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1 INTRODUCAO

Prematuridade

O nascimento prematuro (anterior a 37 semanas de gestacao completas), €
considerado uma das maiores causas de morbimortalidade no periodo neonatal e na
infancia.® Diversas sdo as morbidades vivenciadas durante sua hospitalizacio, tais
como infec¢cdo de corrente sanguinea e do sistema nervoso central, enterocolite
necrosante (ECN), doenca pulmonar cronica, hemorragia intraventricular,
leucomalacia periventricular e retinopatia da prematuridade.®

Em virtude disso, um estudo de base populacional, o qual avaliou 184 paises,
estimou que no ano de 2010, 11,1% de todos os nascimentos no mundo foram
prematuros, com taxas mais elevadas nos paises de baixa renda (11,8%) e menores
em paises desenvolvidos (9,3%). Em relacdo ao ranking de nascimentos prematuros,
o Brasil ocupa a décima colocagdo em nimero de nascimentos (9,2%).® No ano de
2016 no Brasil, conforme o Sistema de Informacdes de Nascidos Vivos (SINASC) do
DATASUS, ocorreram 316.245 nascimentos de prematuros, no estado do Rio Grande
do Sul, 16.483, e na cidade de Caxias do Sul, 735.%

As principais as causas de trabalho de parto prematuro (TPP) séo histérico
individual ou familiar de TPP, idade materna (jovem ou avancgada), curtos intervalos
entre as gestacfes, gravidez multipla, baixo indice de massa corporal e desordem
hipertensiva na gestagdo.®

No Brasil, um estudo nomeado "Prematuridade e suas possiveis causas”,
realizada pela Universidade Federal de Pelotas em parceria com outras 12
universidades do pais, com o Fundo das Nac¢6es Unidas para a Infancia (Unicef) e
com o Ministério da Saude, relatou que a idade materna (jovem ou avanc¢ada), etnia e
cor da pele, regido (maiores taxas nas mais desenvolvidas, correlacionando com o
maior nimero de parto cesariano) e paridade, poderdo estar relacionadas ao TPP.®

Logo, nascer prematuramente implicara na adaptacédo no seu desenvolvimento

ao ambiente extrauterino com consequéncias a curto, médio e longo prazo.®

Desenvolvimento renal no recém-nascido pré-termo

A imaturidade do recém-nascido pré-termo (RNPT) pode levar a disfungdo em
qualquer 6rgéo ou sistema corporal.() A massa de néfrons, que € a unidade funcional

dos rins, € reduzida nos RNPT. A nefrogénese esta incompleta até 36 semanas de



idade gestacional (IG) e a interrupcao da gestacao antes desse periodo resulta em
desenvolvimento incompleto dos néfrons, com piora do dano se houver exposi¢do a
toxinas, comuns em unidades de cuidados neonatais. Os néfrons de prematuros
continuam sua formacao no periodo pds-natal, mas h& evidéncias de que em menores
de 1.000 g, esse processo encerre aos 40 dias de vida. Nesse ambiente extrauterino,
os néfrons recém-formados serdo vulneraveis a alteracdes do desenvolvimento e mais

suscetiveis a lesdo renal aguda (LRA).(-12

Funcéo renal no neonato pré-termo

Uma das medidas mais reconhecidas da funcéo renal®?® ¢ a taxa de filtragdo
glomerular (TFG), definida como depuragédo de uma substancia presente no plasma,
eliminada exclusivamente pelos rins e filtrada livremente pelos glomérulos. E expressa
conforme a quantidade desta substancia filtrada dos capilares glomerulares renais
para a capsula de Bowman por unidade de tempo. Nos recém-nascidos (RN), a TFG
estd reduzida ao nascimento com um aumento lento no decorrer do tempo,
correspondente ao nimero de néfrons produzidos e a maturacéo glomerular.®*

Havendo comprometimento da filtragdo glomerular, ocorrera diminuicdo na
habilidade dos rins para filtrar residuos, sais e liquidos do sangue, caracterizando a
LRA, que clinicamente pode ser traduzida por um aumento subito e reversivel da

creatinina sérica (CrS) associado ou ndo a reducdo no débito urinario. 516

Creatinina sérica

No RNPT saudavel, os niveis de CrS ao nascimento equivalem aos valores
maternos, devido a transferéncia placentaria. Nos muito prematuros a CrS € mais
elevada ao nascimento do que nos RN a termo e aumenta ainda mais nos primeiros
dias, atingindo o seu pico em 72h em decorréncia da reabsor¢éo pelos tubulos renais
imaturos (Figura 1). O pico de elevacado ocorre por volta do quarto dia nos menores
de 27 semanas e em 24 - 48h nos demais. Posteriormente, a CrS diminuir4 de maneira
constante, atingindo valores entre 0,3 - 0,5 mg/dL com 34 semanas de idade
gestacional corrigida. O tempo necessario para atingir o nivel basal dependera da

idade gestacional.(7:18)



1.7
1.6

—#— .27 semanasIG
1.5 —— 27.28 semanas IG
14 —d— 29-30 semanas IG
12 —— 31-32 semanas IG

1.1
1.0
09
038
0.7
0,6
0.5
03

Creatinina plasmatica (mg/dL)

0 1 2 3 4 5 6 7 10 17 24 3 38 45 52
|dade (dias de vida)

Figura 1: Mudancas na CrS em neonatos menores de 32 semanas nos primeiros 52 dias de vida.
Fonte: Versdo modificada de Gallini et al.*®)

Lesao renal aguda neonatal

A LRA € um evento comum na unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN),
podendo ser desencadeada no pré-natal (ex.: uso materno de medicamento durante
a gestacao), perinatal (ex.: asfixia perinatal com isquemia renal) ou pés-natal devido
a infeccdo, estresse neonatal, medicacdes nefrotdxicas, sendo associada a maior
morbidade e mortalidade.?%22 Além disso, prematuros acometidos poderédo
apresentar menor numero final de néfrons, o que predispdem a risco de doenca renal
crénica no futuro.(*3:26)

Existem inUmeras definicdes e classificacdes de LRA dificultando, assim, a
comparacao de estudos, a analise da evolucdo destes pacientes - bem como - a
confrontacdo de estratégias terapéuticas. Grupos multidisciplinares internacionais
propdem classificar a LRA com base na dosagem da CrS e no volume urinario para
adultos.®*24) Posteriormente, modelos semelhantes foram propostos em pediatria
usando os critérios de taxa de filtracdo glomerular estimada (TFGe) e/ou a CrS e 0
débito urinario (pRIFLE, KDIGO).13)

Jetton e Askenazi®>?%, baseando-se na iniciativa KDIGO (do inglés, Kidney
Disease: Improving Global Outcomes), sugeriram uma definicdo para LRA neonatal,
classificando-a em trés niveis de gravidade por meio da variagdo na creatinina sérica

e/ou no débito urinario (Tabela 1).



Tabela 1: Classificagédo de leséo renal aguda de acordo com a iniciativa KDIGO.

Estagio Variacdo da Creatinina sérica (CrS) Débito urinério

0 Nenhuma alterag&o ou < 0,3mg/dL > 1ml/Kg/h
1 Aumento >0,3mg/dL em48hou>15-19vezes >0,5e <1ml/Kg/h
a CrS de referéncia em 7 dias
Aumento > 2 - 2,9 vezes a CrS de referéncia > 0,3 e <0,5ml/Kg/h
3 Aumento > 3 vezes a CrS de referéncia ou CrS > < 0,3ml/Kg/h

2,5mg/dL ou necessidade de didlise

Fonte: Versdo modificada para avaliar recém-nascidos por Jetton e Askenazi.?®)

Diagnosticar LRA nos RN, especialmente prematuros, € desafiador e complexo.
Nessa faixa etaria o0 marcador de interesse (CrS) esta em movimento constante:
ascendente nos primeiros 3 dias e descendente posteriormente. A incidéncia de LRA
varia conforme a idade gestacional, o peso de nascimento, 0 numero e a gravidade
das complicagées.?":28)

Medicamentos nefrotoxicos, como por exemplo aminoglicosideos e anti -
inflamatorios nédo esteroides, sdo frequentemente administrados nos neonatos
internados na UTIN, % havendo relato da associacdo LRA e exposicao prévia a esses
farmacos. (%29

A prevaléncia estimada de LRA na UTIN é em torno de 30%.@%3 Detectar
precocemente 0s pacientes de risco para LRA, conhecer sua incidéncia em nosso
servico e possibilitar encaminhamento adequado aos acometidos para prevencéo de
comorbidades associadas, justificaram o presente estudo. A falta de diagndstico no
periodo neonatal pode resultar em um falha de vigilancia para o desenvolvimento de
doenca renal cronica.®?

Avaliou-se LRA através da CrS e débito urinario em recém-nascidos de muito
baixo peso (abaixo de 1.500 g) na UTIN de um hospital universitario no periodo de
marc¢o de 2017 a outubro de 2018.
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Resumo

Objetivo: Avaliar a incidéncia de leséo renal aguda (LRA) em recém-nascidos pré-
termo de muito baixo peso e sua associa¢cdo com mortalidade e tempo de internacao.
Método: Estudo de coorte com 69 recém-nascidos prematuros menores de 1.500 g,
internados na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal de um hospital terciario, entre o
periodo de marco de 2017 a outubro de 2018. O diagnostico de LRA foi aferido por
meio da creatinina sérica e débito urinario, e aplicou-se a classificacdo de KDIGO
modificada. A regresséao logistica multivariada foi utilizada para avaliar a associacao
entre lesdo renal aguda e chance de 0bito.

Resultados: A incidéncia de LRA foi de 21,7% (n=15), sendo maior se idade
gestacional inferior a 28 semanas (40,0%). No grupo que apresentou desfecho de
LRA, apenas 20% teve reducdo do débito urinario. A chance de 6bito ajustada para
idade gestacional e peso de nascimento foi 9,3 vezes maior no grupo leséo renal
aguda (IC 95% 1,4; 88) do que no grupo controle. Nao houve diferenca estatistica no
tempo mediano de internacdo entre 0S grupos.

Concluséao: O presente estudo sugere maior mortalidade no grupo LRA, aumentando
a chance de Obito quando associado também a extremo baixo peso e idade
gestacional inferior a 28 semanas.

Palavras-chaves: Creatinina; lesédo renal aguda; mortalidade infantil; recém-nascido

de muito baixo peso; unidade de terapia intensiva neonatal.



Acute kidney injury in very low birth weight infants associated with mortality

Abstract

Objective: To evaluate the incidence of acute kidney injury (AKI) in very low birth
weight infants, and its association with mortality and length of stay.

Methods: We conducted a cohort study of 69 very low birth weight infants admitted to
a tertiary level neonatal intensive care unit (NICU) between March 2017 and October
2018. We defined AKI according to modified KDIGO classification, using serum
creatinine and urine output. We used multivariable logistic regression to calculate odds
ratios (ORs) and associated 95% Cls for the association between AKI and the odds of
death.

Results: The incidence of AKI was 21.7% (n=15), being higher in neonates with
gestational age less than 28 weeks (40.0%). In the AKI group, only 20% had reduction
in the urine output. The odds of death adjusted for gestational age and birth weight
was 9.3 times higher in the AKI group (95% CI 1.4; 88) than in the control group. There
was no statistical difference in median hospitalization time between the groups.
Conclusion: The present study suggests a higher mortality in the AKI group,
increasing the odds of death when associated with extreme low birth weight and
gestational age less than 28 weeks.

Keywords: Acute kidney injury; creatinine; infant, very low birth weight; intensive care

unit, neonatal; infant mortality.



Introducéo

A lesdo renal aguda (LRA) é um evento frequente em unidades de cuidados
intensivos, sendo multifatorial e associada a maior morbidade e mortalidade.®
Existem diferentes definicdes e classificacbes de LRA na populacéo pediatrica, o que
dificulta a comparacdo de estratégias terapéuticas e evolucdo desses pacientes.
Grupos multidisciplinares internacionais propdem classificar a LRA em adultos com
base na dosagem da creatinina sérica (CrS) e no volume urinario.?% Modelos
semelhantes foram propostos em pediatria usando como critérios a taxa de filtragéo
glomerular estimada (TFGe) e/ou a CrS e o débito urinario (pRIFLE, KDIGO).®

Diagnosticar LRA nos recém-nascidos, especialmente prematuros, €
desafiador, visto que nessa populacdo, o marcador mais utilizado - a CrS - estd em
constante movimento, com niveis ascendentes nos primeiros 3 dias de vida e
descendentes nos seguintes. A incidéncia de LRA também varia de acordo com a
idade gestacional (IG), o peso de nascimento, o0 numero e a gravidade das
complicagtes.®®)

A nefrogénese esta incompleta até 36 semanas de idade gestacional. A
interrupcéo precoce da gestacao resulta no desenvolvimento incompleto dos néfrons,
0s quais continuam sua formacdo no periodo pos-natal, porém - muitas vezes - em
ambiente extrauterino desfavoravel, predispondo a LRA.1Y Prematuros acometidos
por LRA poderao apresentar menor numero final de néfrons, aumentando o risco de
doenca renal cronica futura.*1?

A prevaléncia elevada de LRA (30%) na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal
(UTIN)®314) " a possibilidade de detectar precocemente os pacientes de risco para LRA
e o conhecimento de sua incidéncia em nosso servico justificaram o presente estudo.

Os objetivos dessa coorte foram avaliar a incidéncia de LRA em recém-
nascidos de muito baixo peso (< 1.500 g) e sua associacdo com mortalidade e tempo

de internacao, na UTIN de um hospital universitario.

Métodos

Populacdo: No periodo de mar¢co de 2017 a outubro de 2018, foram inclusos
todos os neonatos com peso igual ou inferior a 1.500 g e idade gestacional maxima
de 33 semanas e 6 dias, considerados pacientes de maior risco para LRA, internados

na UTIN do Hospital Geral de Caxias do Sul. Os critérios adotados para a exclusao
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foram malformacdes congénitas complexas, sindromes genéticas letais,
malformacgdes do trato urinario e uso de diurético no periodo do estudo.

Termo de consentimento livre e esclarecido foi obtido para todos os
participantes, bem como aprovacgao pelo comité de ética em pesquisa da Universidade
de Caxias do Sul (n®12142/2017).

Definicdo de varidveis: A lesé@o renal aguda foi definida de acordo com KDIGO

(do inglés, Kidney Disease: Improving Global Outcomes) versédo neonatal, modificada
por Jetton et al.(*®, avaliando CrS e débito urinario e classificada em 3 estagios de
gravidade (Tabela 1), em que o aumento de pelo menos 0,3mg/dL na CrS ou débito

urinario inferior a 1ml/Kg/h nos primeiros 15 dias de vida confirmam o diagndstico.

Tabela 1: Classificacdo de leséo renal aguda de acordo com a iniciativa KDIGO.

Estagio Variacao da Creatinina sérica (CrS) Débito urinario

0 Nenhuma alteracao ou < 0,3mg/dL > 1ml/Kg/h
1 Aumento >0,3mg/dL em 48hou>15-19vezes >0,5e <1ml/Kg/h
a CrS de referéncia em 7 dias
Aumento > 2 - 2,9 vezes a CrS de referéncia > 0,3 e <0,5ml/Kg/h
3 Aumento > 3 vezes a CrS de referéncia ou > < 0,3ml/Kg/h

2,5mg/dL ou necessidade de dialise

Fonte: Versdo modificada para avaliar recém-nascidos por Jetton et al.(t®
KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes.

A CrS foi dosada pela técnica de Jaffé cinética tamponada sem
desproteinizacdo, sendo rastreavel ao IDMS (do inglés, the isotope dilution mass
spectrometry). Duas amostras de CrS, com intervalo maximo de uma semana entre
as coletas, foram realizadas, sendo a primeira apés o 3° dia de vida. O débito urinario
foi mensurado com pesagem diferencial de fraldas, aferido com balanca eletrénica de
precisdo (Fanem® PN-91TS).

Foram coletados dados demograficos e clinicos maternos e neonatais,
incluindo comorbidades, tratamentos recebidos e principais desfechos (mortalidade,
tempo de internacdo). Ademais, o escore de mortalidade SNAPPE-II (do inglés, Score
for Neonatal Acute Physiology with Perinatal Extension-Il) foi utilizado como indicativo
de gravidade do recém-nascido, o qual avalia o paciente nas primeiras 12 horas de
internacdo por meio da pressao arterial média, temperatura axilar, débito urinario, pH

sérico e a relacdo pressdo parcial de oxigénio/fracdo inspirada de oxigénio
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(PaO2/FiO2) conforme gasometria arterial, convulsdes multiplas, peso do nascimento,
APGAR do quinto minuto e adequacao para idade gestacional, pontuando entre O a
162.(16-18) Sendo que, quanto mais elevado o escore, maior o risco de mortalidade. As
informacgdes foram armazenadas em banco de dados no programa Epidata 3.1.
Tamanho amostral: O teste t de Student foi utilizado para determinar se o tempo

médio de internacdo em dias difere significativamente entre os dois grupos: com e
sem LRA. O tempo médio de internacdo dos prematuros menores de 1.500 g no
servico é de 35,8+28,6 dias. Estimou-se detectar magnitudes de efeito superiores a
0,7 unidade DP (E/S 20,7), a partir da hipétese alternativa bilateral, um nivel de
significancia estatistica de 0,05 e um poder estatistico de 0,80, seriam necessarios 34
pacientes em cada grupo (68 neonatos). Além disso, foi presumido o tamanho da
amostra para comparar a mortalidade nos grupos. Dados da literatura referem taxa de
mortalidade de 55% nos prematuros com LRA e de 5% nos demais.®® A partir desses
dados, foi usado o teste do qui-quadrado para calcular uma diferenca esperada de 0,5
na mortalidade entre os grupos; também considerando uma hipotese alternativa
bilateral, um nivel de significancia estatistica de 0,05 e um poder estatistico de 0,80.
O numero de pacientes necessarios para detectar esta magnitude na amostra foi de
20 pacientes em cada grupo.

Andlise estatistica: Variaveis continuas foram expressas como mediana e

intervalo interquartil (11Q). As variaveis foram comparadas com teste t de Student
guando quantitativas com distribuicdo normal ou Mann-Whitney U quando ordinais ou
com distribuicdo ndo Gaussiana. Teste do Qui-quadrado e exato de Fisher
determinaram a associacao entre as variaveis categoricas. O teste de Mann-Whitney
comparou medianas e variaveis ordinais. A regressao logistica (univariada e
multivariada) foi utilizada para calcular a raz&o de chance e intervalos de confianca de
95% (IC 95%) para a associacdo entre LRA e chance de 6bito. O valor de P inferior a
0,05 foi considerado significante. A analise estatistica dos dados foi conduzida

utilizando o software R para Windows versao 3.5.0.

Resultados

Durante o periodo estudado, internaram na UTIN 91 pacientes elegiveis para o
estudo. Foram excluidos 22 pacientes (Figura 1): 4 por malformacdo complexa; 10 por
Obito antes da assinatura do TCLE; 7 por amostra Unica de CrS; e 1 por negativa da

familia, resultando em 69 pacientes.



12

A coorte apresentou idade gestacional mediana (11Q) de 30,0 semanas (28,5;
32,0), peso mediano (11Q) de 1.170 g (880; 1.300), sendo 52,1% do sexo masculino
(Tabela 2). A incidéncia de LRA foi de 21,7% (n=15), sendo 80% sem reducdo do
débito urinério. Em relagéo a gravidade da LRA; 65% (n=10), 7% (n=1) e 27% (n=4)
foram classificados nos estagios 1, 2 e 3 respectivamente. Nenhum individuo

necessitou tratamento dialise.

91 pacientes

<1500¢g
<34sem
609 pacientes | .4 > 22 pacientes
elegiveis excluidos
| 4 com
36 meninos 33 meninas =" | malformagio
complexa
10 obitos
= antes do
TCLE

7 obitos com
= | apenas uma
coleta CrS

1 ni3o
assinou

TCLE

Figura 1: Fluxograma de sele¢&o dos pacientes.

A taxa de mortalidade da coorte foi de 8,7% (n=6), sendo superior no grupo
LRA (26,7 vs 3,7%, P=0,02) (Tabela 2). As variaveis associadas a mortalidade foram
LRA, extremo baixo peso e idade gestacional inferior a 28 semanas. A chance de 6bito
(IC 95%) foi 9,4 (1,6; 74,7) vezes maior no grupo LRA em relacdo aos demais (P=
0,01). A razéo de chances ajustada para mortalidade foi de 9,3 (1,4; 88) (P=0,03). Os
Obitos ocorreram de forma mais precoce no grupo LRA (Figura 2). Nao houve
associacao entre gravidade da LRA e mortalidade, ocorrendo 2 6bitos no estagio 1 e
2 6bitos em neonatos do estagio 3 de LRA. As principais causas de mortalidade foram

sepse, choque refratario, prematuridade extrema, ECN e HPIV grau 4.
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LRA (15) Sem LRA (54) Valor P
Sexo masculino, n (%) 10 (66,7) 26 (48,1) 0,32
Idade gestacional (sem, IIQ) 28,5 (26,7; 31,0) 30,4 (29,0; 32,0) 0,06
< 28 sem 6 (40,0) 7(12,9) 0,04
28 - 32 sem 3(20,0) 17 (31,4) 0,58
> 32 sem 6 (40,0) 30 (55,6) 0,43
Peso (gramas, 11Q) 1,110 (815; 1,212) 1,200 (930; 1,131) 0,13
< 1.000g, n (%) 6 (40) 14 (25,9) 0,45
Escore Apgar 5° minuto 8[7-9] 8[7-9] 0,20
Reanimacdo em sala de parto, n (%) 14 (93,3) 46 (85,1) 0,69
SNAPPE-II 14 2,5 - 42] 12,5[5 - 28,5] 0,32
SNAPPE-Il >24 7 (46,7) 15 (27,8) 0,28
Tratamento, n (%)
Surfactante 10 (66,7) 28 (51,8) 0,46
Ibuprofeno 2 (13,3) 2 (3,7) 0,43
Inotrépicos 7 (46,7) 15 (27,8) 0,28
Aminoglicosideos 11 (73,3) 43 (79,6) 0,86
Corticoide 7 (46,7) 23 (42,5) 1
Cateter umbilical arterial 11 (73,3) 37 (68,5) 0,96
Doencas, n (%)
Doenca respiratdria 15 (100) 53 (98,1) 1
Enterocolite necrosante 6 (40,0) 11 (20,3) 0,22
PIG 9 (60,0) 28 (51,8) 0,78
Sepse precoce 10 (66,7) 23 (42,5) 0,17
Sepse tardia 11 (73,3) 27 (50,0) 0,18
Transtorno neurolégico 4 (26,7) 8 (14,8) 0,49
Comorbidades, n (%)
Displasia broncopulmonar 7 (46,7) 22 (38,6) 0,90
HPIV grau 1 2 (13,3) 9 (16,7) 1
HPIV grau 2 4 (26,7) 4 (7,4) 0,10
HPIV grau 3 0 2 (3,7) 1
HPIV grau 4 2 (13,3) 1(1,8) 0,22
Tempo ventilagdo mecénica (dias, 1IQ) 2[0-125] 0[0-4] 0,07
Tempo de internagéo (dias, 1IQ) 40 [22 - 60,5] 43 [38,2 - 66,5] 0,13
Obito, n (%) 4 (26,7) 2(3,7) 0,02

Os resultados sdo apresentados como mediana e intervalo interquartil [IIQ]; LRA: lesdo renal
aguda; Sem: semanas; SNAPPE-II: preditor de mortalidade nas primeiras 12h de internacao; PIG:
pequeno para idade gestacional; HPIV: hemorragia peri-intraventricular.
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Figura 2: Curva de sobrevida (Kaplan Meier) dos grupos LRA e sem LRA.
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O percentual de nascimentos com idade gestacional inferior a 28 semanas foi

maior no grupo LRA (40%) em relacdo aos demais (P=0,04; Tabela 2). Ndo houve

diferenca estatistica na frequéncia de enterocolite necrosante, pequenos para idade

gestacional, sepse precoce, sepse tardia, transtorno neurolégico e HPIV ou no tempo

mediano de internacao entre os dois grupos (LRA vs sem LRA). Da mesma forma,

nao se observaram diferencas nas caracteristicas maternas (Tabela 3).

Tabela 3: Caracteristicas maternas na coorte de neonatos.

LRA (15) Sem LRA (54)

Idade 22 21,5 - 29] 26,5 [20 - 32]
Doencas, n (%)

Diabetes (DM+DMG) 1(6,7) 6 (11,1)

Desordem hipertensiva 5(33,3) 21 (38,9)

Gestacao multipla 2 (13,3) 12 (22,2)

RCIU 2 (13,3) 8 (14,8)
Medicamentos na gestacéao, n (%)

Antibiéticos 6 (46,0) 20 (42,5)

Anti-hipertensivos 4 (30,8) 12 (25,5)

Corticoide completo 11 (73,3) 40 (74,0)

Sulfato de magnésio 5(33,3) 25 (46,2)

Drogas ilicitas 1(6,7) 1(1,8)

Valor P
0,47

0,98

0,92

0,69
1

1
0,98
1
0,54
0,90

Os resultados sdo apresentados como mediana e intervalo interquartil [IIQ]; DM: diabetes mellitus
prévio a gestacdo; DMG: diabetes mellitus gestacional; RCIU: restricdo do crescimento intrauterino.
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Discussao

O presente estudo avaliou coorte de 69 prematuros de muito baixo peso e
constatou: 1) incidéncia de LRA de 21,7%; 2) maior taxa de mortalidade (26,7%) e 3)
maior nimero de nascimentos com idade gestacional inferior a 28 semanas (40,0%)
no grupo LRA em comparagdo com 0s neonatos sem esse desfecho.

A incidéncia de LRA neste estudo foi de 21,7%, semelhante ao descrito por
Daga et al. e Srinivasan et al.(**29, no entanto inferior aos 30% referidos por Jetton et
al. e Askenazi et al., aos 44% Stojanovic et al., aos 49% de Magsood e aos 56% de
Lee et al.?12% Jetton et al. avaliaram coorte multicéntrica com 2022 em 24 UTIN em
4 paises distintos, destacando maior incidéncia de LRA (48%) na populagdo com IG
inferior a 29 semanas. Consoante aos achados de Jetton et al.?Y, evidenciou-se uma
ocorréncia maior de LRA nos menores de 28 semanas de idade gestacional (40,0%;
P=0,04), sinalizando maior risco quanto menor a idade gestacional.

Harer et al. avaliaram 675 neonatos com IG média de 28,9 semanas, 0s quais
observaram menor incidéncia e gravidade de LRA no grupo que recebeu cafeina na
primeira semana de vida (11,2% vs 31,6%).?® No presente estudo, o uso da cafeina
para os RNPT de muito baixo peso faz parte da rotina, indicando a possibilidade de
ser esse um dos fatores que contribuem para reduzir a incidéncia de LRA encontrada.

A taxa de mortalidade encontrada foi maior no grupo LRA em comparacéo ao
grupo sem o desfecho (26,7% vs 3,7%, P=0,02), concordando com outras publicacdes
que avaliaram essa populagéo.(®314:20-2227-29) A chance de 6bito (IC 95%) foi 9,4 (1,6;
74,7) vezes maior no grupo LRA em relacdo aos demais (P= 0,01). Jetton et al.
descreveram LRA como fator independente para mortalidade, observando a razéo de
chance de 4,6 (IC 95% 2,5 - 8,3, P< 0,001).Y De forma semelhante, Askenazi et al.
estudaram coorte de 122 prematuros para associacdo entre LRA e o desfecho
combinado de displasia broncopulmonar e mortalidade, em que constataram um risco
relativo de 1,7 (IC 95% 1,2 - 2,4, p< 0,02).(??

Selewski et al.,, ao avaliarem um grupo de criancas de unidade de terapia
intensiva pediatrica e cardiolégica, atestaram que a LRA, uso de vasopressores e 0
escore PRISM llI (risco de mortalidade pediéatrica) predisseram sobrevida; e ainda, ao
examinarem os estagios de LRA conforme KDIGO, o grupo que apresentou o estagio
3, aumentou significativamente as chances de mortalidade na UTI (OR 5,7, IC 95%
3,1-10,4, p <0,001) em comparacéo aos sem LRA.G% Nosso estudo, contrariamente,

nao encontrou associacdo entre a gravidade de LRA e mortalidade.
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N&o observamos diferenca estatistica no tempo mediano de internagdo entre

0s grupos, em desacordo com Jetton et al.?Y que referiram tempo mediano de 4 dias

superior no grupo LRA e Magsood et al.®® que descreveram tempo de internacéo

proporcional & gravidade do desfecho.

O presente estudo encontrou maior mortalidade no grupo LRA, aumentando a

chance de 6bito quando associado também a extremo baixo peso e idade gestacional

inferior a 28 semanas. Por isso, o diagnéstico precoce de LRA é importante na

populacdo neonatal, devido a sua associagcdo com maior morbidade e mortalidade ja

demonstrados em estudos prévios.
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12142/2017) aprovou este estudo.

Consentimento informado
Os pais e/ou responsaveis dos recém-nascidos prematuros assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido elaborado pelos autores e aprovado pelo comité de

ética em pesquisa local.
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4 CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS

O avanco tecnolégico nas UTIN nos ultimos anos permitiu aperfeicoar métodos
significativos para a sobrevivéncia dos recém-nascidos prematuros e de muito baixo
peso, no entanto as consequéncias de morbimortalidade ainda prevalecem altas.

Esse estudo trouxe a possibilidade de aprimorar conhecimentos, os quais nao
s6 legitimam, como também, justificam a monitorizacdo da funcéo renal em neonatos
prematuros. Além disso, € possivel que ocorra a sensibilizacdo por parte das equipes
de saude da UTIN para o problema da LRA, propiciando o aperfeicoamento da
vigilancia no desenvolvimento de doenca renal cronica nessa populagéo de risco.

Apos a apresentacéo dos resultados obtidos ao longo dessa pesquisa, tornou-
se rotina na UTIN do Hospital Geral de Caxias do Sul, a monitorizagéo da fungéo renal
dos neonatos tanto pela equipe médica quanto pela equipe de enfermagem, por meio
do monitoramento da CrS, da pesagem diferencial das fraldas para controle de diurese

e manual de cuidados de enfermagem.
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ANEXOS

Anexo | - Ficha de coleta de dados dos pacientes.

Numero do atendimento:
Nome ou iniciais:
NUmero do prontuério:
Data de nascimento:
Sexo:

Antecedentes Obstétricos
Idade materna:

Doencas e dados maternos:
() pré-eclampsia ( )diabetes ( ) RUPREMA >24h () drogadicdo ( ) outras
( )HAS ( )oligodramnio ( )RCIU () gestacdo multipla

Drogas:

() corticoide parcial () corticoide completo (24h antes do nascimento)
() sulfato de magnésico () antibidtico () anti-hipertensivo

Parto

Apgar primeiro minuto:

Apgar quinto minuto:

Peso nascimento (gramas):

IG/Capurro (semanas):

Comprimento no nascimento:

Reanimacao:

( )ndo ( )O2 ( )VPP ( )entubacdo ( ) massagem cardiaca ( ) drogas

Internacdo

Data da internacao:
Data da alta:
Tempo de internacéo (em dias):

Drogas utilizadas:
() surfactante () indometacina () ibuprofeno () 6xido nitrico

SNAPPE (0 a 162):
Uso do CUA ( )

Doenca do RN:

() sepse precoce ( )sepsetardia ( ) sepse porfungo ( ) hipoglicemia

( )STORCH ( ) doencarespiratoria ( ) hipertensdo pulmonar ( ) cardiopatia
() doenca hematologica ( ) transtorno neurolégico ( ) doenca metabdlica

() nefropatia ( ) enterocolite ( ) patologia cirargica ( ) PIG



Complicag0es:
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() tocotraumatismo ( ) displasia broncopulmonar () uso de corticoide

() preumotdrax () aspiracdo de mecénio ( ) ROPestdgiol ( ) ROP estégio 2
( )ROPestagio3 ( )ROPestdgio4 ( ) ROP estagio5 ( ) outras

() hemorragia periventricular estdgio 1 ( ) hemorragia periventricular estagio 2
() hemorragia periventricular estagio 3 ( ) hemorragia periventricular estagio 4

Creatinina séria
4° 30 6° dia de vida:
Apos 7° dia de vida:

Calculo débito urinario: diurese+24+peso do RN

Débito urinario (pesagem das fraldas — 1° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 2° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 3° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 4° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 5° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 6° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 7° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 8° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 9° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 10° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 11° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 12° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 13° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 14° dia): ml/kg/h
Débito urinario (pesagem das fraldas — 15° dia): ml/kg/h

Classificacdo KDIGO

Estagio Creatinina sérica (CrS)

Débito urinario

0 Nenhuma alteragdo na CrS ou < 0,3mg/dL

1 Aumento da CrS >0,3mg/dL em 48h ou > 1,5 -1,9 vezes a

CrS de referéncia em 7 dias

2 Aumento da CrS > 2-2.9 vezes a CrS de referéncia

3 Aumento da CrS > 3 vezes a CrS de referéncia ou CrS >

2,5mg/dL ou necessidade de dialise

> 1ml/Kg/h
> 0,5 e < 1ml/Kg/h

> 0,3 e <0,5ml/Kg/h
< 0,3ml/Kg/h

Uso de aminoglicosideos (em dias)

( ) gentamicina  ( ) amicacina

Uso de drogas vasoativas (em dias)

( ) dopamina ( ) dobutamina  ( ) noradrenalina  ( ) adrenalina

Uso de ventilacdo mecanica

( )sim tempo em dias:
( ) nédo

Obito

( )sim ( ) nédo

Inicio da pesagem:
Término da pesagem:

-~

0

|
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Anexo Il - Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

Seu bebé esta sendo convidado (a) como voluntario (a) a participar do estudo:
LESAO RENAL AGUDA ASSOCIADA A MORTALIDADE NA UNIDADE DE TERAPIA
INTENSIVA NEONATAL.

A JUSTIFICATIVA, OS OBJETIVOS E OS PROCEDIMENTOS:

O motivo que nos leva a estudar o problema da lesdo renal aguda nos bebés
gue nasceram antes do tempo ideal é que nestes bebés existe um risco maior de
sofrimento dos rins, pois este 6rgao ainda esta em processo de desenvolvimento no
momento em que o0 bebé nasceu. As alteragbes dos rins sdo geralmente
assintomaticas e muitas vezes nao temos como diagnostica-las se nao fizermos
avaliacdes especificas. Nos bebés prematuros o rim é imaturo e por isso pode sofrer
maiores agressoes no ambiente fora do utero do que nos bebés que nascem no tempo
correto. A lesdo renal aguda aumenta o risco de morte dos bebés e por isso a
importancia de diagnostica-la precocemente. Estas alteracdes sofridas nos primeiros
dias de vida podem levar ao desenvolvimento de doenca renal crénica e de pressao
alta no futuro, até mesmo na idade adulta. Por isso é tdo importante sabermos se o
bebé apresenta ou ndo alteracdes no funcionamento de seus rins. Nesta pesquisa que
esta sendo realizada na UTI neonatal do Hospital Geral, observaremos se seu bebé
apresenta ou ndo alteracdes no funcionamento dos rins nos primeiros dias de vida e
avaliaremos se esta alteracéo provocara maior tempo de internacdo no hospital e/ou
aumentara o risco de complicacdes de seu bebé.

Para sabermos se seu bebé apresenta alteracdo no funcionamento dos rins,
avaliaremos a dosagem de creatinina no sangue ao coletarmos os exames de rotina
do recém-nascido e mediremos a quantidade de urina (“xixi”) eliminada pelo bebé. O
procedimento de coleta de sangue serd realizado pelo enfermeiro de plantdo
juntamente com a equipe do laboratorio. Serdo realizadas coletas em duas ocasides,
com intervalo de mais ou menos uma semana entre elas. Estas coletas ja fazem parte
do atendimento de rotina ao recém-nascido. Também sera avaliada a quantidade de
urina que seu bebé eliminar, através da pesagem das fraldas em uma balanca
disponivel na unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN). Informacdes do prontuério
do bebé, como peso de nascimento, condi¢cdes de nascimento, doencas apresentadas

na gestagcao, medicamentos utilizados na internacdo e complicagdes apresentadas
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pelo recém-nascido serdo registrados na pesquisa. Os participantes assinarao termo
de confidencialidade, isto €, um compromisso de ndo divulgarem as informacfes

anotadas.

DESCONFORTOS, RISCOS E BENEFICIOS:

O desconforto que o bebé sentir4, sera no momento da coleta de sangue, mas
este € um procedimento de rotina dos bebés prematuros quando internam na UTI
neonatal. O beneficio desta coleta sera avaliar como o0s rins do bebé estdo
funcionando. A troca de fralda ndo acarreta nenhum tipo de desconforto e também faz

parte da rotina de atendimento.

FORMA DE ACOMPANHAMENTO E ASSISTENCIA:
No caso de detectarmos que os rins de seu bebé nao estdo funcionando bem,
a equipe da UTIN acompanhara o recém-nascido e utilizara medidas que amenizem

a agressao ao rim. Os pais serao informados sobre as alteracoes.

GARANTIA DE ESCLARECIMENTO, LIBERDADE DE RECUSA E GARANTIA DE
SIGILO:

Vocé sera esclarecido (a) sobre a pesquisa em qualquer aspecto que desejar.
Vocé é livre para recusar que seu bebé participe do estudo, retirar seu consentimento
ou interromper a participagcdo a qualguer momento. A participacdo do bebé é
voluntaria e a recusa em participar ndo ird acarretar qualquer penalidade ou perda de
beneficios. O (s) pesquisador (es) ira (80) tratar a sua identidade com padrdes
profissionais de sigilo. Os resultados do exame de sangue serao informados para vocé
e permanecerdo confidenciais. O nome do bebé ou o material que indique a
participacéo dele ndo seré liberado sem a sua permissao. O bebé nao sera identificado
(a) em nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo. Uma cépia deste
consentimento informado ser& arquivada no Curso de Pds-Graduacdo em Ciéncias

da Saude da Universidade de Caxias do Sul e outra sera fornecida a vocé.

CUSTOS DA PARTICIPACAO:
A participacdo no estudo nédo trard custos para vocé€, bem como néo Ihe dara

direito a recebimento de valores.
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DECLARACAO DA PARTICIPANTE OU DO RESPONSAVEL PELA
PARTICIPANTE:

Eu (seu nome), fui

informada (0) dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e detalhada e
esclareci minhas duvidas. Sei que em qualquer momento poderei solicitar novas
informacdes e motivar minha decisdo se assim o desejar. A professora orientadora
Dra. Vandréa Carla de Souza e o professor co-orientador Dr. Breno Fauth de Aradijo,
e a enfermeira pesquisadora Lais Fagundes Pasini certificaram-me de que todos os
dados desta pesquisa seréo confidenciais.

Em caso de davidas poderei chamar a enfermeira pesquisadora Lais Fagundes
Pasini, a professora orientadora Dra. Vandréa Carla de Souza ou o professor
coorientador Dr. Breno Fauth de Araujo no telefone (54) 3218-7200 ou o Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade de Caxias do Sul, na Rua Francisco Getulio
Vargas, 1130, bloco M, sala 106.

Declaro que concordo em autorizar que o meu bebé participe desse estudo.
Recebi uma copia deste termo de consentimento livre e esclarecido e me foi dada a

oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas.

Nome Assinatura do Participante Data

Nome Assinatura do Pesquisador Data

Nome Assinatura da Testemunha Data
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Anexo lll - Documento de aprovacdo da Comissédo Cientifica Editorial do Hospital

Geral de Caxias do Sul.

( st o

APRESENTAGAO DE PROJETO DE
' u PESQUISA
I HOSPITAL | COMISSAO CIENTIFICA EDITORIAL
' GERAL

FR - DEPE-COEDI - 06.02

Data de emissio: 01I10I201';’— :

Revisdo: 07

Data da Revisdo: 23/05/2016

Pagina: 1 de 2

Sigla: Duragéo Prevista: | 9.9

Centro: (W de 0% Gpalid B s (i Dot Curso/Instituto: . hads owodiiay /UCS

o B

DO COORDENADOR'/ ORIENTADOR:

Nome completo ql)OMdNQ G)mh) ob Sgu/m

Titulagao: Deudon ods CPF: 553.082.030 - 20

Centro: Cc¢Bs Curso: Bics-

- A £
A

Enderego: R, 5 Gagmuined Ctukn nh\(hn M'“3O

Cidade: ¢« As '\ul CEP: 9503%0- 560

Telefone: 93416-323s

E-mail: wom{;}o‘l Qun. In

= DADOS DOS:PESQUISADORES E'C

{ V ¥ Ey) ! 4-7\ S o

Nome (completo) T'tulagao Telefne
! _bois Soguedis Foris Copuiokisko  BfH4- 4505
2 Uomdnio 60 du douao Doukonadd | 991163235
3 By Somdh & Anoddio advods | 93412-2355
4.
5.




e Caru o o8 FR — DEPE-COEDI — 06.02
APRESENTAGAO DE PROJETO DE  |Data de emisséo: 01/10/2012
PESQUISA Reviséo. 07
HggEEéL COMISSAO CIENTIFICA EDITORIAL |Data da Revisao: 23/05/2016
Pagina: 2 de 2 -
" 4DADOSDOPROJETO (checkdist)
Resumo %
Introdugao ¥
Objetivos Y
Metodologia %
Cronograma *
Orgamento +
Bibliografia *
Concordancia da area onde sera
realizado o estudo = N
Declaragdo de Autoria do Coordenador * /
{.oeal: Data: Assinatura e carimbo dp oorde dor /
e " a.» Orientador do
Covioy oo 30l 23111,

SItt%éo

Wado ( )Aprovado #—pepdéncias () Nao aprovado

- ),"N)i:)

W pl;r;nm‘" 2

2 a Comissao Cientifica
Comentarios: / /
[ 7
(S projeto devera ser encamlnhadjo ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP).
Estou ciente de que é considerada atitude antiética, o inicio do estudo sem a
aprovacao do CEP.
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Anexo IV - Documento de aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade

de Caxias do Sul.

UNIVERSIDADE DE CAXIAS Plataforma
DO SUL-RS %M

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Lesdo renal aguda associada a mortalidade na unidade de terapia intensiva neonatal

Pesquisador: VANDREA CARLA DE SOUZA

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 64869916.8.0000.5341

Instituigdo Proponente: Fundacdo Universidade de Caxias do Sul - FUCS/RS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Niumero do Parecer: 1.955 856

Apresentagido do Projeto:

A lesdo renal aguda & um problema comum em neonatologia e esta associada a maus resultados, como
mortalidade ou desenvolvimento tardio de doencga renal crénica. O presente estudo tem como objetivo
avaliar mortalidade e tempo de internagéo em recém-nascidos pré-termo de muito baixo peso, internados
em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal, que apresentem lesdo renal aguda. Serdo avaliados todos os
recém-nascidos pré-termo, menores de 1500g, nascidos no Hospital Geral de Caxias do Sul no periodo de
fevereiro a dezembro de 2017. Os responsaveis pelo paciente preencherao termo de consentimento livre e
esclarecido. Os neonatos serao avaliados através da pesagem de fraldas para avaliagdo do debito urinario e
analise da creatinina nos exames laboratoriais de rotina. Serdo coletados no prontuario dados referentes ao
parto, tratamento, tempo de internacdo e mortalidade. A necessidade de detectar precocemente os
pacientes de risco para lesdo renal aguda e conhecer sua prevaléncia em nosso servigo justifica a presente
pesquisa. A importéncia do diagndstico reside na possibilidade de prevencdo de co-morbidades associadas
e adequado encaminhamento dos pacientes acometidos.

Objetive da Pesquisa:
OBJETIVO GERAL

Avaliar prospectivamente lesdo renal aguda em recém-nascidos pre-termo de muito baixo peso,

Endereco: FRANCISCO GETULIO VARGAS

Bairro: PETROPOLIS CEP: 95.070-560
UF: RS Municipio: CAXIAS DO SUL
Telefone:  (54)3218-2829 Fax: (54)3218-2100 E-mail: cep-ucs@ucs.br
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Confinuagio do Parecer: 1.955 856

internados em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal de Hospital Universitario, associando a desfechos
desfavoraveis dos pacientes, como mortalidade e tempo de internagao.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Avaliar o comprometimento renal de recém-nascidos prematuros atraves do débito urinario e dosagem de
creatinina.

- Carrelacionar o grau de lesdo renal com a mortalidade.

- Correlacionar o grau de lesdo renal com o tempo de internacao, uso de drogas vasoativas e tempo de uso

da ventilagdo mecanica.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

MNeste estudo, os possiveis riscos para os sujeitos da pesquisa, seriam os ligados a coleta de sangue, a qual
faz parte dos procedimentos de rotina da UTIN, em duas ocasifes no intervalo de uma semana e também a
possivel quebra de confidencialidade de dados contidos no prontuario médico.

Para minimizar o risco quebra de confidencialidade, a equipe de pesquisa se compromete a proteger a
privacidade e manter confidencialidade dos dados. Além disso, ndo ha identificac&@o direta dos sujeitos de
pesquisa. Ndo obstante, os riscos do presente estudo sdo admissiveis, pois o estudo oferece possibilidade
de gerar conhecimento para confirmar e justificar a monitorizac&o da fungdo renal em neonatos prematuros,
melhorando a vigildncia para o desenvolvimento de doenca renal progressiva nesta populacdo de risco.

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquisa:

Projeto de Pesquisa como requisito para o Mestrado Académico em Ciéncias da Saude na area de
concentracdo de Ciéncias Clinicas com o enfoque na Saude Materno-Infantil

Consideragoes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Os termos de apresentacdo obrigatéria foram devidamente apresentados incluindo o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) de acordo com o recomendado pela resolugao 466/12.
Recomendacgoes:

Sem recomendacgdes

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Projeto de boa qualidade, sem pendéncia ou inadequacdes.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Endereco: FRANCISCO GETULIO VARGAS

Bairro: PETROPOLIS CEP: 95.070-560
UF: RS Municipio: CAXIAS DO SUL
Telefone: (54)3218-2829 Fax: (54)3218-2100 E-mail: cep-ucs@ucs br
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Continuagio do Parecer: 1.955.856

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

CRradl
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Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situacdo
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS DO _P | 27/12/2016 Aceito
do Projeto ROJETC 831071 pdf 17:11:43
TCLE / Termos de | Termo_de_consentimento.pdf 27MM2/2016 |Lais Fagundes Pasini| Aceito
Assentimento / 17:09:37
Justificativa de
Auséncia
Cutros COEDI_HG.pdf 27MM2/2016 |Lais Fagundes Pasinl| Aceito
17:03:06

Projeto Detalhado / | projeto_Lais pdf 27/12/2016 |Lais Fagundes Pasini| Aceito

Brochura 17:00:53

Investigador

Orgcamento orcamento.pdf 27/12/2016 |Lais Fagundes Pasinl| Aceito
16:59:27

Cronograma CRONOGRAMA, pdf 27/12/2016 |Lais Fagundes Pasini| Aceito
16:58:44

Folha de Rosto folha_de_rosto pdf 21M12/2016 |Lais Fagundes Pasini| Aceito
18:45:27

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Nao

Enderego: FRANCISCO
Bairro: FPETROFOLIS

UF: RS
Telefone:

Municipio:
(54)3218-2829

CAXIAS DO SUL, 09 de Marco de 2017

Assinado por:

Luciane Andreia Bizzi

(Coordenador)

GETULIO VARGAS
CEP: 95070-560

CAXIAS DO SUL
Fax: (54)3218-2100

E-mail:

cep-ucs@ucs.br
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Anexo V - Banco de dados UTI Neonatal, utilizando o software EpiData versao 3.1.
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Anexo VI - Submissdo de artigo cientifico.

Brazilian Journal of Nephrology - Manuscript ID JBN-2018-0128

Fabiana Lapido <onbehalfof@manuscriptcentral.com> 13 de junho de 2018 15:09
Responder a: fabiana.lapido@gmail.com
Para: vandreasouza@gmail.com
Cc: vandreasouza@gmail.com, selistre7 1@gmail.com, Ifpasini@ucs.br, brenofaraujo@gmail.com
13-Jun-2018
Dear Prof. de Souza:
Your manuscript entitied "Congenital anomalies of the kidney and urinary tract are associated with high mortality in
Neonatal Unit Care" has been successfully submitted online and is presently being given full consideration for
publication in the Brazilian Journal of Nephrology.
Your manuscript ID is JBN-2018-0128.
Please mention the above manuscript ID in all future correspondence or when calling the office for questions. If there
are any changes in your street address or e-mail address, please log in to ScholarOne Manuscripts at https:/mc04.
manuscriptcentral.com/jbn-scielo and edit your user information as appropriate.

You can also view the status of your manuscript at any time by checking your Author Center after logging in to
https://mc04.manuscriptcentral.com/jbn-scielo.

Thank you for submitting your manuscript to the Brazilian Journal of Nephrology.

Sincerely,
Brazilian Journal of Nephrology Editorial Office
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