dos teldmeros de acordo estou de acordo

Dosagem de vitamina D () Sim, estou ( ) Nao, ndo Rubrica do Escolar
de acordo estou de acordo

Caxias do Sul, de de 201___.

Assinatura do Escolar

Assinatura do Pesquisador




