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RESUMO

Prematuros apresentam elevado risco de atraso no desenvolvimento neuropsicomotor, € os
primeiros dias de vida representam um periodo critico para o crescimento cerebral. Nesse
contexto, este estudo teve como objetivo avaliar a influéncia de estratégias nutricionais
parenterais e enterais iniciadas precocemente sobre o neurodesenvolvimento de prematuros até
24 meses de idade corrigida. Foi realizada uma coorte prospectiva em unidade de terapia
intensiva neonatal terciaria, incluindo recém-nascidos com idade gestacional < 32 semanas e/ou
peso ao nascer < 1.500 g. Considerou-se nutrigdo precoce o inicio da nutrigio parenteral e/ou
enteral nas primeiras 24 horas de vida, com metas caldrico-proteicas adequadas durante a
primeira semana. O desfecho principal foi o desempenho neuropsicomotor aos 24 meses,
avaliado pela escala Bayley. Entre os prematuros acompanhados, observou-se que a adogao de
estratégias nutricionais precoces esteve associada a menor tempo para atingir a nutricdo enteral
plena, menor incidéncia de sepse tardia e melhores escores cognitivos e de linguagem. Além
disso, maior ingestdo proteica na primeira semana mostrou associagdo positiva com o
desempenho cognitivo. Dessa forma, os resultados sugerem que a implementagéo de estratégias
nutricionais precoces, com adequado aporte de energia e proteina e predominéncia de leite
humano, pode contribuir para melhores desfechos clinicos e de desenvolvimento em prematuros.

PALAVRAS-CHAVE: Prematuro. Nutricdo parenteral. Nutricdo enteral.

ABSTRACT

Premature infants are at high risk for neuropsychomotor developmental delay, and the first days of
life represent a critical period for brain growth. In this context, this study aimed to evaluate the
influence of early parenteral and enteral nutritional strategies on the neurodevelopment of
premature infants up to 24 months of corrected age. A prospective cohort study was conducted in
a tertiary neonatal intensive care unit, including newborns with a gestational age <32 weeks and/or
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birth weight <1,500 g. Early nutrition was defined as the initiation of parenteral and/or enteral
nutrition within the first 24 hours of life, with adequate caloric and protein goals during the first
week. The primary outcome was neuropsychomotor performance at 24 months assessed by the
Bayley scale. Among the premature infants followed up, it was observed that the adoption of early
nutritional strategies was associated with a shorter time to achieve full enteral nutrition, a lower
incidence of late sepsis, and better cognitive and language scores. In addition, higher protein
intake in the first week showed a positive association with cognitive performance. Thus, the results
suggest that the implementation of early nutritional strategies, with adequate energy and protein
intake and a predominance of human milk, may contribute to better clinical and developmental
outcomes in preterm infants.

KEYWORDS: Premature. Parenteral nutrition. Enteral nutrition.

RESUMEN

Los bebés prematuros presentan un alfo riesgo de retraso en el desarrollo neuropsicomotor, y los
primeros dias de vida representan un periodo critico para el crecimiento cerebral. En este
contexto, el objetivo de este estudio fue evaluar la influencia de las estrategias nutricionales
parenterales y enterales iniciadas precocemente sobre el desarrollo neurolégico de los bebés
prematuros hasta los 24 meses de edad corregida. Se realizé una cohorte prospectiva en una
unidad de terapia intensiva neonatal terciaria, que incluyé a recién nacidos con una edad
gestacional <32 semanas y/o un peso al nacer <1500 g. Se consideré nutricion temprana el inicio
de la nutricién parenteral y/o enteral en las primeras 24 horas de vida, con objetivos caléricos y
proteicos adecuados durante la primera semana. El resultado principal fue el rendimiento
neuropsicomotor a los 24 meses evaluado mediante la escala de Bayley. Entre los prematuros
seguidos, se observd que la adopcion de estrategias nutricionales tempranas se asocié con un
menor tiempo para alcanzar la nutricion enteral completa, una menor incidencia de sepsis tardia y
mejores puntuaciones cognitivas y del lenguaje. Ademas, una mayor ingesta de proteinas en la
primera semana mostré una asociacion positiva con el rendimiento cognitivo. Por lo tanto, los
resultados sugieren que la implementacion de estrategias nutricionales tempranas, con un aporte
adecuado de energia y proteinas y predominio de la leche materna, puede contribuir a mejores
resultados clinicos y de desarrollo en los prematuros.

PALABRAS CLAVE: Prematuro. Nutricién parenteral. Nutricién enteral.

1. INTRODUGAO

A prematuridade permanece como um dos principais desafios da saude publica mundial,
constituindo a principal causa de mortalidade neonatal e importante determinante de morbidades a
longo prazo entre sobreviventes. De acordo com a Organizagdo Mundial da Saude (2023),
aproximadamente 15 milhdes de criangas nascem prematuramente a cada ano, sendo observada
redugdo significativa das taxas de sobrevida & medida que diminui a idade gestacional. Recém-
nascidos com menos de 32 semanas de gestagido e peso inferior a 1.500 gramas apresentam
maior risco de complicagdes graves, como enterocolite necrosante, displasia broncopulmonar,
hemorragia intraventricular e atraso no desenvolvimento neuropsicomotor.

Nesse cenario de elevada vulnerabilidade clinica, a nutricdo parenteral configura-se como
intervencdo terapéutica fundamental, especialmente nos primeiros dias de vida, quando o trato

gastrointestinal ainda se encontra imaturo e funcionalmente limitado. A administracdo intravenosa
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de nutrientes tem como finalidade substituir ou complementar a alimentagao enteral, prevenindo
déficits nutricionais e atenuando o estado catabolico caracteristico do periodo neonatal precoce.
Evidéncias recentes indicam que a implementagdo precoce e individualizada da nutricdo
parenteral estd associada a melhora dos desfechos clinicos, incluindo maior ganho ponderal e
melhores indicadores de desenvolvimento (Vasconcelos; Silva; Santos, 2025).

Entretanto, apesar de seus beneficios, a nutricdo parenteral requer monitoramento
rigoroso, uma vez que seu uso prolongado ou inadequado pode estar associado a complicagdes
como colestase relacionada a nutricdo parenteral, disfungdo hepatica induzida por emulsdes
lipidicas, sepse associada a cateter venoso central e disturbios metabdlicos, como hiperglicemia e
hipertrigliceridemia (Bishop et al., 2022). Dessa forma, a individualizagdo das metas energéticas e
proteicas, aliada a vigilancia laboratorial continua, é essencial para otimizar resultados clinicos e
minimizar riscos.

Apos a estabilizagao inicial, a progressao para a via enteral constitui etapa central no
manejo nutricional do prematuro. A nutricdo enteral precoce favorece a maturacédo gastrointestinal,
estimula a motilidade intestinal e contribui para a redugcdo do tempo de internacéo, além de estar
associada a melhores desfechos neonatais (Freire et al., 2024). Contudo, sua implementagéo
pode ser limitada pela imaturidade fisioldgica, instabilidade hemodindmica e presencga de fatores
maternos e perinatais que aumentam o risco de complicagbes, como a enterocolite necrosante
(Almeida et al., 2022; Moura et al., 2022).

Diante da relevancia da nutrigdo nos primeiros dias de vida para o crescimento cerebral e
a programacgdo metabolica, torna-se fundamental investigar de forma sistematica o impacto de
estratégias nutricionais precoces e padronizadas sobre o desenvolvimento em longo prazo. Assim,
o presente estudo tem como objetivo avaliar se praticas nutricionais parenterais e enterais
iniciadas precocemente, com metas padronizadas de energia e proteina, estdo associadas a

melhora do neurodesenvolvimento de prematuros até 24 meses de idade.

2. METODOS

Trata-se de um estudo observacional analitico do tipo coorte prospectiva multicéntrica,
delineamento considerado apropriado para investigar a associagdo entre exposi¢cdes clinicas
precoces e desfechos subsequentes ao longo do tempo, uma vez que permite acompanhar
individuos inicialmente livres do desfecho de interesse e comparar sua ocorréncia conforme o
status de exposicao (Setia, 2016). Além disso, a redagéo e a organizagcao metodoldgica do estudo
foram estruturadas em consonancia com as recomendagdes do STROBE Statement para estudos
observacionais, com vistas a assegurar maior transparéncia, reprodutibilidade e consisténcia na

descrigado do desenho, das variaveis e das analises empregadas (Von Elm et al., 2007).
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1, refere-se a descrigdo da populagao estudada, exposigcao nutricional precoce,

grupo comparador, desfechos avaliados e periodo de acompanhamento.

Quadro 1. Estrutura metodoldgica do estudo segundo o modelo PECOT

Elemento

Descrigcao

Populagao (P)

Recém-nascidos prematuros com idade gestacional < 32 semanas e/ou peso
ao nascer < 1.500 g, admitidos em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal

terciarias.

Exposicgao (E)

Estratégia nutricional precoce composta por: (1) inicio da nutricdo parenteral
até 24 horas de vida com metas de proteina de 3,5—4,0 g/kg/dia e energia de
90-110 kcal/kg/dia até o 7° dia; (2) inicio da nutricdo enteral até 24 horas de
vida com leite humano preferencial, avango progressivo de 20—-30 mL/kg/dia e

fortificagédo ao atingir 100—120 mL/kg/dia.

Comparagiao
(C)

Desfecho

primario (O)

Prematuros nos quais a nutrigdo parenteral e/ou enteral foi iniciada apés 24
horas de vida ou que n&o atingiram as metas calérico-proteicas até o sétimo
dia.

Neurodesenvolvimento aos 24 meses de idade corrigida avaliado pela Escala
Bayley de Desenvolvimento Infantil (Il ou IV), considerando atraso quando
escore composto < 85.

Desfechos
secundarios
(0)

Crescimento (z-escore de perimetro cefalico aos 24 meses), tempo para
nutricdo enteral plena, ganho ponderoestatural até a alta hospitalar e
complicagbes neonatais (sepse tardia, enterocolite necrosante, displasia
broncopulmonar, hemorragia intraventricular grave, retinopatia da

prematuridade e colestase associada a nutricdo parenteral).

Tempo (T)

Exposicao registrada durante a primeira semana de vida (D0-D7), com

seguimento clinico até 24 meses de idade corrigida.

Fonte: Autoria prépria (2026).

O estudo foi conduzido em trés Unidades de Terapia Intensiva Neonatal, durante um

periodo de recrutamento consecutivo de 18 meses, com seguimento clinico até 24 meses de

idade corrigida. A escolha desse intervalo de acompanhamento fundamenta-se no fato de que os

dois primeiros anos de vida corrigida constituem um periodo especialmente relevante para a

avaliacao dos efeitos do cuidado neonatal sobre o crescimento e o neurodesenvolvimento,

particularmente em recém-nascidos muito prematuros. O projeto foi submetido e aprovado pelos

Comités de Etica em Pesquisa das instituigdes participantes, e a inclusdo dos pacientes ocorreu
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somente apds a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido pelos responsaveis
legais (CAAE: 87247125.5.0000.0014).

Os critérios de inclusdo foram recém-nascidos com idade gestacional inferior a 32
semanas e/ou peso ao nascer inferior a 1.500 g, admitidos nas unidades participantes durante o
periodo do estudo. Optou-se por esse recorte por corresponder ao grupo de maior vulnerabilidade
clinica e nutricional, bem como de maior risco para desfechos adversos relacionados ao
crescimento e ao desenvolvimento neuroldgico. Foram excluidos recém-nascidos com
malformagdes congénitas maiores, cromossomopatias, doengas metabdlicas previamente
diagnosticadas, 6bito antes da alta hospitalar e aqueles cujas familias recusaram participagéo ou
ndo mantiveram seguimento minimo até 12 meses de idade corrigida. Ao final, 238 recém-
nascidos foram inicialmente incluidos, dos quais 220 completaram o acompanhamento até 24
meses.

A exposicdo principal de interesse foi definida como a adogido de estratégia nutricional
precoce nos primeiros dias de vida, contemplando, de forma integrada, a nutrigdo parenteral e a
nutricdo enteral. Considerou-se nutricdo parenteral precoce o inicio da oferta intravenosa de
nutrientes em até 24 horas de vida, com metas protocoladas para alcancgar aporte proteico de 3,5
a 4,0 g/kg/dia e aporte energético de 90 a 110 kcal/kg/dia até o sétimo dia de vida, além da
introducéo de lipidios entre 24 e 48 horas, com progresséo gradual até 3 g/kg/dia. Paralelamente,
definiu-se como nutricdo enteral precoce o inicio da dieta em até 24 horas de vida,
preferencialmente com leite humano da propria mae e, na sua indisponibilidade, com leite humano
pasteurizado proveniente de banco de leite, com progresséo diaria de 20 a 30 mL/kg/dia até o
estabelecimento de dieta plena, bem como fortificagdo apds o alcance de 100 a 120 mL/kg/dia.
Também foi registrada a predominadncia do tipo de dieta enteral na primeira semana,
considerando-se como alta exposi¢édo ao leite humano a participagédo igual ou superior a 75% do
volume ofertado.

O grupo comparador foi constituido por recém-nascidos em que a nutricdo parenteral e/ou
enteral foi iniciada apos 24 horas de vida ou em que as metas caldrico-proteicas previstas ndo
foram alcangadas até o sétimo dia. Essa definicao permitiu distinguir, de maneira operacional, os
pacientes efetivamente expostos a uma estratégia nutricional precoce e protocolizada daqueles
submetidos a condutas tardias ou incompletas, favorecendo comparagédo mais consistente entre
0S grupos.

O desfecho priméario foi o neurodesenvolvimento aos 24 meses de idade corrigida,
avaliado por meio das Escalas Bayley de Desenvolvimento Infantil, terceira ou quarta edigao,
conforme disponibilidade institucional. A Bayley € amplamente empregada na avaliagao formal do
desenvolvimento de criangcas pequenas e permite mensurar, de forma padronizada, os dominios

cognitivo, de linguagem e motor em criangas de 16 dias a 42 meses, sendo particularmente util na
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identificacdo de atraso do desenvolvimento em populagdes de risco, como prematuros extremos
(Balasundaram; Avulakunta, 2022; Pearson, 2026). Para o presente estudo, foi adotado como
critério de atraso escore composto inferior a 85 em qualquer dos dominios avaliados.

Como desfechos secundarios, foram analisados o z-escore de perimetro cefalico aos 24
meses, o0 tempo para atingir nutricdo enteral plena, o ganho ponderoestatural até a alta hospitalar
e a ocorréncia de complicagdes neonatais relevantes, a saber: sepse tardia, enterocolite
necrosante estagio Il ou superior, displasia broncopulmonar, hemorragia intraventricular grave e
retinopatia da prematuridade em formas graves, além de colestase associada a nutricao
parenteral. A enterocolite necrosante foi classificada segundo os critérios modificados de Bell,
amplamente utilizados na pratica clinica e em estudos neonatais para graduar a gravidade da
doencga, enquanto a retinopatia da prematuridade foi categorizada conforme a terceira edicdo da
International Classification of Retinopathy of Prematurity (ICROP3), atualizagao internacional que
incorporou novos elementos diagnésticos e terapéuticos na classificagdo dessa morbidade.

A exposig¢do foi registrada ao longo da primeira semana de vida, compreendendo o
periodo entre o nascimento e o sétimo dia. Apds essa etapa inicial, os recém-nascidos foram
acompanhados durante toda a internagdo neonatal e, subsequentemente, em consultas
ambulatoriais programadas aos 6, 12, 18 e 24 meses de idade corrigida. A avaliagédo final do
neurodesenvolvimento foi realizada aos 24 meses por profissionais treinados e cegos quanto ao
status de exposigao nutricional, com o objetivo de reduzir viés de aferi¢do.

A coleta de dados contemplou variaveis perinatais, nutricionais, clinicas e
antropométricas. Entre as variaveis perinatais, foram registradas idade gestacional, peso ao
nascer, sexo, uso de corticoide antenatal, tipo de parto e escore de gravidade neonatal SNAPPE-
II. No que se refere aos dados nutricionais, foram documentados o momento de inicio da nutricdo
parenteral e enteral, a progressdo do aporte de proteina, energia e lipidios, o tempo de
permanéncia em nutricdo parenteral, o uso de fortificantes e a proporgao de leite humano na dieta
enteral. As complicagdes neonatais foram obtidas a partir de revisao padronizada de prontuarios,
respeitando-se definicbes clinicas previamente estabelecidas. Por sua vez, as medidas de
crescimento foram obtidas na alta e nas consultas de seguimento, incluindo peso, comprimento e
perimetro cefalico.

Considerando a natureza observacional do estudo, foram previamente definidos
potenciais fatores de confusdo com plausibilidade clinica e epidemioldgica, incluindo idade
gestacional, peso ao nascer, condicdo de pequeno para a idade gestacional, sexo, gravidade
clinica inicial, uso de corticoide antenatal e ocorréncia de complicagbes maiores, como hemorragia
intraventricular grave, displasia broncopulmonar e retinopatia da prematuridade grave. A inclusao

dessas variaveis teve por finalidade reduzir o efeito de diferencas basais entre expostos e nao
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expostos, permitindo estimativas mais robustas da associacdo entre a estratégia nutricional
precoce e os desfechos estudados.

A anadlise estatistica foi conduzida inicialmente por meio de estatistica descritiva. As
variaveis categoricas foram apresentadas em frequéncias absolutas e relativas, enquanto as
variaveis continuas foram descritas por média e desvio-padrdo ou mediana e intervalo interquartil,
conforme a distribuicdo dos dados. Para comparagdes bivariadas entre grupos, utilizaram-se os
testes do qui-quadrado ou exato de Fisher para variaveis categoricas, e o teste t de Student ou
Mann-Whitney para variaveis continuas. Em seguida, foram ajustados modelos multivariaveis para
avaliar a associagdo entre exposicdo nutricional precoce e os desfechos de interesse. Para
desfechos dicotdmicos, empregou-se regressao logistica ou modelos apropriados para estimativa
de razao de risco ajustada; para escores continuos da Bayley, adotou-se regressao linear multipla.
Adicionalmente, foi realizada ponderacdo por escore de propensdo, estratégia amplamente
utilizada em estudos observacionais para melhorar o balanceamento das caracteristicas basais
entre grupos expostos e ndo expostos. Os efeitos foram expressos por coeficientes beta ajustados
ou razdes de risco ajustadas, sempre acompanhados de intervalos de confianga de 95%. O nivel
de significancia adotado foi de 5%, em testes bicaudais. As andlises foram realizadas nos
programas SPSS versdo 26 e R versdo 4.3. Por fim, os dados faltantes foram tratados por
imputagcao multipla, a fim de reduzir perda de precisdo e minimizar viés associado a auséncia nao

aleatéria de informagdes.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 Caracterizagdo da coorte estudada

A populacdo analisada neste estudo foi composta por 238 recém-nascidos prematuros
com idade gestacional inferior a 32 semanas e/ou peso ao nascer inferior a 1.500 g, dos quais 220
completaram o acompanhamento até 24 meses de idade corrigida. A idade gestacional média
observada foi de aproximadamente 29 semanas, com discreto predominio do sexo masculino
(51%). Entre as principais morbidades neonatais identificadas durante o periodo de internagéo
destacaram-se sepse tardia (22%), displasia broncopulmonar (18%), hemorragia intraventricular
grave (7%), enterocolite necrosante estagio Il ou superior (7%) e retinopatia da prematuridade
grave (6%). Esses achados sdo consistentes com a literatura neonatal, que aponta elevada
incidéncia dessas complicagbes em populagbes de prematuros muito baixo peso, particularmente
em unidades de terapia intensiva neonatal de referéncia (Vasconcelos; Silva; Santos, 2025; Silva
et al., 2023).

De maneira complementar, a analise das caracteristicas clinicas basais indicou que nao
houve diferengas estatisticamente significativas entre os grupos expostos e ndo expostos a
estratégia nutricional precoce apds a aplicacdo de ponderacéo por escore de propensdo. Esse
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aspecto metodoldgico é relevante, pois contribui para reduzir possiveis vieses de selegédo e
melhora a comparabilidade entre os grupos avaliados, permitindo maior robustez na interpretacao
dos resultados observados. Estudos recentes que investigam intervengdes nutricionais em
prematuros também enfatizam a importancia do controle de variaveis confundidoras, como idade
gestacional, peso ao nascer e gravidade clinica inicial, uma vez que esses fatores exercem
influéncia direta sobre os desfechos neonatais e o desenvolvimento neurologico subsequente
(Robinson et al., 2023; Brown; Stremming; Robinson, 2024).

Além disso, é importante destacar que recém-nascidos prematuros apresentam
caracteristicas metabdlicas e fisiolégicas particulares que os tornam altamente dependentes de
estratégias nutricionais adequadas nas primeiras semanas de vida. A interrup¢cdo precoce da
gestagao resulta na perda de um periodo critico de crescimento intrauterino caracterizado por
intensa deposicéo proteica e rapida expansao cerebral. Consequentemente, déficits nutricionais
nesse periodo podem comprometer processos essenciais do desenvolvimento neuroldgico,
incluindo neurogénese, sinaptogénese e mielinizagao (Alanazi et al., 2024; De Nardo et al., 2022).
Nesse contexto, compreender o impacto das praticas nutricionais precoces sobre os desfechos
clinicos e neurodesenvolvimentais torna-se fundamental para o aprimoramento do cuidado

neonatal.

3.2. Estratégias nutricionais adotadas na primeira semana de vida

No presente estudo, observou-se que 72% dos recém-nascidos receberam nutricdo
parenteral precoce, iniciada nas primeiras 24 horas de vida, enquanto 68% iniciaram nutricdo
enteral dentro do mesmo periodo. Além disso, aproximadamente 61% dos prematuros atingiram
simultaneamente as metas caldrico-proteicas estabelecidas até o sétimo dia de vida,
demonstrando aderéncia relativamente elevada aos protocolos nutricionais institucionais.
Observou-se ainda que cerca de 74% dos recém-nascidos receberam dieta predominantemente
composta por leite humano durante a primeira semana. Esses achados refletem uma tendéncia
crescente na pratica neonatal contemporanea de priorizar estratégias nutricionais precoces e
individualizadas, com o objetivo de minimizar o déficit nutricional acumulado frequentemente
observado em prematuros hospitalizados (Robinson et al., 2023; Brown; Stremming; Robinson,
2024).

A nutricdo parenteral precoce tem sido amplamente recomendada em prematuros muito
baixo peso, sobretudo em razdo da imaturidade funcional do trato gastrointestinal nos primeiros
dias de vida. De acordo com Robinson et al., (2023), o inicio precoce da nutrigdo parenteral
permite fornecer rapidamente aminoacidos, lipidios e glicose em quantidades adequadas,
prevenindo estado catabdlico e favorecendo balancgo nitrogenado positivo. Além disso, estudos

randomizados demonstram que a oferta adequada de proteinas nas primeiras semanas de vida
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esta associada a maior ganho ponderal e melhor crescimento cerebral em prematuros extremos
(Morris et al., 2022; Sjobom et al., 2023).

Paralelamente, a introdugéo precoce da nutricdo enteral desempenha papel essencial na
maturagéo do sistema gastrointestinal e na modulagcdo da microbiota intestinal. Diversos estudos
indicam que a alimentagdo enteral precoce estimula a motilidade intestinal, promove o
desenvolvimento da barreira mucosa e reduz o risco de infecgbes sistémicas associadas a
translocagao bacteriana (Thoene; Anderson-Berry, 2021; Freire et al., 2024). Nesse sentido, os
resultados deste estudo, que demonstraram menor tempo para atingir nutricdo enteral plena no

grupo submetido a estratégia nutricional precoce, corroboram evidéncias de que a introdugéo

progressiva da dieta enteral pode ser realizada de forma segura em prematuros.

3.3. Complicagdes neonatais associadas as praticas nutricionais

A analise das complicagdes neonatais revelou que a incidéncia de sepse tardia foi
significativamente menor entre os recém-nascidos que receberam nutricdo precoce (18%) em
comparagdo ao grupo nao precoce (28%). Esse resultado é particularmente relevante,
considerando que a sepse tardia representa uma das principais causas de morbidade e
mortalidade em prematuros hospitalizados. Evidéncias recentes sugerem que a introdugao
precoce da nutricdo enteral pode contribuir para o fortalecimento da barreira intestinal e para a
colonizagao por microbiota benéfica, reduzindo o risco de infecgdes sistémicas (Coyne et al.,
2024; Thoene; Anderson-Berry, 2021).

Além disso, observou-se que a permanéncia prolongada em nutrigdo parenteral esteve
associada a maior incidéncia de colestase associada a nutricdo parenteral. Essa complicagéo é
amplamente descrita na literatura neonatal e estd relacionada a diversos fatores, incluindo
exposicdo prolongada a emulsbes lipidicas, imaturidade hepatica e presenga de processos
inflamatérios sistémicos (Vasconcelos; Silva; Santos, 2025; Silva et al., 2023). Dessa forma,
estratégias que favoregam a transigao precoce para nutrigdo enteral podem contribuir para reduzir
a ocorréncia dessa condigcao.

Por outro lado, ndo foram observadas diferengcas significativas na incidéncia de
enterocolite necrosante entre os grupos analisados. Esse achado é consistente com estudos que
demonstram que a introdugdo precoce da dieta enteral, quando realizada de forma controlada e
com predominéncia de leite humano, ndo aumenta o risco dessa complicagéo (Roy et al., 2021;
Greene; O'donnell; Walshe, 2023). Pelo contrario, protocolos estruturados de alimentagéo enteral
podem inclusive reduzir o tempo de exposicdo a nutricdo parenteral e melhorar os desfechos
clinicos em prematuros.

A Figura 1 mostra a distribuicdo percentual de sepse tardia, enterocolite necrosante (NEC

2 1) e colestase associada a nutricdo parenteral (NP) entre os grupos avaliados.
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Figura 1. Comparagéo dos desfechos clinicos neonatais entre os grupos de nutricdo precoce e
nao precoce
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Fonte: Autoria propria (2026).

3.4. Crescimento e parametros antropométricos

Em relagdo aos pardmetros de crescimento, os prematuros submetidos a estratégia
nutricional precoce apresentaram melhores indicadores antropométricos ao longo do
acompanhamento. Observou-se, particularmente, diferenca significativa no z-escore de perimetro
cefalico aos 24 meses de idade corrigida, indicando crescimento craniano mais favoravel no grupo
exposto a nutricdo precoce. Esse achado possui importante relevancia clinica, uma vez que o
crescimento do perimetro cefalico é frequentemente utilizado como marcador indireto do
crescimento cerebral em prematuros (Alanazi et al., 2024; Kwinta et al., 2024).

Diversos estudos tém demonstrado associagao entre crescimento craniano adequado nos
primeiros meses de vida e melhores desfechos cognitivos na infancia. A nutricdo adequada nas
primeiras semanas de vida fornece substratos essenciais para o desenvolvimento neuronal,
incluindo aminoacidos, acidos graxos essenciais e fatores de crescimento envolvidos na
maturagao do sistema nervoso central (De Nardo et al., 2022; Sjébom et al., 2023). Dessa forma,
0 crescimento craniano observado neste estudo pode refletir impacto positivo da estratégia
nutricional precoce sobre o desenvolvimento cerebral.

Além disso, a analise da ingestdo proteica demonstrou associagédo positiva entre maior
oferta de proteina na primeira semana de vida e melhores escores cognitivos aos 24 meses. Esse
resultado reforga a importancia do aporte proteico adequado no periodo neonatal precoce, etapa
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critica para o crescimento celular e a formagdo de conexdes neurais (Brown; Stremming;
Robinson, 2024; Morris et al., 2022).

3.5. Neurodesenvolvimento aos 24 meses

O principal desfecho deste estudo foi o neurodesenvolvimento aos 24 meses de idade
corrigida. Os resultados demonstraram reducgéo significativa da proporgao de atraso em qualquer
dominio da escala Bayley entre os prematuros que receberam nutrigdo precoce (27%) em
comparagao ao grupo nao precoce (41%), observados na Figura 2. Esses achados sugerem que
estratégias nutricionais implementadas nos primeiros dias de vida podem exercer efeito protetor
sobre o desenvolvimento neurolégico em prematuros muito baixo peso.

No dominio cognitivo, os recém-nascidos expostos a nutricdo precoce apresentaram
escores médios superiores aos observados no grupo comparador. Esse resultado estd em
consonancia com evidéncias provenientes de ensaios clinicos e estudos de coorte que
demonstram associagao entre maior ingestao nutricional precoce e melhores desfechos cognitivos
em prematuros (Morris et al., 2022; Bishara et al., 2024). Acredita-se que a disponibilidade
adequada de nutrientes durante os primeiros dias de vida favorega o crescimento estrutural do

cérebro e a formacgéao de circuitos neurais envolvidos em fungbes cognitivas complexas (Figura 2).

Figura 2. Associagao entre ingestao proteica média na primeira semana de vida e escore
cognitivo Bayley aos 24 meses de idade corrigida
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Fonte: Autoria propria (2026).
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Em relacdo ao dominio da linguagem, observou-se menor risco de atraso entre os
prematuros cuja dieta enteral foi predominantemente composta por leite humano. O leite humano
contém diversos componentes bioativos, incluindo acidos graxos poli-insaturados de cadeia longa,
fatores de crescimento e citocinas imunomoduladoras, que desempenham papel fundamental no
desenvolvimento cerebral e na protegdo contra processos inflamatoérios (Coyne et al., 2024;
Thoene; Anderson-Berry, 2021). Dessa forma, a promogao do aleitamento com leite humano
constitui estratégia essencial para o cuidado nutricional de prematuros.

Na Figura 3, observa-se maior desempenho nos dominios cognitivo e de linguagem no

grupo que recebeu nutricdo precoce.

Figura 3. Comparagao dos escores de neurodesenvolvimento (Bayley) entre os grupos de
nutricao precoce e nao precoce
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Fonte: Autoria prépria (2026).
3.6. Implicagoes clinicas

De maneira geral, os resultados obtidos neste estudo reforcam a relevancia da
implementagao de protocolos nutricionais estruturados nas unidades de terapia intensiva neonatal.
Estratégias que priorizem o inicio precoce da nutrigdo parenteral e enteral, associadas a rapida
progressdo das metas caldrico-proteicas e a predominancia de leite humano, podem contribuir
significativamente para a melhora dos desfechos clinicos e do desenvolvimento neuroldégico em

prematuros.
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Além disso, a adogédo de programas institucionais de cuidado nutricional neonatal pode
representar importante estratégia para reduzir complicacbes associadas a prematuridade e
melhorar a qualidade de vida dessas criangas ao longo do desenvolvimento. Diretrizes
internacionais reforcam que a nutricido precoce constitui componente fundamental do cuidado
neonatal, devendo ser incorporada de forma sistematica na pratica clinica (Robinson et al., 2023;
Alanazi et al., 2024).

4. CONSIDERAGOES

A nutricdo adequada durante os primeiros dias de vida constitui um dos fatores mais
determinantes para o progndstico clinico e neurolégico de recém-nascidos prematuros.
Considerando a elevada vulnerabilidade metabdlica e o rapido crescimento cerebral que
caracteriza esse periodo, estratégias nutricionais bem estruturadas tornam-se fundamentais para
favorecer o desenvolvimento adequado e minimizar possiveis complicagdes associadas a
prematuridade. Nesse contexto, o presente estudo teve como objetivo analisar a influéncia da
nutricdo parenteral e enteral iniciadas precocemente sobre os desfechos clinicos e o
desenvolvimento neuropsicomotor de prematuros acompanhados até os 24 meses de idade
corrigida.

Os resultados obtidos demonstram que a implementacdo de estratégias nutricionais
precoces, caracterizadas pelo inicio da nutricdo parenteral e enteral nas primeiras 24 horas de
vida e pelo alcance adequado das metas caldrico-proteicas durante a primeira semana, esteve
associada a desfechos clinicos mais favoraveis. Observou-se, particularmente, tendéncia a
redugédo de complicagdes relacionadas a nutricdo parenteral prolongada, como a colestase, além
de menor ocorréncia de alguns eventos infecciosos tardios. Esses achados reforcam evidéncias
previamente descritas na literatura, segundo as quais o suporte nutricional precoce contribui para
maior estabilidade metabdlica, melhor adaptagéo fisioldgica no periodo neonatal e redugdo do
tempo necessario para atingir nutricdo enteral plena.

Além disso, verificou-se que os prematuros expostos a maior aporte nutricional nos
primeiros dias de vida apresentaram melhores escores nos dominios cognitivo e de linguagem
avaliados pela Escala Bayley de Desenvolvimento Infantil aos 24 meses de idade corrigida. Esse
resultado sugere que a nutricdo neonatal desempenha papel relevante no processo de maturagao
do sistema nervoso central, uma vez que a adequada oferta de nutrientes essenciais favorece
mecanismos biolégicos fundamentais, como a neurogénese, a mielinizagdo e o estabelecimento
de conexdes sinapticas. Dessa forma, a nutricdo precoce nao apenas contribui para o crescimento
somatico adequado, mas também exerce influéncia significativa sobre o desenvolvimento

neuropsicomotor durante os primeiros anos de vida.
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Outro aspecto importante observado neste estudo refere-se a associacao positiva entre
maior ingestdo proteica durante a primeira semana de vida e melhores resultados cognitivos no
acompanhamento longitudinal. Esse achado reforga a importancia do adequado aporte de
proteinas e energia em um periodo critico do desenvolvimento cerebral, no qual ocorre intensa
atividade metabdlica e rapida expansdo do tecido neural. Assim, estratégias nutricionais que
priorizem o alcance precoce das metas calérico-proteicas recomendadas para prematuros podem
representar uma intervengao de alto impacto na prevengao de déficits neurodesenvolvimentais e
na promogao de melhores resultados funcionais ao longo da infancia.

Adicionalmente, é importante destacar que a implementacdo de protocolos nutricionais
baseados em evidéncias contribui para padronizar o cuidado nas unidades de terapia intensiva
neonatal, favorecendo a tomada de decisdes clinicas mais seguras e eficazes. Nesse sentido, a
atuacdo integrada das equipes multiprofissionais, incluindo médicos neonatologistas,
nutricionistas, enfermeiros e demais profissionais da saude, torna-se essencial para garantir a
adequada prescrigao, monitoramento e ajuste das estratégias nutricionais ao longo da evolugao
clinica dos prematuros.

Entretanto, apesar das contribui¢cdes relevantes deste estudo para a compreensao do
papel da nutricdo precoce no desenvolvimento de prematuros, algumas limitagbes devem ser
consideradas. Entre elas destacam-se a influéncia de fatores clinicos inerentes a prematuridade
extrema, como condigdes inflamatdrias, instabilidade hemodinamica e presenga de comorbidades
neonatais, que podem interferir nos desfechos avaliados. Além disso, eventuais variagdes nos
protocolos assistenciais entre diferentes servicos neonatais podem influenciar parcialmente os
resultados observados. Ademais, embora o0 acompanhamento até os 24 meses de idade corrigida
permita avaliar importantes marcos do desenvolvimento infantil, alteragdes cognitivas mais sutis
podem manifestar-se em fases posteriores da infancia, o que reforca a importancia de
seguimentos longitudinais mais prolongados.

Diante dessas consideragbes, torna-se evidente a necessidade de novos estudos,
preferencialmente multicéntricos e com amostras mais amplas, que investiguem de forma mais
aprofundada os efeitos das estratégias nutricionais precoces sobre o desenvolvimento
neuropsicomotor em longo prazo. Investigagdes futuras também poderdo explorar com maior
detalhamento o impacto de diferentes composi¢des nutricionais, incluindo a qualidade das fontes
proteicas, a suplementagdo de acidos graxos essenciais € o papel do leite humano no
desenvolvimento cerebral de prematuros.

Dessa forma, investir na qualificagdo das estratégias nutricionais no periodo neonatal néo
apenas representa uma intervencao terapéutica relevante no cuidado imediato desses pacientes,
mas também configura uma importante estratégia de promocdo de saude e de melhoria da

qualidade de vida de individuos nascidos prematuramente.
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