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RESUMO

Introducido: As malformagdes congénitas das estruturas que recobrem o sistema nervoso
central sdo chamadas de defeitos de fechamento do tubo neural (DFTN). Os DFTN incluem a
anencefalia, iniencefalia, espinha bifida e cefalocele.

Objetivos: Descrever a freqiiéncia, fatores associados, evolugdo clinica e morbimortalidade
de pacientes com DFTN.

Métodos: Foi realizado um estudo retrospectivo, descritivo e transversal de pacientes com
DFTN entre os recém-nascidos da Maternidade do Hospital Universitario da UFSC e da
Maternidade Carmela Dutra em Floriandpolis, no Estado de Santa Catarina, Brasil, no periodo
de 01/01/2000 a 31/12/2004. O seguimento clinico dos pacientes com DFTN foi realizado
através da andlise dos registros de prontudrios médicos no Hospital Infantil Joana de Gusmao
em Floriandpolis, Santa Catarina, Brasil.

Resultados: De um total de 29.310 recém-nascidos examinados, em 51 pacientes foram
diagnosticados DFTN. A freqiiéncia geral de DFTN foi de 17,4/10.000 nascimentos. As taxas
encontradas para espinha bifida foram de 12,96/10.000, para cefalocele foram de 1,70/10.000
e para anencefalia e cranioraquisquise foi de 2,04/10.000. Foi realizado estudo descritivo
sobre 0 acompanhamento clinico destes pacientes. As freqii€ncias foram comparadas com o
Estudo Colaborativo Latino-americano de Malformacdes Congénitas (ECLAMC).
Conclusoes: As taxas encontradas para espinha bifida e cefalocele estavam dentro do limite
esperado. O nimero de casos de anencefalia e cranioraquisquise observados foi menor do
que o esperado (IC = 99%, p<0,01), com significancia estatistica. Neste estudo, apenas uma
das 51 maes de pacientes com defeitos de fechamento do tubo neural fez uso pré-
concepcional de 4cido félico. De 51 pacientes, seis (11,76%) eram natimortos e oito
(17,77%) dos pacientes nativivos vieram a Obito precoce. No total, 38 pacientes foram
submetidos a cirurgia para correcdo do defeito e 28 pacientes necessitaram de derivacdo
ventriculo-peritoneal. As alteragdes mais freqiientemente encontradas foram ortopédicas,

uroldgicas e neuroldgicas e estavam de acordo com o que € descrito na literatura.
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ABSTRACT

Introduction: The human malformations of the structures that recover the central nervous
system are called neural tube defects (NTD). The NTD include the anencephaly, iniencephaly,
spina bifida and encephalocele.

Objectives: Describe the frequency, associated factors and morbimortality of patients with
NTD.

Methods: A retrospective, descriptive and transversal study was carried out to evaluate the
patients with NTD between the births of the Maternity of the University Hospital of the UFSC
and the Maternity Carmela Dutra in Floriandpolis, in the State of Santa Catarina, Brazil, in the
period of 01/01/2000 to 31/12/2004. The follow up study analysed the clinical records of the
Joana de Gusmao Hospital in Floriandpolis, Santa Catarina, Brazil.

Results: The general frequency of NTD was of 17,4/10.000 births. The rates found for spina
bifida had been of 12,96/10.000, for encephalocele had been of 1,70/10.000 and for
anencephaly and craniorachischisis it was of 2,04/10.000. A descriptive study on the clinical
follow up of these patients was carried out. Frequencies were compared with the Colaborative
Study of Congenital Malformations in Latin America.

Conclusions: The rates found for spina bifida and encephalocele were inside of the waited
limit. The number of cases of anencephaly and craniorachischisis observed was lesser of the
waited (IC = 99%, p<0,01), with statistical significance. On this study, only one of 51 mothers
of patients with NTD has used acid folic before get pregnant. It was found that 11.76% of the
51 patients were stillborn and 17.77% of the newborn had come to death. In totality, 38
patients had been submitted to the surgery for correction of the defect. These, 28 patients had
needed ventriculoperitoneal shunts. The alterations more frequently found had been

orthopedic, urological and neurological and were inside of that is described in literature.
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1 INTRODUCAO

As malformagdes congénitas das estruturas que recobrem o sistema nervoso central
(meninges, arcos vertebrais, musculos e pele) sdo chamadas de defeitos de fechamento do
tubo neural (DFTN)."?

Os DFTN incluem a anencefalia, iniencefalia, espinha bifida e cefalocele.>* Os DFTN
podem afetar qualquer parte do neuroeixo.’

A anencefalia é definida como a auséncia completa (holo) ou parcial (mero) do cérebro,
causada por uma falha no fechamento do tubo neural cefdlico, resultando na protrusdo de
tecido cerebral através do defeito na calvaria (exencefalia) e na sua degeneracio™ (Figura

1).°

Anencefalia enEN

Figura 1 — Anencefalia.

Iniencefalia € um processo disrdfico da regido occipital, onde o forame magno ¢é
continuo com a regidao normal da fontanela posterior e o occipital defeituoso pode ser
continuo com a vértebra abaixo. A cabeca estd severamente retrofletida, e ha lordose cervical

L . 4 ye
e tordcica e pescogo ausente™ (Figura 2).°



Figura 2 — Fotografia da vista dorsal de um recém-

nascido com iniencefalia e cranioraquisquise

associada.

Espinha bifida (raquisquise) é um defeito de fechamento 6sseo, geralmente posterior,
da coluna vertebral. O defeito pode ser recoberto por pele normal (oculta) ou estar associada
com um saco protruso (cistica). Um saco contendo meninges e liquido cerebroespinhal é
denominada meningocele; um saco contendo elementos da medula espinhal e/ou nervos é
uma mielomeningocele. Mielosquise ocorre quando o tubo neural ndo é recoberto e entdo
fica aberto ao exterior’ (Figura 3).

Quanto a apresentacdo da mielomeningocele, a jun¢do toraco-lombar € a localizacdo

mais comumente afetada (45%), seguida pela lombar (20%), lombossacra (20%) e sacral

(10%). Localizagdes mais rostrais estio envolvidas em somente 5% dos casos.’



Tipos de espinha bifida aberta com protrusdo dos contetidos da medula

Meningocele Meningomielocelg

Figura 3 — Tipos de espinha bifida aberta com protrusao dos conteidos da

medula.

Cefalocele € a herniagdo do cérebro (encefalocele) ou de um saco ndo contendo tecido
cerebral (meningocele craniana) através de uma abertura congénita do cranio. A protrusdo é
recoberta por pele intacta ou epitélio fino a menos que ocorra uma deterioragio secundéria™

(Figura 4).6

Encefalocele

/ou:czpital \

Figura 4 — Encefalocele occipital.



Os defeitos de fechamento do tubo neural ocorrem devido a uma falha no processo da
neurulacdo, que consiste na formacdo da placa neural e pregas neurais e fechamento destas
pregas para formar o tubo neural. A neurulagdo comeca por volta do 18° dia do
desenvolvimento embriondrio na regido do quarto ao sexto pares de somitos. Neste estagio,
os dois tercos cefédlicos da placa e do tubo neural até o quarto par de somitos representam o
futuro encéfalo, enquanto o terco caudal da placa e do tubo neural representam a futura
medula espinhal. A fusdo das pregas neurais avanca em dire¢do cefélica e caudal até que
somente pequenas dreas permanecam abertas em ambas as extremidades. Nestes locais, a luz
do tubo neural - canal neural - comunica-se livremente com a cavidade amnidtica. A abertura
cranial, o neuroporo rostral, fecha-se por volta do vigésimo quinto dia; o neuroporo caudal
fecha-se dois dias mais tarde. As paredes do tubo neural se espessam para formar o encéfalo
e a medula espinhal. O canal neural é convertido no sistema ventricular do encéfalo e no

canal central da medula espinhal2 (Figura 5).6
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Figura 5 — Embrido aos 24 dias (vista dorsal).

Os defeitos de fechamento do tubo neural sdo comuns e variam em prevaléncia
conforme a origem étnica, geografica e socioecondmica.'™’ Em geral, eles afetam 10/10.000
nascidos vivos no mundo, com taxas elevadas na China (espinha bifida: 6,67/10.000
nascimentos), no México (anencefalia: 5,50/10.000 nascimentos) e Emirados Arabes

(espinha bifida: 13,09/10.000 nascimentos).4 Na América do Sul, os registros mostram



anencefalia ocorrendo em 6,99/10.000 nascimentos, espinha bifida em 9,72/10.000
nascimentos e encefalocele em 2,73/10.000 nascimentos.*

Estudos familiares sugerem um risco de recorréncia para parentes de primeiro grau de
individuos afetados de aproximadamente 1 em 30. Para parentes de segundo grau (filhos dos
irmaos ou irmas da mae) o risco é de aproximadamente 1:220. Maes afetadas parecem ter
uma chance de 0,5 a 1% de terem um filho afetado por DFTN. Porém, ainda ndo h4 consenso
sobre as taxas de recorréncia entre parentes.8

O Estudo Colaborativo Latino-americano de Malformagdes Congénitas (ECLAMC),
fundado em 1967, é um programa de investigacdo de malformacdes congénitas e suas causas,
sendo reconhecido pela Organizacio Mundial de Satde como centro colaborador para a
prevencao de malformagdes congénitas. Abrange 173 hospitais na América Latina, entre eles,
a Maternidade Carmela Dutra e Maternidade do Hospital Universitario da Universidade
Federal de Santa Catarina.’

Conforme o ECLAMC'", a espinha bifida é o defeito mais freqiiente, seguido da
anencefalia e depois da encefalocele. O ECLAMC'® encontrou no periodo de 1982-2003,
para anencefalia, a taxa de 5,53/10.000 nascimentos na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e
de 3,21/10.000 na Maternidade do HU-UFSC. Para a espinha bifida, as taxas registradas
foram de 8,54/10.000 na MCD e de 7,49/10.000 no HU —UFSC. O mesmo estudo encontrou
para cefalocele a taxa de 1,44/10.000 na MCD e de 2,14/10.000 nascimentos no HU.

Os defeitos de fechamento do tubo neural ocorrem de forma isolada ou associada a
outras malformacgdes. Os casos isolados sdao de origem multifatorial e as formas associadas
podem fazer parte de sindromes monogénicas ou cromossdmicas.”’ Pode-se citar algumas
sindromes que podem incluir DFTN, como anomalias cromossdmicas (anencefalia ocorrendo
em trissomia do 18, trissomia do 21, espinha bifida ocorrendo em triploidias, tetraploidias) e
outras sindromes como a sindrome de CHILD, Goldberg, Kousseff , Waardenburg, Meckel-
Gruber e outras.’ Alguns estudos sugerem que, em algumas familias, a heranca possa ser
monogeénica autossdmica dominante com penetrancia incompleta, autossémica recessiva ou
ligada ao X."" Existem genes responséveis pelo fechamento do tubo neural mapeados através
de exames citogenéticos e que foram localizados em 1g43, 5p15.3-p15.2."!

Virios estudos mostram a existéncia de fatores ambientais envolvidos na etiologia dos
DFTN, como hipotermia, baixo padrdo sécio-econdmico, uso de carbamazepina, 4cido
valpréico, deficiéncias nutricionais e deficiéncias vitaminicas.'” A relagdo entre o uso peri-
concepcional de acido félico e a redugdo da incidéncia DFTN tem sido sugerida nos dltimos

2 12 L, . ,1 . . . .
30 anos por varios autores. ©~ O 4cido félico € uma vitamina do complexo B que ajuda a



prevenir alguns tipos de malformagdes congénitas, entre elas, os defeitos de fechamento do
tubo neural."?

Em um estudo sobre defeitos de fechamento do tubo neural no Chile, com pesquisa
populacional baseada no ECLAMC, foi verificado que as taxas de incidéncia para espinha
bifida e anencefalia diminuiram com a suplementacdo nutricional com acido félico, sem a
interferéncia de tendéncias seculares.'*

A suplementacdo didria com dcido félico, se realizada adequadamente antes e apOs
engravidar, previne a ocorréncia de 50 a 75% dos casos de defeitos de fechamento do tubo
neural e também diminui as taxas de recorréncias dos defeitos. O CDC (Center for Disease
Control) recomenda a ingestio de 0,4 mg por dia de 4cido fdlico no periodo
periconcepcional, ou seja, antes e apds engravidar, para mulheres sem antecedentes de
gestacdo afetada por DFTN. Para as mulheres com histéria familiar positiva para DFTN,
diabéticas, ou que estejam fazendo uso de 4cido valpréico ou carbamazepina, a dose
recomendada € de 4 mg/dial.13

O diagnéstico pré-natal pode ser feito pelo exame ultrassonografico. A ultrassonografia
pode servir tanto de triagem como de diagndstico. O diagndstico bioquimico é sugerido pela
dosagem de alfafetoproteina (AFP) e/ou da acetilcolinesterase no liquido amnidtico. A AFP é
produzida no figado fetal. Na presenca de um defeito aberto, extravasa para o liquido
amnidtico para o sangue materno. Entre a 16* e 18" semanas de gestacdo, os niveis séricos
maternos sio cerca de quatro vezes maiores do que seriam em gestacdes ndo afetadas.'>'®

A anencefalia é a forma mais severa de DFTN, incompativel com a vida, por isso,
nenhum tratamento pds-natal € indicado, e a sobrevida destes pacientes € limitada a poucas
horas ou dias.>'* O DFTN mais comum e compativel com a vida é a mielomeningocele.'’

Para os casos de espinha bifida e encefalocele, o tratamento € cirtirgico e estes
pacientes devem ser submetidos ao fechamento do defeito apds o nascimento. O fechamento
envolve técnicas cldssicas de neurocirurgia. Os pacientes que desenvolvem hidrocefalia
requerem derivacdo ventriculo-peritoneal. A apresentacdo clinica € variavel, podendo ocorrer
formas assintomaticas (nos casos de espinha bifida oculta) ou varias seqiielas dependendo do
tipo de defeito, como assimetria de membros inferiores, pé torto, deformidades da coluna
vertebral, como escoliose, déficit neurolégico progressivo, incontinéncia urindria e/ou fecal,
déficit motor e/ou sensitivo, paraplegia, entre outros, como meningite, especialmente em

DFTN abertos.!”



Devido a complexidade dos problemas apresentados na abordagem dessas criancas, é
necessdria uma equipe multidisciplinar constituida por pediatras, neurocirurgioes,
ortopedistas e urologistas para lhes fornecer uma melhor assisténcia.’

A mielomeningocele é uma das primeiras malformacdes nao letais tratada por cirurgia
fetal em humanos.'® A malformacdo de Arnold-Chiari do tipo II e a hidrocefalia ocorrem em
até 90% dos casos™ e parecem derivar da exposicdo anormal da medula e, mais
especificamente, da perda de pressdo no territério caudal de circulacdo do liquor, com
possivel herniacdo de estruturas mais craniais, tais como o cerebelo.'® Quando ocorre
mielomeningocele, a simples exposicdo da medula ao liquido amnidtico e a trauma local é
um dos fatores responsdveis pela fisiopatologia das anormalidades motoras, autondmicas e
esqueléticas presentes nestes pacientes.'’

Estdo sendo descrito na literatura relatos de experiéncias com cirurgia fetal para
mielomeningocele humana intra-ttero, através de histerotomia ou histeroscopia. Este tipo de
tratamento, inclusive, pode diminuir o grau de herniag¢do do tecido nervoso em pacientes com
mielomeningocele e diminui a morbidade associada com a malformacdo de Chiari II que
inclui disfungdo, hidrocefalia e seringomielia.'”*

Nos Estados Unidos, o custo médio durante toda a vida de um paciente com espinha
bifida é em torno de 636.000 dodlares. Este é somente o custo médio por crianca, e para
algumas familias o custo total pode ser acima de 1.000.000 de dodlares. Além disso, o
nascimento de uma crianca com defeito de fechamento do tubo neural onera a familia sob
vérios aspectos, principalmente fisicos e emocionais."

Existe pouca literatura sobre o acompanhamento clinico de pacientes com DFTN no
nosso meio. E importante para os servicos clinicos conhecer as caracteristicas clinicas
responsaveis pelo progndstico dos pacientes com defeitos de fechamento do tubo neural. O
levantamento epidemiol6gico da incidéncia e morbimortalidade de defeitos de fechamento do
tubo neural nas comunidades a serem estudadas pode fornecer dados para futuras atividades
de planejamento em saide, como por exemplo, campanhas para informagdo, prevencdo e

diagnéstico precoce de defeitos de fechamento do tubo neural.



2 OBJETIVOS

Os objetivos deste trabalho foram:
1. Realizar um estudo epidemiolégico descritivo de defeitos de fechamento do tubo neural
entre os recém-nascidos da Maternidade do Hospital Universitario e da Maternidade Carmela
Dutra em Florian6polis, no Estado de Santa Catarina, Brasil, no periodo de 01 de janeiro de
2000 a 31 de dezembro de 2004.
2. Descrever a freqii€ncia, fatores associados, evolucdo clinica e morbimortalidade de
pacientes com defeitos de fechamento do tubo neural.
3. Verificar as freqiiéncias de defeitos de fechamento do tubo neural obtidas no Hospital
Universitario e Maternidade Carmela Dutra, no Estudo Colaborativo Latino-americano de
Malformagdes Congénitas (ECLAMC) e em outros estudos epidemioldgicos.

4. Apresentar estudo clinico-evolutivo dos pacientes afetados.



3 METODOS

3.1 Delineamento do estudo
Foi realizado um estudo retrospectivo, descritivo e transversal para avaliar a freqiiéncia,

fatores associados e morbimortalidade dos pacientes com DFTN.

3.2 Amostra dos pacientes e local

Foram incluidos no estudo todos os recém-nascidos afetados por DFTN na Maternidade
do Hospital Universitario Polydoro Ernani de Sdo Thiago da Universidade Federal de Santa
Catarina (HU-UFSC) e na Maternidade Carmela Dutra (MCD) em Floriandpolis, Brasil, entre
01 de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 e registrados pelo Estudo Colaborativo
Latino-americano de Malformagdes Congénitas (ECLAMC). Critérios de exclusdo: abortos
(fetos de peso menor que 500 gramas) e as criangas cujos pais ou responsdveis nao foram

encontrados.

3.3 Procedimentos

Todos os recém-nascidos foram examinados por neonatologistas vinculados ao estudo em
triagem realizada na sala de parto. Os médicos e os estudantes do Curso de Medicina
responsaveis pela coleta de dados foram comunicados da presencga de pacientes portadores de
DFTN e, fazendo uso de fichas do ECLAMC (Apéndice 1), realizaram entrevista com as
maes dos recém-nascidos com DFTN antes da alta hospitalar, e também com as maes dos
recém-nascidos normais considerados controles, conforme o manual operacional do
ECLAMC. Previamente a entrevista foi solicitada a autorizacdo das maes para a inclusdo do
recém-nascido no estudo, sendo explicados a natureza e objetivos do ECLAMC. Algumas
criangas que nasceram com DFTN foram transferidas para o Hospital Infantil Joana de
Gusmao para a realizacdo de cirurgia. Os dados referentes a internacdo e dados das criangas
encaminhadas para consulta ambulatorial foram recuperados através da revisdo dos
prontudrios das criancas naquele hospital. O dados ndo contidos nos registros hospitalares
foram obtidos por via telefonica. Foram utilizadas também informacdes contidas no banco de
dados do Nucleo de Genética Clinica do Hospital Universitario da Universidade Federal de

Santa Catarina.
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3.4 Coleta de dados

Foi consultado o arquivo de fichas do ECLAMC (Apéndice 1) das duas maternidades,
para a selecdo e revisao dos pacientes afetados por DFTN e seus controles. Foi elaborado um
novo protocolo de investigacdo para coleta dos dados das criangcas que apresentaram DFTN e
de seus pais (Apéndice 2).

Além disso, foram colhidos mensalmente, nos livros de registro de nascimentos, dados
referentes a todos os nascimentos ocorridos, subdivididos em nativivos € natimortos.
Utilizando-se estes dados, foram preenchidos os “Informes Mensais de Nascimentos” do
ECLAMC (Apéndice 3). Foram avaliados no presente estudo o nimero total de nascimentos

e o numero total de recém-nascidos com DFTN.

3.5 Comité de ética

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal de Santa Catarina e
pelo Comité de Etica do Hospital Infantil Joana de Gusmio e aprovado pela Comissdo
Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP). Constam em anexo os pareceres consubstanciados

(Apéndices 4 e 5) e a aprovagdo pelo CONEP (Apéndice 6).

3.6 Analise das variaveis

Os recém-nascidos malformados foram distribuidos em tabelas, utilizando o programa
Microsoft® Excel 2000, para avaliar a freqiiéncia das varidveis entre o grupo de afetados. As
freqiiéncias foram calculadas em relacdo ao nimero total de nascimentos de cada hospital.
Foram considerados os totais uteis, sendo desprezados dados ndo especificados. No estudo de
morbidade, os natimortos foram excluidos dos totais. No estudo clinico foi verificada a
freqiiéncia de cada varidvel estudada, quando cabivel, bem como feita uma andlise da

evolucdo clinica observada no grupo de afetados.

3.7 Variaveis epidemioldgicas e de morbidade
Em relacdo ao protocolo de investigacdo de malformagdes, o presente estudo avaliou os
dados abaixo relacionados:
1. Total de nascimentos;
Distribui¢ao dos casos conforme o local de nascimento;
Tipo de DFTN encontrado ao nascimento;

Freqiiéncia dos defeitos;

wok »n

Condic¢do de nascimento: vivo ou morto;
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Sexo e peso de nascimento;

6

7. Idade gestacional,

8. Escore de Apgar no primeiro e quinto minutos;

9. Idade materna no momento do nascimento;

10. Uso de 4cido folico antes da gestacao;

11. Diagnostico pré-natal e o método mais utilizado;
12. Presenca de outros afetados por DFTN na familia;
13. Consangiiinidade entre os pais do probando;

14. Malformacgdes associadas.

3.7 Estudo clinico

A evolugao dos trés tipos de DTN foi investigada. Foram avaliados:
1. Realizacdo de cirurgia;
2. Avaliagdo do seguimento ambulatorial;

3. Realizacido de fisioterapia.

3.8 Indicadores de mortalidade
Foi investigada a ocorréncia de 6bitos, a causa da morte, a idade do 6bito em horas e dias

e a realizacao de autdpsia.

3.9 Analise estatistica dos resultados

A andlise estatistica de freqii€ncia foi realizada com o método da Distribui¢do de Poisson
para a anencefalia, espinha bifida e cefalocele tomando como freqiiéncias de base as
freqiiéncias globais do Documento Final de 2004 do ECLAMC para a América Latina no
periodo de 1982 a 2003."
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4 RESULTADOS

O estudo da epidemiologia de malformacdes congénitas avaliou 29.310 recém-
nascidos na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitario
da UFSC (HU-UFSC) no periodo de 01/01/2000 a 31/12/2004. Deste total, 51 recém-
nascidos (RN) apresentaram defeitos de fechamento do tubo neural.

No periodo estudado, ocorreram 29.310 nascimentos, sendo 29.020 recém-nascidos
nativivos e 290 recém-nacidos natimortos. A amostra total de recém-nascidos pelo local de

nascimento € mostrada na Tabela 1.

Tabela 1 — Total de nascimentos no Hospital Universitario da Universidade Federal de Santa
Catarina e Maternidade Carmela Dutra no periodo de 01 de janeiro de 2000 a 31 de

dezembro de 2004.

Populacao HU MCD Total

n % n % n Y%
Nativivos 8056 98,9 20964 99,1 29020 99
Natimortos 94 1,1 196 0,9 290 1
Total de nascimentos 8150 100 21160 100 29310 100

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na
Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.
n: nimero de casos.

No total, foram diagnosticados 51 casos de defeitos de fechamento do tubo neural. No
Hospital Universitario da Universidade Federal de Santa Catarina foram registrados 14 casos
de DFTN, sendo 13 recém-nascidos vivos e 1 recém-nascido morto. Na Maternidade Carmela
Dutra, foram registrados 37 casos de DFTN, sendo 32 recém-nascidos nativivos e 5 recém-
nascidos natimortos. A distribuicdo dos casos conforme o local de nascimento € mostrada na
Figura 6.

A freqiiéncia dos defeitos é mostrada na Tabela 2, calculada considerando o nimero

total de nascimentos e a distribuicao dos recém-nascidos em nativivos € natimortos.
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Figura 6 — Distribuicao dos casos conforme o local de nascimento —

Maternidade do Hospital Universitario da Universidade

Federal de Santa Catarina e Maternidade Carmela Dutra.

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na

Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.
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Tabela 2 — Freqiiéncia de defeitos de fechamento do tubo neural considerando o local de

nascimento e a divisdo entre recém-nascidos nativivos e natimortos e a freqiiéncia geral de

defeitos de fechamento do tubo neural.

Freqiiéncia de DFTN Nativivos Natimortos |Nascimentos
HU 15,95:10.000 |1,22:10.000 |17,17:10.000
MCD 15,12:10.000 [2,36:10.000 [17,48:10.000
Total 15,35:10.000 [2,04:10.000 [17,40:10.000

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e

na Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.

Dos 51 casos de DFTN, 37 (72%) foram de pacientes com mielomeningocele, 5 (9%)

de pacientes com anencefalia, 5 (9%) de pacientes com encefalocele, 1 (2%) de paciente com

mielocele, 1 (2%) de paciente com raquisquise, e dois casos (3,92%) de pacientes com

associacdo entre dois tipos de DFTN (encefalocele + meningocele e craniorraquisquise +

anencefalia). A Figura 7 mostra a distribuicdo dos casos de DFTN por tipo de defeito.
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Tipos de defeitos de fechamento do tubo neural
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Figura 7 — Distribuicao dos casos com defeitos de fechamento do

tubo neural conforme o tipo de defeito.

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na
Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitdrio-UFSC.

A Tabela 3 apresenta a freqiiéncia absoluta e relativa de defeitos de fechamento do
tubo neural segundo o tipo de defeito, calculadas considerando o numero total de

nascimentos.

Tabela 3 — Freqiiéncia de defeitos de fechamento do tubo

neural segundo o tipo de defeito.

Tipo de defeito n Porcentagem Freqiiéncia
Mielomeningocele 37 72,55% 12,62:10.000
Anencefalia 5 9,80% 1,70:10.000
Encefalocele 5 9,80% 1,70:10.000
Mielocele 1 1,96% 0,34:10.000
Raquisquise 1 1,96% 0,34:10.000
Associagio 2 3,92% 0,68:10.000

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de
2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital
Universitario-UFSC.

n: nimero de casos

A Tabela 4 demonstra a monitoriza¢do das freqii€ncias dos casos de anencefalia e
craniorraquisquise, espinha bifida (mielomeningocele e meningocele) e cefalocele na

Maternidade Carmela Dutra e na Maternidade do Hospital Universitidrio da UFSC no periodo
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de 01/01/2000 a 31/12/2004, calculadas segundo a Distribuicdo de Poisson e intervalo de
confianga de 99%.

Tabela 4 — Monitorizacdo das freqiiéncias dos casos de anencefalia, espinha bifida e
cefalocele na Maternidade Carmela Dutra e Maternidade do Hospital Universitario da UFSC
no periodo de 01/01/2000 a 31/12/2004. Andlise estatistica segundo a Distribuicdo de

Poisson.

MCD / HU-UFSC ECLAMC

Malformacio | Taxa/10.000 | (n)* | Taxa/10.000 | (n)* |n* esperado (A) | IC 99%

Anencefalia +

Craniorraquisquize 2,04 6 6,94 2787 20 9a33
Espinha bifida 12,96 38 8,3 3333 24 11 a39
Cefalocele 1,70 5 2,16 867 6 Oal4

Total de nascimentos do ECLAMC (1982 a 2003): 4.016.255.

Total de nascimentos na Maternidade Carmela Dutra de 01/01/2000 a 31/12/2004: 21.160.
Total de nascimentos no Hospital Universitario da UFSC de 01/01/2000 a 31/12/2004: 8.150.
p <0,01; IC (intervalo de confianca): 99%

n*: nimero de casos

A Tabela 5 demonstra o nimero do caso (para fins de identifica¢do), a condi¢cao de
nascimento, o tipo de defeito, sexo, peso de nascimento e idade gestacional de cada paciente
incluido no estudo (idade gestacional aferida pelo método de Capurro somatico no caso de
recém-nascidos a termo e método de Ballard no caso de recém-nascidos pré-termo) e escore
de Apgar no primeiro e quinto minuto.

A Figura 8 mostra a distribuicdo em porcentagem dos recém-nascidos com defeitos
de fechamento do tubo neural conforme o sexo. O estudo mostrou que 19 pacientes (37,25%)
eram do sexo masculino, 30 pacientes (58,82%) eram do sexo feminino e dois pacientes
(3,92%) foram classificados como sexo indeterminado. Considerou-se portador de sexo
indeterminado aquele recém-nascido com malformagdes severas que impossibilitaram a
definicdo de sexo ao exame clinico externo no momento do nascimento.

A tabela 6 demonstra a distribuicdo dos recém-nascidos com DFTN segundo a faixa
etdria materna.

Com relagc@o aos dados maternos, foi registrada a presenga de uma mae de paciente
com encefalocele que possuia diagnostico de toxoplasmose materna, sendo que o paciente
nasceu com toxoplasmose congénita. Também foi incluido um paciente com diagndstico de
encefalocele e meningocele cuja mae tinha diagndstico pré-natal de diabetes mellitus e este

paciente nasceu com 4100g.
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Tabela 5 — Numero do caso, condi¢do de nascimento (nativivo ou natimorto), tipo de defeito,

sexo, peso de nascimento, idade gestacional e escore de Apgar.

Numero Nascido Tipo de defeito Sexo Peso IG APGAR
Caso 1 Morto Craniorraquisquise Feminino 1685 39 0.0
Caso 2 Vivo Mielomeningocele Indeterminado 1600 34 7.8
Caso 3 Vivo Mielomeningocele Feminino 2900 39 3.8
Caso 4 Vivo Mielomeningocele Masculino 3485 40 8.8
Caso 5 Vivo Encefalocele Feminino 2540 39 8.9
Caso 6 Vivo Mielomeningocele Masculino 2550 37 8.9
Caso 7 Vivo Mielomeningocele Feminino 2990 42 8.9
Caso 8 Vivo Encefalocele Feminino 2890 38 1.1
Caso 9 Vivo Mielomeningocele Feminino 2865 38 8.9
Caso 10 Vivo Mielomeningocele Masculino 2995 39 9.9
Caso 11 Vivo Mielomeningocele Feminino 3720 37 7.8
Caso 12 Vivo Encefalocele Feminino 3085 39 9.10
Caso 13 Vivo Encefalocele / mielomeningocele Feminino 4100 36 6.9
Caso 14 Vivo Encefalocele Feminino 1460 28 1.1
Caso 15  Morto Mielomeningocele Feminino 680 NE 0.0
Caso 16  Vivo Mielomeningocele Feminino 2610 38 8.8
Caso 17 Vivo Mielomeningocele Feminino 2900 39 7.8
Caso 18  Vivo Raquisquise Masculino 3130 38 3.7
Caso 19 Vivo Mielomeningocele Feminino 3130 39 8.9
Caso 20  Vivo Mielomeningocele Feminino 2920 38 8.9
Caso21 Vivo Mielomeningocele Feminino 900 31 24
Caso 22 Vivo Mielomeningocele Masculino 3670 38 9.9
Caso 23  Vivo Mielomeningocele Feminino 2780 NE NE
Caso 24  Vivo Mielomeningocele Feminino 4860 34 8.8
Caso 25 Vivo Mielomeningocele Masculino 2680 39 9.9
Caso 26  Vivo Mielomeningocele Masculino 3350 37 4.8
Caso 27  Vivo Mielomeningocele Feminino 2840 39 8.9
Caso 28  Vivo Mielomeningocele Masculino 1550 34 8.9
Caso 29  Morto Anencefalia Feminino 730 27 0.0
Caso 30  Vivo Mielomeningocele Feminino 4110 37 8.8
Caso 31  Vivo Mielomeningocele Masculino 3030 NE 8.9
Caso 32  Morto Anencefalia Masculino 2460 39 0.0
Caso 33 Vivo Mielomeningocele Feminino 3570 38 NE
Caso 34  Vivo Mielomeningocele Feminino 2910 38 8.8
Caso 35 Vivo Mielomeningocele Masculino 3190 34 2.6
Caso 36  Vivo Mielomeningocele Masculino 3070 39 9.9
Caso 37  Vivo Mielomeningocele Masculino 2965 38 8.9
Caso 38  Vivo Mielomeningocele Feminino 2225 37 8.9
Caso 39  Morto Anencefalia Feminino 570 26 0.0
Caso 40  Vivo Cefalocele Feminino 3455 37 8.9
Caso 41  Vivo Mielomeningocele Masculino 3500 38 NE
Caso42  Vivo Mielomeningocele Feminino 3710 39 8.9
Caso43  Vivo Mielomeningocele Masculino 2895 37 2.6
Caso44  Vivo Mielomeningocele Feminino 3090 39 8.9
Caso 45 Vivo Mielomeningocele Feminino 3080 36 8.9
Caso46  Vivo Anencefalia Masculino 1270 31 2.0
Caso47  Morto Anencefalia Indeterminado 708 24 0.0
Caso 48  Vivo Mielomeningocele Masculino 3280 38 8.9
Caso49  Vivo Mielomeningocele Masculino 4195 39 8.5
Caso 50  Vivo Mielomeningocele Masculino 4030 37 8.8
Caso 51  Vivo Meningocele Feminino 3420 39 NE

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital
Universitdrio-UFSC.
NE: ndo especificado.
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Distribuicao conforme o sexo
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Figura 8 — Distribuicao dos recém-nascidos com defeitos de fechamento

do tubo neural em porcentagem conforme o sexo.

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade
Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitdrio-UFSC.

Tabela 6 — Distribui¢do dos recém-nascidos com defeitos
do fechamento do tubo neural segundo os

intervalos de faixa etaria materna.

Intervalos de idade materna | Numero Porcentagem
15-19 anos 8 15,60%
20-24 anos 17 33,33%
25-29 anos 15 29.41%
30-34 anos 5 9,80%
35-39 anos 6 11,76%
Total 51 100%

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de
2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital
Universitario-UFSC.

A Figura 9 mostra a porcentagem de maes de pacientes com DFTN que fizeram
diagndstico pré-natal da malformacdo. O método de diagndstico pré-natal utilizado pelas
maes de pacientes com DFTN foi por imagem através da ultrassonografia durante o pré-natal.

Uma das maes de pacientes com DFTN realizou diagndstico pré-natal com ultrassonografia e

ressonancia magnética.
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Diagndstico pré-natal de pacientes com DFTN

Nao

22%

@Sim
m Nao

78%

Figura 9 — Porcentagem de maes de pacientes com DFTN que fizeram

diagndstico pré-natal por imagem pela ultrassonografia.

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade
Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.

As historias familiares de pacientes com DFTN incluidos no estudo foram investigadas

e as informagdes sobre outros casos de defeitos de fechamento do tubo neural na familia e

consangiiinidade obtidas estdo apresentadas na Tabela 7. Neste estudo ndo foi registrada a
presenca de gemelaridade.

De 51 pacientes incluidos na amostra, cinco (9,8%) apresentaram outros casos de

DFTN na familia e dois deles (3,92%) apresentaram consangiiinidade parental.

Tabela 7 — Descricdo dos casos de recém-nascidos afetados com histéria familiar positiva

para defeitos de fechamento do tubo neural e consangiiinidade parental.

Numero [Diagnéstico Outros casos de DFTN na familia |Consangiiinidade

Caso5 |Encefalocele Sim Nao
Mielomeningocele

Caso 12 [Encefalocele Sim N3io
Anencefalia

Caso 16 |[Mielomeningocele [Sim N3io
Mielomeningocele

Caso 19 [Mielomeningocele |Sim N3ao
Mielomeningocele

Caso 32 |Anencefalia Nao Sim

Caso 49 [Mielomeningocele [Sim Sim
Anencefalia Primos 3° grau

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na
Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.
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O heredograma dos casos familiares estdo apresentados abaixo (Figuras 10, 11, 12,

13 ¢ 14).
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Figura 10 — Heredograma do caso ntimero 5.

Cazo 12

Figura 11 — Heredograma do caso nimero 12.
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Figura 12 — Heredograma do caso nimero 16.
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Figura 13 — Heredograma do caso ntimero 19.
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Figura 14 — Heredograma do caso ntimero 49.

Neste estudo, apenas uma das 51 maes de pacientes com defeitos de fechamento do
tubo neural fez uso pré-concepcional de acido félico.

A Figura 15 mostra informacdes sobre a mortalidade de pacientes com defeitos de
fechamento do tubo neural. Dos 51 pacientes com DFTN incluidos no estudo, 45 pacientes
eram recém-nascidos vivos (88,23%) e 6 pacientes eram natimortos (11,76%). Ocorreram 8

Obitos em recém-nascidos vivos (17,77%).

Obito em recém-
nascidos vivos

88,23%

Numero e porcentagem

Figura 15 — Mortalidade de pacientes com defeitos de fechamento do tubo neural.

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na
Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.
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A Tabela 8 registra os dados sobre mortalidade intra-hospitalar de recém-nascidos

vivos com DFTN por tipo de defeito, a causa da morte, a idade da ocorréncia e a realizacdo de

autdpsia. Das oito ocorréncias, os casos 30, 34 e 50 foram 6bitos pds-cirtrgicos.

Tabela 8 - Mortalidade intra-hospitalar de recém-nascidos vivos com DFTN por tipo de

defeito e malformacdes associadas, a causa da morte, idade da ocorréncia e realizacdo de

autopsia.
Niimero [Diagnéstico Causa da morte Idade da ocorréncia |Autdpsia
Caso 2 Mielomeningocele lombo-sacra, rota, medindo 6,2 x 3,8 cm [Choque séptico 5 dias INao
Genitdlia ambigua Sepse
IDisplasia renal IBroncopneumonia
IPé torto congénito
Caso 8 [Encefalocele rota Insuficiéncia respiratéria 3 horas INao
lAuséncia de calota craniana Malformagdes congénitas mdltiplas
|Auséncia de globo ocular bilateral
|Auséncia de ponte nasal
IFenda labial e palatina medial
IPolidactilia em pé direito
46, XX, 16 gh+
Caso 14 [Encefalocele occipital até a metade da regido dorsal, Nao especificado 55 minutos Sim
15 x 15 cm, contetdo liquido
IHérnia diafragmadtica
ILobo esquerdo do figado, bago e estdmago se encontram no
torax
Caso 21 Mielomeningocele - regido toracica até regido sacra IPneumotérax hipertensivo bilateral |6 dias INao
Microcefalia IDoenca da membrana hialina
IMielomeningocele lombo-sacra, +/- 8 cm, saco meningeo
Caso 30 (integro IChoque séptico 5 meses e 26 dias INao
IMacrocefalia e hidrocefalia Gastroenterite aguda
IP€ torto congénito bilateral IHidrocefalia
IHidronefrose a direita, rim esquerdo ndo visualizado
Caso 34 |Mielomeningocele lombo-sacra, plana, 6 x 4 cm, integra, [Encefalopatia hip6xico isquémica (51 dias INao
lcom exposi¢do de tecido neural IChoque hipovolémico
IHidrocefalia (Arnold-chiari II) Insuficiéncia respiratdria
IPé torto congénito a esquerda IDiarréia aguda
Caso 46 |Anencefalia INdo especificado 1 minuto Sim
Caso 50 [Mielomeningocele toraco-lombar, 12 cm, membranas rotas, [Choque séptico 13 dias INao

IHerniagdo de tecido nervoso
IPé torto congénito bilateral
IHidrocefalia

|Artéria umbilical dnica

IRim ectépico

\Ventriculite

Insuficiéncia renal aguda

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra
(MCD) e na Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.

Entre os 45 recém-nascidos vivos com DFTN, 10 (22,22%) apresentaram o defeito

como anomalia tnica (9 casos com mielomeningocele e 1 caso com anencefalia). Trés recém-

nascidos vivos com DFTN (6,66%) apresentavam o defeito como parte de uma sindrome ou
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associacdo (um caso de triploidia — 69, XXY; um caso de sindrome de Jarcho-Levin e um
caso de sindrome de Goldenhar). Vinte pacientes (43,44%) apresentaram associados ao
DFTN anomalias de outros 06rgdos e sistemas, acometendo principalmente o sistema
locomotor e génito-urindrio. Em um destes casos (encefalocele) a paciente apresentava
polimorfismo cromossdmico (46, XX, 16 gh+). O gh+ € uma variacdo cromossdmica normal.
Neste caso o caridtipo dos pais da paciente ndo foram realizados. Em um caso (2,22%), o
DFTN fazia parte de um padrao de anomalias multiplas, sem diagndstico sindromico definido
(sindrome genética a esclarecer). Em onze casos (24,44%), o DFTN estava associado com
outras anomalias do sistema nervoso central, sendo um caso de associacdo de encefalocele e
meningocele.

Entre os 6 casos de recém-nascidos mortos com DFTN, quatro (66,66%) apresentaram
o DFTN como malformagao isolada, todos com anencefalia. Em um caso houve associag¢ao
de anencefalia com cranioraquisquise com malformac¢des em outros sistemas (onfalocele e
prolapso vaginal). Em um caso (16,66%) foi encontrado o DFTN (mielomeningocele)
associada a malformacdes de outros 6rgaos e sistemas.

A Tabela 9 demonstra a apresentacdo dos defeitos de fechamento do tubo neural em

nativivos e natimortos.

Tabela 9 — Apresentacdo dos defeitos de fechamento do tubo neural e

divisao em nativivos e natimortos.

Forma de apresentacao Nativivos (n = 45) | Natimortos (n= 6)
DFTN com defeito Gnico 10 (22,22%) 4 (66,66%)
DFTN em uma sindrome malformativa 3 (6,66%) 0

DFTN associado a deformacgdes ou 21(44,44%) 217 (33,33%)
malformacgdes de outros érgaos e sistemas

DFTN em um padrao de anomalias multiplas 1(2,22%) 0

sem diagndstico sindrémico definido

DFTN associado a outras malformacoes 11 (24,44%) 1* (16,66%)

do sistema nervoso central

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na
Maternidade Carmela Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.
*: significa o mesmo paciente

n: nimero de casos

A Tabela 10 apresenta detalhadamente a condi¢cdo de nascimento (nativivo ou

natimorto) e o tipo de associacdo do DFTN com outras malformacgdes.
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Tabela 10 — Condi¢do de nascimento (nativivo ou natimorto), tipo de DFTN e descri¢do do

defeito com as malformacgdes associadas.

Numero |[Nascido|Malformacao |Descri¢ao

Caso 1 Morto Craniorraquisquise |Craniorraquisquise até o 1/3 médio do dorso, anencefalia, onfalocele acentuada, prolapso vaginal
Mielomeningocele lombo-sacra, rota, 6,2 x 3,8 cm, genitalia ambigua, displasia renal, pé torto

Caso2 |Vivo Mielomeningocele |congénito

Caso 3 Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombo-sacra, rota, com esposigao de tecido neural, +/- 6 x 3 cm, pé torto
congénito varo, hidrocefalia

Caso 4 Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombar medindo +/- 15 x 8 cm, recoberto por pele com area central escoriada,
pé torto congénito bilateral

Caso 5 Vivo Encefalocele Encefalocele occipital, 11 x 4,5 cm, integra, contendo lobos occipitais e cerebelo, CIA

Caso 6 Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele rota lombar, hidrocefalia, ectopia moderada do sistema pielocalicial, hidronefrose,
pés em talo valgo bilateral

Caso 7 Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele téraco-lombar, integra, medindo +/- 8 x 6 cm, pé torto congénito a direita

Caso 8 Vivo Encefalocele Encefalocele rota, auséncia de calota craniana, ausénica de globo ocular bilateral, auséncia de
ponte nasal, fenda labial e palatina medial, polidactilia em pé direito

Caso 9 Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele, integra, lombar, 5 x 3 cm, hidrocefalia, Arnold-chiari Il

Caso 10 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele ao nivel lombar, membrana rota, 10 x 6 cm, dilatagdo dos ventriculos laterais,
artéria umbilical Unica

Caso 11 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombar com exposigdo de tecido neural, +/- 3,3 x 3,5 cm, plana, rota, hidrocefalia,
Macrocefalia

Caso 12 |Vivo Encefalocele Encefalocele occipital, integra, +/- 8 cm, narina esquerda ndo era pérvia

Encefalocele /

Caso 13 |Vivo meningocele Encefalocele occiptal (occiptocervical)
Meningocele/encefalocele occipital com +/- 8,9 cm de didmetro com saco integro

Caso 14 |Vivo Encefalocele Grande massa lobulada occipital até a metade da regido dorsal, 15 x 15 cm, contetdo liquido
Hérnia diafragmatica. Lobo esquerdo do figado, baco e estdbmago se encontram no térax

Caso 15 |Morto Mielomeningocele |Mielomeningocele cervical, saco meningeo roto, medindo 4 cm, auséncia de pescogo e ombros,
fenda palatina, pé torto congénito a esquerda

Caso 16 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele rota lombo sacra, 8 x 8 cm, com exposicéo de tecido neural, pé torto congénito
a direita

Caso 17 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombo-sacra, saco meningeo integro, medindo +/- 4 cm, pé torto congénito a
direita, luxagdo congénita do quadril

Caso 18 |Vivo Raquisquise Defeito de frechamento em coluna vertebral regido lombar alta até regido sacral, medido +/- 10 cm,
auséncia de herniagdo, hidrocefalia

Caso 19 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele cervical integra, microtia, auséncia de conduto auditivo externo

Caso 21 |Vivo Mielomeningocele |Defeito de fechamento de vértebras da regido toracia até a regido sacra, hidrocefalia

Caso 22 |Vivo Mielomeningocele [Mielomeningocele lombo-sacra, rota, +/- 3 cm, hidrocefalia

Caso 24 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombo-sacra, +/- 15 cm, membranas integras, macrocefalia e disjungéo de
suturas, dolicocefalia, cranio lacunar, pé torto congénito

Caso 25 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele toraco-lombar, +/- 12 cm, membranas rotas, herniacdo de tecido nervoso,
pé torto congénito bilateral, hidrocefalia, artéria umbilical Unica, rim ectépico

Caso 27 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombossacra integra, +/- 10 cm de didmetro, hidrocefalia

Caso 30 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombosacra, +/- 8 cm, saco meningeo integro, macrocefalia e hidrocefalia,
pé torto congénito bilateal, hidronefrose a direita, rim esquerdo nao visualizado

Caso 33 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombar rota, 8 x 8 cm, hidrocefalia, agenesia de corpo caloso

Caso 34 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombo-sacra, plana, +/- 6 x 4 cm, integra, com exposi¢do de tecido neural,
hidrocefalia (Arnold-chiari Il), pé torto congénito a esquerda

Caso 35 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombossacra, +/- 8 cm, membranas integras, macrocefalia, pé torto congénito
bilateral, agenesia de septo pelucido

Caso 36 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombo sacra, 6 cm, membranas integras, pé torto congénito & esquerda

Caso 37 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombosacra, medindo +/- 10 cm, membranas integras, pé torto congénito bilateral,
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Criptorquidia a direita

Caso 38 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombosacra, saco meningeo roto, medindo +/- 10 cm, pé torto congénito bilateral

Caso 40 |Vivo Cefalocele Encefalocele occipitocervical, integra, medido +/- 10 cm, encurtamento do MSD, antebrago

medindo +/- 5 cm, desvio medial da mao

Caso 43 |Vivo Mielomeningocele [Mielomeningocele lombosacra, +/- 7 cm, membranas rotas, hidrocefalia, macrocefalia

Caso 44 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele toraco-lombar, medindo +/- 7 cm, membranas integras, macrocefalia, pé torto

Congénito a direita

Caso 45 |Vivo Mielomeningocele [Mielomeningocele lombosacra, medindo +/- 10 cm, membranas rotas, macrocefalia
Caso 48 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele lombosacra medindo +/- 4 cm, membranas integras, pé torto congénito bilateral
Caso 50 |Vivo Mielomeningocele |Mielomeningocele toraco-lombar, +/- 12 cm, membranas rotas, hidrocefalia, pé torto congénito bilateral

Casos verificados no periodo de 1° de janeiro de 2000 a 31 de dezembro de 2004 na Maternidade Carmela Dutra
(MCD) e na Maternidade do Hospital Universitario-UFSC.

Os pacientes com diagnostico de DFTN foram transferidos para o Hospital Infantil
Joana de Gusmao, em Florianépolis, Santa Catarina, para tratamento cirirgico conforme a
necessidade e tratamento clinico, com excecdo dos pacientes com anencefalia. A evolugao
clinica e cirdrgica no Hospital Infantil Joana de Gusmao incluiu pacientes desde o pds-natal
imediato até cinco anos de idade.

Com relacdo ao tratamento cirdrgico de pacientes com defeito de fechamento do tubo
neural, foi registrado que todos os pacientes foram submetidos a cirurgia para correcao do
defeito no Hospital Infantil Joana de Gusmao, com exce¢ao daqueles que eram natimortos,
pacientes com anencefalia, pacientes com O6bito precoce, um paciente que desenvolveu
meningite bacteriana e uma paciente com encefalocele que estd em observacdo com a equipe
de neurocirurgia aguardando tratamento cirtrgico. No total, 38 pacientes com DFTN foram
submetidos a cirurgia para correcdo do defeito. Destes, 28 pacientes necessitaram de
derivacgdo ventriculo-peritoneal. Trés pacientes submetidos a cirurgia para correcio do defeito
e derivacdo ventriculo-peritoneal vieram a 6bito.

O Anexo 1 descreve o tratamento cirdrgico de pacientes nativivos com defeitos de
fechamento do tubo neural, incluindo os casos de derivagdao ventriculo-peritoneal, a revisao
de derivacdo ventriculo-peritoneal e as complicagdes cirtirgicas.

Quanto ao seguimento clinico destes pacientes, o estudo avaliou o acompanhamento
neurolégico, ortopédico, uroldgico, otorrinolaringolégico, oftalmolégico, genético, realizagao
de fisioterapia e quanto a outras possiveis complicacdes. Os dados estdo apresentados no
Anexo 2.

A maioria das criancas que realizaram tratamento no Hospital Infantil Joana de
Gusmao foram encaminhadas ao Grupo de Apoio a Pacientes Mielodisplasicos (GAMM).

Neste estudo, trinta pacientes foram submetidos a realizacao de fisioterapia.
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5 DISCUSSAO

O estudo da epidemiologia de malformacgdes congénitas na Maternidade Carmela
Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitdrio da UFSC (HU-UFSC) avaliou
29.310 recém-nascidos no periodo de 01/01/2000 a 31/12/2004, cuja freqiiéncia global foi
semelhante a de outros estudos. "

A Tabela 1 mostrou que o nimero de nascimentos € maior na MCD, justificando o
maior nimero de casos de DFTN encontrados (Figura 6).

A freqiiéncia geral dos defeitos na populagdo estudada foi demonstrada na Tabela 2.
O ndmero total de defeitos de fechamento do tubo neural correspondeu a uma taxa de
17,4/10.000 nascimentos, o que estd dentro do esperado. Considera-se que taxas de DFTN
menores que 10/10.000 nascimentos sejam taxas baixas e acima de 30/1.0.000 indiquem uma
freqiiéncia elevada.’’ A freqiiéncia de nativivos com DFTN foi de 15,34/10.000 e de
natimortos com DFTN foi de 2,04/10.000. E possivel verificar que a taxa de DFTN foi menor
em natimortos. A literatura considera que a freqiiéncia de natimortos € maior que a
encontrada neste trabalho.”’ Entretanto, as perdas precoces ndo foram registradas, sendo a
maioria dos casos apresentados de nascimentos em gestacdes a termo. A freqiiéncia de
defeitos de fechamento do tubo neural em abortos espontaneos é em torno de 10 vezes maior
do que em recém-nascidos a termo.” Nos Estados Unidos a incidéncia é de aproximadamente
dez para cada 10.000 nascidos vivos.’

A incidéncia de DFTN € de aproximadamente 10/10.000 nascimentos na Dinamarca,
Kénia, Maldsia, India, Taiwan e Africa do Sul. Alta prevaléncia tem sido observada na
Irlanda (aproximadamente 30,50-67,90/10.000), nas Ilhas Britanicas (aproximadamente 20-
30/10.000), Egito e Libano. Baixa prevaléncia (1-6/10.000) tem sido registrada na Franga,
Noruega, Hungria, Tchecoslovdquia, Japdo e Iugosldvia.” O estudo nas Ilhas BritAnicas
reconheceu que o baixo aporte nutricional na populacdo e levou a identificacdo do 4cido
félico como importante agente de prevengao para os DFTN.?*

A Figura 7 e a Tabela 3 mostraram a distribui¢do dos casos de DFTN por tipo de
defeito. Os achados foram semelhantes 2 literatura.”® A mielomeningocele representa o mais
importante exemplo clinico dos distirbios da neurulacdo, pois a maioria das criancas afetadas

. 5 . . - .
sobrevive.” Isto implica em uma preocupagdo maior quanto ao tratamento.
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Segundo o ECLAMC', no periodo de 1982 a 2003, as taxas totais de freqii€éncia de
defeitos de fechamento do tubo neural para a América do Sul foram de 6,94/10.000 para
anencefalia, 8,30/10.000 para espinha bifida e 2,16/10.000 para cefalocele. A freqii€éncia
relativa dos diferentes tipos de DFTN varia, notadamente a encefalocele € menos freqiiente
do que a anencefalia e a espinha bifida.” O ECLAMC utiliza dados de base hospitalar, de
centros de referéncia, por isso mostram taxas de freqii€ncias elevadas, que ndo refletem as
taxas de freqiiéncias em nascimentos gerais nas populacdes de estudo.”

A freqiiéncia dos DFTN apresenta uma variacdo geografica importante.”* Nos
registros da Organizagdo Mundial de Satde, a prevaléncia de anencefalia entre os
nascimentos no Brasil, nos anos de 1993 a 1998, € de 8,62/ 10.000.>* O Atlas Mundial de
Malformacdes Congénitas traz os mapas mostrando a distribuicdo destes defeitos no mundo.**
A Figura 16** mostra a incidéncia de anencefalia por paises nas Américas. A fonte de
informagdes de freqiiéncias para o Brasil foi o ECLAMC, pois o registro obrigatério de
malformagdes congénitas no Brasil s6 foi instituido no ano de 2000, pelo preenchimento do
Campo 34 na Declara¢do de Nascidos Vivos. A vigilancia epidemiolégica de malformacoes
congénitas € um procedimento compulsério do sistema de saide de vdrios paises. O
preenchimento obrigatério do Campo 34 na Declaragdo de Nascidos Vivos permitird que as

oA s . . . 2
freqiiéncias dos DFTN possam ser conhecidas em todas as maternidades brasileiras. *
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Figura 16 — Incidéncia de anencefalia por paises nas Américas.
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Os registros da Organizacao Mundial de Saide mostram que a prevaléncia de espinha
bifida entre os nascimentos no Brasil, nos anos de 1993 a 1998, é de 11,39/10.000.24 A

Figura 17°* mostra a incidéncia de espinha bifida por paises nas Américas.

Spina bifida
Rates per 10,000

Shaded by quartiles of rates
10.77-2.03

3.15-4.72
[ 4.73-15.25

Figura 17 — Incidéncia de espinha bifida por paises nas Américas.

A Tabela 4 demonstrou a monitoriza¢do das freqii€ncias dos casos de anencefalia e
craniorraquisquise, espinha bifida (mielomeningocele e meningocele) e cefalocele na
Maternidade Carmela Dutra e na Maternidade do Hospital Universitario da UFSC no periodo
de 01/01/2000 a 31/12/2004. Como o ECLAMC'® considera a craniorraquisquise no mesmo
grupo que as anencefalias, o mesmo foi feito aqui. As taxas encontradas para espinha bifida
(12,96/10.000) e cefalocele (1,70/10.000) estavam dentro do limite esperado de acordo com
as taxas divulgadas no Documento Final do ECLAMC de 2004."° A freqiiéncia de
anencefalia e cranioraquisquise (2,04/10.000) observada neste estudo foi menor do que o
nimero de casos esperado de acordo com o Documento Final do ECLAMC', estando 2
esquerda do limite de confianca de 99% de Poisson, com significincia estatistica. O estudo
apresentou pequeno nimero de pacientes com anencefalia, o que podia estar relacionado com
falta de notificacdo do nascimento de pacientes com anencefalia ao grupo de trabalho.

A comparacdo dos dados epidemioldgicos encontrados com a freqiiéncia observada
pelo ECLAMC'®, demonstrou que a freqiiéncia de espinha bifida e cefalocele esteve dentro
dos limites de confianga delimitados pela distribui¢ao de Poisson (IC: 99%; p < 0.01), ndo

sugerindo um fator de risco especifico para esta populagdo. Existem variagdes seculares para
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malformagdes de baixa freqiiéncia que ndo puderam ser avaliadas no periodo estudado,
necessitando de maior tempo de estudo.

A incidéncia dos DFTN encontrada na Maternidade Carmela Dutra e na Maternidade
do Hospital Universitirio da UFSC pode incluir viés de registro na amostra, pois as
maternidades sdo centros de referéncia local e regional em medicina fetal. Recebem os casos
de gestacdo de alto risco e aqueles em que se suspeita, ou mesmo foi diagnosticada uma
anomalia fetal. O Hospital Infantil Joana de Gusmao, em Florian6polis, oferece um servico de
correcdo cirdrgica das meningoceles, mielomeningoceles e cefaloceles, onde é realizado o
tratamento da maioria dos casos de espinha bifida e cefalocele em Santa Catarina. A evolucao
dos pacientes incluidos neste trabalho foi descrita a partir de dados pds-natais precoces nas
maternidades de origem e de tratamento e evolu¢do mais tardia no Hospital Infantil Joana de
Gusmao.

A Tabela 5 demonstrou a condi¢do de nascimento, o tipo de defeito, sexo, peso de
nascimento e idade gestacional de cada paciente incluido no estudo e escore de Apgar no
primeiro e quinto minuto. A maioria dos recém-nascidos eram produtos de gestacdes a termo.
Em 40 recém-nascidos a idade gestacional estava entre 37 e 40 semanas e 11 recém-nascidos
eram prematuros. O peso de nascimento foi adequado a idade gestacional na maioria dos
casos de DFTN. Apenas um recém-nascido com craniorraquisquise apresentou extremo baixo
peso. Na literatura consta que os defeitos de fechamento do tubo neural sdo mais freqiientes
entre os recém-nascidos vivos de baixo peso (<2.500g),%® possivelmente ndo presentes na
amostra deste estudo. O indice de Apgar no primeiro minuto foi associado com asfixia
perinatal e indicou uma pior condi¢ao clinica de nascimento.

A Figura 8 mostrou que 19 pacientes (37,25%) eram do sexo masculino, 30
pacientes (58,82%) eram do sexo feminino e dois pacientes (3,92%) foram classificados
como sexo indeterminado. Muitos trabalhos mostram uma freqiiéncia maior de anencefalia
em mulheres do que em homens, dados ndo corroborados em outros estudos.” A magnitude
da maior prevaléncia em mulheres pode variar inversamente de acordo com a prevaléncia
total de DFTN.

A Tabela 6 demonstrou que o maior nimero de casos ocorreu na faixa etdria materna
de 20 a 24 anos (33,33% dos pacientes) e 25 a 29 anos (29,41% dos pacientes), o que
corresponde a maioria dos nascimentos totais. A literatura sugere que a idade materna e a
paridade ndo podem ser consideradas independentemente’. Muitos estudos descrevem uma

associacdo em forma de U com a paridade materna e em forma de J com a idade materna,



30

implicando fatores de maturidade materna ou nutricionais na época da gestacdo, além de
predisposicao genética.

Em relagdo aos dados maternos, foi incluido um paciente com diagnéstico de
encefalocele e meningocele cuja mae tinha diagnéstico pré-natal de diabetes mellitus tipo 1.
O diabete materno aumenta o risco de DFTN e outros defeitos estruturais. A mae pode
apresentar tanto o diabetes tipo 1 quanto o tipo 2, e a hiperglicemia interfere com a
organogénese por mecanismos ndo bem conhecidos. A interferéncia na expressdao de genes
que controlam os processos essenciais de desenvolvimento, como o gene p-53, ¢é sugerida. A
expressdao do gene Pax 3, um gene necessdrio para o fechamento do tubo neural, é
significantemente reduzida pela descompensacdo do diabetes materno, e associada com
aumento significativo de DFTN.*

Ainda com relacdo aos dados maternos, foi registrado um recém-nascido com
encefalocele e toxoplasmose congénita. A exposi¢cdo viral ou parasitdria intra-uterina € uma
causa bem conhecida de malformacgdes do sistema nervoso central, estando o citomegalovirus
e a toxoplasmose relacionados muitas vezes 2 hidrocefalia congénita.’

A Figura 9 mostrou que 78% das maes de pacientes com DFTN fizeram diagndstico
pré-natal da malformacdo e o método mais utilizado foi por imagem pela ultrassonografia
durante o pré-natal. A deteccdo das espinhas bifidas pelo exame ultrassonografico € feita pelo
reconhecimento de alguns sinais: 1) pequeno didmetro biparietal; 2) pincamento da regido
frontal, formando a imagem de um limdo (Figura 18)’ adelgacamento do cerebelo, que faz

com que os hemisférios cerebelares adotem a forma de uma banana."

OTTAWA GENERAL HOSPITAL S5D-650 #ii .. BLME7IS

F5.0 G373 C4 PHIG
1 -

MEASURE

Figura 18 — Ultrassonografia fetal mostrando a identagao

frontal ou “sinal do limao” associado a mielomeningocele.
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As histérias familiares de pacientes com DFTN incluidos no estudo foram
investigadas e as informacdes sobre outros casos de defeitos de fechamento do tubo neural na
familia e consangiiinidade obtidas foram apresentadas na Tabela 7. De 51 pacientes
incluidos na amostra, cinco (9,8%) apresentaram outros casos de DFTN na familia e dois
deles (3,92%) apresentaram consangiiinidade parental, o que aumenta o risco de ocorréncia e
recorréncia de defeitos de origem multifatorial. Os heredogramas dos casos familiares foram
apresentados nas Figuras 10, 11, 12, 13 ¢ 14.

Este estudo mostrou que apenas uma das 51 umas maes de pacientes com defeito de
fechamento do tubo neural fez uso pré-concepcional de dcido f6lico.

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (ANVISA), em 5 de dezembro
de 2002, consolidou a consulta piblica n® 51/02, que determina a adi¢do de dcido félico as
farinhas de trigo e de milho no Brasil, fixando o prazo de 18 meses para as empresas
produtoras destes alimentos se adequarem a legislacdo. A ANVISA determina que cada 100g
destas farinhas contenham 150 microgramas de acido félico.**

Virios estudos sugerem que a dose didria de 4 mg pré-concepcional para uma efetiva
prevencdo do defeito, independentemente da ocorréncia prévia de DFTN na prole. A
efetividade das medidas da ANVISA dependem do consumo didrio de farinhas e do hébito
alimentar, além da predisposi¢do genética individual. A experiéncia do Chile'* é fundamental
para ser considerada na populacdo brasileira. Naquele pais, o grande consumo de farinhas,
principalmente no pao, € uma caracteristica da populacao.

Com excecdo dos 4 casos com anencefalia e um caso com cranioraquisquise, apenas
um caso de paciente com mielomeningocele que veio a 6bito com idade gestacional precoce
foi natimorto (Figura 15 e Tabela 8). Segundo Stevenson (1993),* dos pacientes com
anencefalia que nascem vivos, dois ter¢cos vém a 6bito em 3 horas, 84% com 12 horas e todos
em 48 horas vém a 6bito, mas também refere estudos que mostraram que 43% dos pacientes
com anencefalia sobreviveu por 24 horas, 13% por 3 dias e 5% por 7 dias.

No presente estudo foi utilizada a defini¢do mais simples de malformagdao multiplas,
que corresponde a presenca de deformagdes ou malformagdes associadas num mesmo recém-
nascido.”’ Estudos mostram que pacientes com DFTN podem apresentar também retroflexdo
espinhal, escoliose, pés tortos (equinovaros ou calcaneovalgos), didmetro antero-posterior do
térax aumentado, diafragma alto, eventracdo do diafragma, agenesia do diafragma, forame
oval patente, hipoplasia cardiaca, vérios outros defeitos cardiacos, pulmdes com lobulacdes
anormais, hipoplasia pulmonar, hidroureter, hidronefrose, hipertrofia da parede da bexiga,

hipoplasia de ureteres e/ou bexiga, onfalocele, intestino curto, e diverticulo de Meckel, entre
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outros achados’. Ocorréncias semelhantes foram encontradas neste estudo. A Tabela 9 ¢ a
Tabela 10 demonstraram nos casos estudados que os achados de exame fisico foram
variaveis, expressao das formas isoladas ou associadas a outros defeitos.

As encefaloceles sdo comumente associadas a outras anomalias intracranianas, como
agenesia parcial ou completa do corpo caloso, malformac¢do de Dandy-Walker, hidrocefalia e
holoprosencefalias, presentes em alguns dos casos descritos (Anexo 2).

Os pacientes com diagnéstico de DFTN foram transferidos para o Hospital Infantil
Joana de Gusmao, em Floriandpolis, Santa Catarina, para tratamento cirdrgico (Anexo 1) e
tratamento clinico (Anexo 2).

Segundo Townsend et all (2005)” os objetivos cirurgicos para tratamento de
mielomeningocele incluem a resolucdo da fistula liquérica, a preservagao da funcdo neural e a
prevencao de infeccdo. O procedimento utilizado para o fechamento inclui a separacdo do
placddio neural do tecido epitelial adjacente, seguida pela identificacdo e mobilizacdo da
dura-méter. O fechamento da fiscia e da pele completa o procedimento. Nos casos de
encefalocele, a intervencdo neurocirdrgica € indicada na maioria das situacdes, com exce¢ao
dos pacientes com grandes defeitos e associados a microcefalia. O contetido da encefalocele é
reposicionado no cranio ou ressecado. Realiza-se um fechamento impermedvel da dura, e o
cranio e a pele sdo reconstruidos para um resultado estético aceitdvel. O objetivo do
tratamento para hidrocefalia € a prevencdo e/ou a reversdo de lesdes neurais que possam
ocorrer como conseqiiéncia da distor¢ao de estruturas intracranianas normais ou da elevagao
da pressdo intra-craniana. Aproximadamente 5 a 10% das cirurgias de derivagdo sao
complicadas por infeccdo, obstrucdo do cateter, desconexdo ou danificacdo do sistema de
drenagem, hematomas cerebrais e peritonite.’

Os pacientes com espinha bifida e encefalocele sdo submetidos a varios
procedimentos cirdrgicos e podem apresentar alergia ao latex. Em um estudo na Espanha,
Pamies et all (2006)* realizaram um estudo para analisar os padrdes de reconhecimento do
alérgeno do liatex em criancas sensibilizadas a cola natural do latex, pela quantificacdo da
resposta através da dosagem de imunoglobulina E. O grupo de estudo incluiu 31 criancas
sensibilizadas ao latex, entre estas, 26 foram submetidas a pelo menos dois procedimentos
cirtrgicos, 20 delas apresentavam espinha bifida, uma crianca realizou apenas uma cirurgia e
trés criangas atdpicas que ndo foram operadas. O anticorpo Hev b 5 induziu uma resposta
quantitativamente maior de imunoglobulina E em criangcas com mudltiplas cirurgias e
sensibilizadas ao latex.”” No presente estudo, o desenvolvimento de alergia ao litex em

criancas com defeitos de fechamento do tubo neural ndo foi avaliado.
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O estudo clinico de pacientes com DFTN demonstrou que as alteracOes mais
freqiientemente encontradas foram ortopédicas, urolégicas e neuroldgicas e estavam de
acordo com o que é descrito na literatura.>’

No acompanhamento neurolégico, foi registrado atraso no desenvolvimento
neuropsicomotor de graus varidveis, crises epilépticas, microcefalia, malformacao de Arnold-
chiari tipo II, dilatacdo do sistema ventricular, atraso no desenvolvimento motor,
desenvolvimento de hidrocefalia (monitorizada através do indice de Evans), crise convulsiva,
hipoatividade, hipotonia muscular, paraplegia, medula ancorada, hidroseringomielia e seio
dérmico (Anexo 2).

A maioria das criancas que realizaram tratamento no Hospital Infantil Joana de
Gusmao foram encaminhadas ao Grupo de Apoio a Pacientes Mielodisplasicos (GAMM),
constituido por uma equipe multidisciplinar que inclui pediatra, ortopedista, neurologista,
urologista, pedagoga e enfermeira e que funciona no ambulatério do Hospital Infantil Joana
de Gusmao. As consultas sd@o agendadas em um dia Unico, reunindo todas as especialidades
de que a crianga necessita, garantindo acesso facilitado ao atendimento médico. Os retornos
foram marcados a cada seis meses ou antes se o paciente apresentou alguma intercorréncia.

No acompanhamento ortopédico, foram registrados o desenvolvimento de
mielocifose, presenca de pé eqiiino, necessidade do uso de orteses, imobilidade em membros
inferiores, pés em talo valgo, paralisia flicida em membros inferiores, abscesso em joelho,
luxacdo congénita de quadril, paraplegia, pé torto, tornozelos valgos, déficit motor em
membros inferiores, uso de aparelhos ortopédicos, hipotrofia de musculatura de membros
inferiores, cifoescoliose tordcica, pé plano, cifose toracolombar, pés eqiiinos, pé plantigrado,
pé supinado, luxacido congénita de joelho, hipertonia espdstica de membros inferiores, mao
torta radial com agenesia radial, genu recurvatum, escoliose e quadris em flexao.

No acompanhamento urolégico, foram registrados o desenvolvimento de refluxo
vésico-ureteral de graus varidveis, infeccdo urindria, infec¢ido urindria de repeticdo, bexiga
neurogénica, dilatacio de pelve renal, necessidade de cateterismo, mic¢do intermitente,
bexiga espdstica, hidronefrose, duplicidade ureteral, opacidade da préstata a ultrassonografia,
incontinéncia urindria, bexiga neurogénica hipotdnica, rim tunico, rim ectépico, espasmo
esfincteriano, detrusor arreflexo, criptorquidia e hidrocele.

No acompanhamento otorrinolaringoldgico, foi registrado o desenvolvimento de otite
média aguda, auséncia de resposta otoacustica e hipertrofia amigdaliana.

No acompanhamento oftalmolégico, foi registrado o desenvolvimento de estrabismo,

incoordenagdo ocular e um paciente que nado fixava o olhar.
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O acompanhamento genético deu-se a fim de realizar o aconselhamento genético para
a familia, investigacdo de sindromes genéticas e pedido de caridtipo para investigacdo
diagnostica conforme a necessidade do caso.

Neste estudo, os pacientes com DFTN também desenvolveram outras complicagdes
como recidiva de mielomeningocele, medula presa, moniliase oral, desconforto respiratorio,
disfun¢do valvular, fistula liquoérica, infeccdo de ferida operatdria, ventriculite, tumor de
figado, hemangiotelioma, escara de decubito, hidrocefalia, fratura de fémur, distirbio de
degluticdo, esfincteres incompetentes, incontinéncia fecal e meningite bacteriana.

O tratamento de pacientes com espinha bifida e encefalocele permitiu que os
portadores destes defeitos possam ter um futuro com melhores perspectivas na vida social e

familiar.
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6 CONCLUSOES

O estudo da epidemiologia de malformacdes congénitas na Maternidade Carmela
Dutra (MCD) e na Maternidade do Hospital Universitirio da UFSC (HU-UFSC) avaliou
29.310 recém-nascidos no periodo de 01/01/2000 a 31/12/2004.

Entre todos os nascimentos, 51 recém-nascidos apresentaram algum tipo de defeito de
fechamento do tubo neural, o que corresponde a uma taxa de 17,4:10.000 nascimentos. A
freqiiéncia de DFTN entre os nativivos foi de 15,35:10.000 e entre os natimortos foi de
2,04:10.000.

As taxas encontradas para espinha bifida (12,96/10.000) e cefalocele (1,70/10.000)
estavam dentro do limite esperado de acordo com as taxas divulgadas no Documento Final
do ECLAMC de 2004. A freqiiéncia de anencefalia e cranioraquisquise (2,04/10.000)
observada neste estudo foi estatisticamente significativa e o nimero de casos encontrados foi
menor do que o nimero de casos esperado de acordo com o Documento Final do ECLAMC
de 2004, estando a esquerda do limite de confianca de 99% de Poisson.

Neste estudo, apenas uma das 51 maes de pacientes com defeitos de fechamento do
tubo neural fez uso pré-concepcional de 4cido félico.

Com relag¢do a mortalidade, com excecdo dos 4 casos com anencefalia € um caso com
cranioraquisquise, apenas um caso de paciente com mielomeningocele que veio a ébito com
1dade gestacional precoce foi natimorto.

No total, 38 pacientes com DFTN foram submetidos a cirurgia para corre¢do do
defeito. Destes, 28 pacientes necessitaram de derivac¢do ventriculo-peritoneal.

Os achados demonstraram que as alteracdes mais freqiientemente encontradas foram
ortopédicas, uroldgicas e neuroldgicas. O acompanhamento clinico incluiu portadores de

DFTN até a idade de 5 anos.
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ITU ndo __ eventual ___ repeticdo ___ Bexiga neurogénica ___ RVU ___ Hidronefrose ___ Alt. Renal ___
Tratamento ndo ___ sim ___ cirurgia ___ cateterizacdo intermitente ___ mediacdo anticolin __ restri¢do hidrica

OUTROS SEGUIMENTOS ( )

Total: __ consultas

Continéncia anal total ___ Social ___ Ausente com choro/esforco ____ Ausente ____
Inabilidade succdo ___ Alt degluticdo ___ Regurgitacdo liquido no nariz ___

Alt respiratérias ndo ___estridor _____infeccdo ___

FISIOTERAPIA
Sim Nio
OUTRAS CIRURGIAS ( ) sim ( ) ndo

Numero:
Motivo
Tratamento realizado

Obito
Sim ( ) Nao ( ) Motivo Idade da ocorréncia anos meses dias
Autépsia Sim () Nao ()
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APENDICE 3
ECLAMEC
INFORME MENSAL DE NASCIMENTOS HOSPITAL MES ANO
oy s [ e o
HAT VYOS MATIROATOR MATNTVOS MATIROATCS
HATATVOS HATILOATOY ALTAVIVO iR 1 s 14
MASCUUNO ALTA MORTO SR D 15-19
S | FEMININO SEM ALTA JL e A 2024
E | INTERSEXO TOTAL TN o 529
X | HAO ESPECIF. E 034
o | rotaL AUTCPSIAS 1 3549
; MALFORMADOS | ] 4044
< 500 TR A 45. +
£00-1000 1 T NAQ ESPECIF,
1001- 1500 2 TOTAL :
. {1zt 2000 HELIE
p | 201250 nia AN GEMEOS | |
£ | 2501-2000 Als G | Especiliqus-0s abaixo oot tipo do Parss
s | ao01-3500 vis € | Pares MasgMasc 3
0 | 3501-4000 p7 M | Pares Fam{Fem 4
4001 4500 D3 E | Pares MasqFsm
45015000 Al 0 | Oviros pares
5001+ 10 oy MAIS s | mieLos
HAD ESPECIF, Nia ESPECIF, QUADRUPLOS
TOTAL TOTAL QUINTUPLOS
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