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RESUMO

Disrafias medulares sdo malformacdes congénitas que ocorrem devido a
falhas no fechamento do tubo neural. Nao possuem etiologia ainda totalmente
esclarecida, no entanto diversos estudos apontam que ocorre uma interagdo entre
componentes genéticos e fatores de risco ambientais, provocando falha no processo
de neurulagao, que culminam em manifesta¢cdes importantes como a anencefalia, a
espinha bifida e a encefalocele. Mielomeningocele (MMC) é a forma mais comum,
resultante do defeito de fechamento da porcéao posterior do tubo neural, entre a 33/42
semana de vida intrauterina, presente em 1 de cada 800 crian¢as nascidas vivas. O
objetivo desse estudo foi analisar o perfil epidemiolégico dos RN com disrafias
medulares (DM) internados em uma UTI Pediatrica para correcdo cirdrgica e as
principais comorbidades e complicacdes relacionadas a esses RN. Estudo
retrospectivo, descritivo, analise de 76 prontuarios de RN com DM submetidos a
correcdo cirargica em um hospital publico de referéncia do DF, no periodo entre
2011 e 2016. Nasceram de parto cesariana N=58,76,4%, com diagndstico pré-natal
(56,5%), sem diferenca estatistica entre o sexo masculino (N=39) e feminino (N=37).
Das 59 maes que foram acompanhadas no pré-natal, 72,9%,N=43 fizeram mais do
gue 6 consultas; em apenas 15 havia informacao positiva e em 9 negativa de uso de
acido fdélico. (77,8% eram nascidos de termo; 73% AIG; 79% com APGAR no 5°min
uto entre 7 e 10). Nasceram em hospital de referéncia para gestacédo de alto risco
32% desses pacientes, sendo posteriormente transferidos para servico com
neurocirurgia. Localizagdo lombossacra apresentava-se em 77% dos casos. Dos
pacientes com MMC rota ao nascer 52,1% apresentaram complicacbes pos
cirirgicas e aqueles com MMC rota no ato cirdrgico apresentaram 81,3% de
complicacBes. Por ocasido do nascimento 53,4% apresentavam lesdo rota, na
ocasido da cirurgia essa porcentagem aumentou para 79,2%. Dos pacientes que
desenvolveram complicacdes, 77,1% foram operados com mais de 72 horas de vida
(p-valor=0,035). Dos pacientes que apresentaram complicacbes 61,5% tinham
outras mas formacdes:48% do SNC e 39% ortopédicas. As principais complicacdes
pés cirurgia: 40,6% hidrocefalia, 3,8% ventriculite, 2,5% fistula liquérica e 2,5%
sepse. A incidéncia da mielomeningocele no mundo tem diminuido
significativamente nas Ultimas décadas, esse declinio tem sido atribuido em parte a
melhora na nutricAo materna e suplementacdo com acido folico periconcepcional,
como também as avaliagcdes diagnosticas pré-natais. O diagndstico precoce e o
namero de consultas do pré-natal possuem grande importancia no manejo das DM.
O planejamento da conduta pode alterar de forma significativa o desenlace do
quadro, diminuindo a incidéncia de complicacbes por meio de uma correcao
antecipada, escolha do tipo de parto e geréncia das malformacdes associadas.

Palavras-Chave: Mielomeningocele. Disrafias Medulares. Acido folico
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1. INTRODUCAO

As disrafias medulares sdo malformacdes congénitas que ocorrem devido a
falhas no fechamento do tubo neural. Essa condig&o foi por muito tempo motivo de
infanticidio, haja vista que existem esqueletos remanescentes de criancas que
apresentavam tal condi¢cdo ha pelo menos 3000 anos atras, tempo em que nao havia
um tratamento eficaz. Sabe-se que essa patologia foi descrita por grandes cientistas
no passado, como HipGcrates e Aristételes (GOOL, 1986; ZAMBELLI, 2006).

O fechamento defeituoso da regido mediana do embrido é denominado
disrafismo. Podem acometer a coluna vertebral ou o cranio com apresentacfes e
classificagcbes distintas. Quando acomete ambas as regibes denomina-se
craniorasquisquise. Ainda pode ser dividido em fechado e aberto a depender da
exteriorizacéo do tecido neuronal. (SALOMAO, 2014)

Estas malformacdes ndo possuem sua etiologia totalmente esclarecida, no
entanto diversos estudos apontam que uma interacdo entre componentes genéticos
e fatores de risco ambientais, como a carestia de acido félico, uso de agentes
teratogénicos agonistas de &cido folico (Acido Valpréico, Carbamazepina e
Trimetoprima) durante a gestacéo, obesidade, deficiéncia de zinco, antecedentes de
diabetes mellitus materno e hipertermia. Esses eventos desordenados provocam
uma falha no fechamento do tubo neural, resultando em manifestacbes importantes
como a anencefalia, a espinha bifida e a encefalocele (NORTHRUP, 2000;
ZAMBELLI, 2006).

Embora sejam raros os casos de disrafias, essas malformacfes aumentam o
risco de morbidade e mortalidade infantil, podendo levar a morte no primeiro ano de
vida em metade dos casos (NASCIMENTO, 2008; BALDINO, 2011).

O fator de risco mais associado ao defeito no fechamento do tubo neural € a
deficiéncia materna de &cido folico, pois este atuaria durante a gestagcéo através da
estimulacdo de reacdes de metilacdo celular, direcionando o fechamento correto do
tubo neural (TELLES, 2010).

Os estudos de Feldman (1982) e Sin (2007) demonstram que ha associacao

significativa entre as condi¢des socioeconémicas e a prevaléncia de defeitos do tubo
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neural (DTN). Nesses estudos, concluiu-se que houve maior prevaléncia dessas
falhas em populacdes de baixa renda e minorias étnicas (Hispanicos, Afro-
Americanos, Asiaticos e outros) quando comparados com a populacéo geral.

Outros fatores também s&o capazes de influenciar o prognéstico de pacientes
portadores desse possam as condi¢gbes, prevenindo ou minimizando a progressao
desta malformacdo apdés o nascimento da crianca. Entre eles, evidenciam-se: o
acompanhamento pré-natal adequado, o diagnostico precoce por meio de exame de
imagem ou bioquimico e o tratamento precoce intra ou extrauterino.

Com a evolucado do diagndstico dessas lesdes, é possivel o estabelecimento
de um diagnéstico precoce das DM, tornando viavel o aconselhamento, obtencéo de
informacdes e preparo psicologico dos pais em relagdo a patologia. Alguns paises
permitem a interrupcdo da gestacdo apoOs este diagnostico, mas no Brasil essa
pratica € ilegal, exceto em casos de risco de vida materna, estupro e em casos
especificos de anencefalia (PINTO, 2003).

Outro beneficio na melhoria dos métodos diagndsticos pré-natais foi a
possibilidade da correcdo cirlrgica intra-uterina das lesdes. Os principais métodos
diagnosticos sdo: Dosagem materna da alfa-fetoproteina sérica, ecografia fetal,
ressonancia magnética e amniocentese (Bl1ZZI, 2012).

O prognéstico das DM varia de acordo cada uma das malformacdes. Esta
relacionado a existéncia outras malformacbes associadas, ao grau de
comprometimento das lesdes ou mesmo a presenca de herniacao do tecido cerebral
(GIUGLIANI, 1985; OLIVEIRA, 2008).

Essas malformacdes possuem tratamento distintos a depender do tipo das
lesbes e suas condicbes. SAo possiveis a abordagem cirargica em carater de
urgéncia, tratamento da hidrocefalia, tratamento das malformacdes ortopédicas,
urolégicas e a reabilitacdo. Sao necessarias varias terapias e suporte médico para
pacientes portadores dessas malformacdes, principalmente nos dois primeiros anos
de vida, além da orientagcao correta dos pais ou cuidadores em relagBes aos
cuidados necessarios com a crian¢ga (ALBERGARIA, 2011).

Embora existam trabalhos relevantes sobre estes temas, como os de
Giugliani (1985), Feldman (1982) e Benacerraf (1989), a grande maioria da
informacéo nao € atual. Além disso, a disparidade entre os achados € muito grande,

evidenciando a heterogeneidade das populacbes estudadas e criando a
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necessidade de pesquisa atual capaz de refletir as caracteristicas do meio capazes
de influenciar a evolucéo dos casos de Disrafias.

Em razdo da gravidade dos defeitos de fechamento do tubo neural, sua
expressiva morbimortalidade e os possiveis beneficios apresentados com a
prevencao, faz-se necesséario um estudo sobre o perfil epidemiolégico dos pacientes
atendidos no Distrito Federal com disrafias medulares. Este estudo possibilita
analisar a relacdo do uso do acido félico no pré natal com o surgimento de DM na
populacdo estudada, o numero de casos provenientes das diversas regides
administrativas do Distrito Federal, relacionando-os com a assisténcia pré-natal
oferecida nestes locais e evidenciando, assim, fatores de risco e de protecao, buscar
a correlacao entre as DM e possiveis deficiéncias na assisténcia pré-natal no Distrito
Federal, relacionar a malformacédo com o retardo de crescimento intrauterino e as
complicacBes durante o parto e, por fim, avaliar a influéncia do diagnostico precoce

na correcao cirargica e sobre o prognaostico.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Disrafias medulares s&8o descritas como malformacdes congénitas com
origem no fechamento defeituoso do tubo neural no processo de embriogénese por
volta da quarta semana da gestacdo. Sao as segundas malformacdes mais
frequentes em recém-nascidos, estando atrds apenas das malformactes
cardiovasculares. (ZAMBELLI, 2006)

Os disrafismos cranianos mais comuns sdo a anencefalia, que corresponde a
uma auséncia completa ou parcial do encéfalo e do cranio, sendo letal, visto que a
maior parte das criancas diagnosticadas sao natimortas ou morrem em um curto
periodo de tempo ap06s o nascimento e a Encefalocele, que é caracterizada pela
herniacdo do cérebro e das meninges através de uma falha na calota craniana. A
espinha bifida é um disrafismo medular e corresponde a um problema de
fechamento Gsseo posterior da coluna vertebral, podendo ser uma espinha bifida
oculta, quando recoberta por uma camada de pele normal. Suas formas mais
comuns sdo a meningocele, quando esta associado a uma protrusdo cistica
contendo liquido cefalorraquidiano e meninges anormais e a mielomeningocele,
quando estd associada a elementos da medula espinhal e/ou nervos. (ATSUSHI,
2008).

Quadro 1 — Classificacdo dos tipos mais comuns de disrafismo.

Disrafismo craniano

Anencefalia Auséncia completa ou parcial do encéfalo e do cranio.

Encefalocele Herniacdo do cérebro e das meninges através de
uma falha na calota craniana

Disrafismo medular

Meningocele Protrusao cistica contendo liquido cefalorraquidiano e
meninges anormais sem alementos neurais.
Mielomeningocele Les&o cistica associada a elementos da medula

espinhal e/ou nervos.

2.1 Etiologia

Sua etiologia ainda néo é totalmente esclarecida, no entanto diversos estudos
apontam que a maioria dos casos de defeito de fechamento do tubo neural

compreende a interacdo entre componentes genéticos e diversos fatores de risco
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ambientais, sendo, portanto, de origem multifatorial. Existem evidéncias de que os
genes relacionados ao metabolismo do &cido folico estejam diretamente ligados ao
evento de fechamento do tubo neural. Além desses genes, também estdo
relacionados a essa falha, o uso de agentes teratogénicos como 0s antagonistas do
acido folico (Acido Valproico, Carbamazepina e Trimetoprima) no decorrer da
gestacdo, obesidade, deficiéncia de zinco, antecedentes de diabetes mellitus
materno e hipertermia (ATSUSHI, 2008; MELVIN, 2000; PADMANABHAN, 2006;
ZAMBELLLI, 2006).

2.2 Epidemiologia

Hoje, estima-se que 2% a 3% de todos os recém-nascidos manifestam
alguma malformacdo anatdomica severa o bastante para comprometer a funcéo ideal
da estrutura afetada ou mesmo reduzir sua expectativa de vida. Com
aproximadamente 400 mil nascimentos acometidos, ocorre uma alta prevaléncia de
defeitos de fechamento do tubo neural no mundo. Sabe-se que a taxa de
mortalidade € superior a 50% em relacdo aos casos de morte por malformacéo
(TELLES, 2010).

A incidéncia de mielomeningocele na populacdo mundial em 2006 era de
aproximadamente 1/2000 nascidos vivos havendo diferencas expressivas entre a
populacdo global. A incidéncia na Europa de uma maneira geral era de 0,41 -
1,9/1000 nascidos vivos, nimeros proximos aos dos Estados Unidos com incidéncia
de 0,41 - 1,43/1000 nascidos vivos. No Brasil 13% da mortalidade infantil é atribuida
as malformacdes congénitas, sendo a segunda principal causa de morte em
menores de um ano em alguns estados (HOROVITZ, 2005; ZAMBELLI, 2006).

Segundo BARROS, 2012, a prevaléncia mundial de anomalias congénitas do
sistema nervoso central € alta acometendo de 1 a 10 para cada 1000 nascidos Vivos.
Em relacdo aos defeitos do tubo neural varia entre 0,4:1.000 nascidos vivos na
Finlandia e 12,5:1.000 nascidos vivos em algumas regides do Pais de Gales,
apresentando os Estados Unidos cerca de 1:1.000 criangcas nascidas vivas. No
Brasil, os dados disponiveis de prevaléncia de DTN sdo antigos e variam entre

0,83:1000 a 0,87:1000 nascidos vivos. Sabe-se ainda que as malformacgdes
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congénitas totalizam 11,2% da mortalidade infantii no pais. (GRILLO, 2003;
BARROS, 2012).

Apesar de serem raros o0s casos de disrafias, tais condi¢cdes elevam o risco de
morbidade e mortalidade infantil, podendo ocasionar 6bito da crian¢ca no primeiro
ano de vida em metade dos casos (NASCIMENTO, 2008; BALDINO, 2011).

2.3 Fisiopatologia

Durante a quarta semana do periodo de embriogénese ocorre o fechamento
do tubo neural embrionéario. Certas alteracdes metabdlicas ou defeitos genéticos
podem ocasionar falhas durante esse evento que resultardo em malformacdes
congénitas denominadas defeitos do fechamento do tubo neural. As formas mais
importantes neste caso sdo a anencefalia, a espinha bifida e a encefalocele
(ATSUSHI, 2008; TELLES, 2010; ZAMBELLI, 2006).

Anencefalia corresponde a uma auséncia completa ou parcial do encéfalo e
do cranio, sendo letal, visto que a maior parte das criancas diagnosticadas sao
natimortas ou morrem em um curto periodo de tempo apo6s o nascimento. A espinha
bifida diz respeito a um problema de fechamento Osseo posterior da coluna
vertebral, podendo ser uma espinha bifida oculta, quando recoberta por uma
camada de pele normal, meningocele, quando estd associado a uma protrusao
cistica contendo liquido cefalorraquidiano e meninges anormais ou;
mielomeningocele, quando estad associada a elementos da medula espinhal e/ou
nervos. Por fim, a encefalocele que é caracterizada pela herniacdo do cérebro e das

meninges através de uma falha na calota craniana (ATSUSHI, 2008).
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FIGURA 1 — Classificagdo das formas mais comuns de disrafismo segundo Copp et
al.
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Anencefalia Encefalocele Meningocele Mielomeningocele

Extraido de: Copp et al. (2015)

Mielomeningocele € o mais grave problema neonatal do sistema nervoso
central compativel com a vida. Suas principais caracteristicas sao: anomalias
espinhais, tal como o ndo fechamento dos arcos espinhais posteriores que causa
uma exteriozacdo da placa neural; cistos de liquido cefalorraquidiano; a comum
associacdo com hidrocefalia e; a coexisténcia da malformacéo de Arnold-Chiari do
tipo I, caracterizada pela descida do cerebelo e tronco cerebral, aumento do
diametro do Foramen Magnum e um espessamento da fossa posterior do cranio.
Portanto, representa uma alteracado congénita caracterizada pela presenca da placa
neural ndo recoberta pelo tecido meningeo e expostos aos agentes externos
(ZAMBELLI, 2006; ELLENBOGEN, 2006).

A patogénese da mielomeningocele ndo € bem conhecida, mas evidéncias
crescentes demonstram a relacdo da perda da funcdo neurolégica com dano
intrauterino durante fases tardias da gestacdo, nas quais a medula espinhal ainda
esta exposta (STIEFEL, 2007; ZIEBA, 2017).

2.4 Fatores de Risco

Embora as causas de mielomeningocele ndo sejam totalmente conhecidas,
alguns fatores ambientais possuem destaque, sendo eles: diabetes, excesso de
peso materno, deficiéncia de zinco, ingestdo de alcool durante os primeiros trés

meses de gravidez, fatores socioecondmicos, alimentos contaminados com
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inseticidas, farmacos anticonvulsivantes, agentes anestésicos, entre outros. Porém,
o fator de risco mais associado ao defeito do fechamento do tubo neural atualmente
€ a deficiéncia materna de acido folico (BRONZERI, 2011).

O mecanismo de atuacdo desse fator durante o evento ainda € desconhecido,
no entanto, acredita-se que atue na prevencdo através da estimulacado de reacdes
de metilacdo celular. Sabe-se que o uso de acido folico mostrou-se eficiente em
reduzir a recorréncia e a ocorréncia dos defeitos de fechamento do tubo neural,
reduzindo respectivamente tais indices em 70% e 40% com 0 uso periconcepcional
(TELLES, 2010).

Entre os fatores que contribuem para essa deficiéncia, pode-se mencionar a
assisténcia pré-natal defectiva, que ocorre principalmente em grupos de rendas mais
baixas, e a resisténcia de algumas mulheres ao uso de &cido félico por razbes
pessoais. Alguns estudos demonstram que ha associacdo significativa entre as
condi¢cBes socioecondmicas e a prevaléncia de DTN. Nestes estudos, concluiu-se
que houve maior prevaléncia dessas falhas em populacbes de baixa renda e
minorias étnicas (Hispanicos, Afro-Americanos, Asidticos e outros) quando
comparados com a populacao geral (FELDMAN, 1982; SIN, 2007).

A prevaléncia da mielomeningocele foi considerada maior nos recém-
nascidos com baixo peso (< 2.500 g) em estudo de Aguiar et al., feito em 2003. Essa
associagao se repetiu no estudo feito no Vale do Paraiba em 2008, por Nascimento,
juntamente com associacao a prematuridade e menores escores de Apgar de cinco
minutos (BRONZERI, 2011; NASCIMENTO, 2008).

O baixo peso ao nascer e a idade gestacional possuem grande influéncia no
desenvolvimento neuroldgico da crianca durante a infancia. Assim, quanto mais
prematuro e/ou menor o peso ao hascimento, maior € o risco de desenvolvimento de
desordens motoras, cognitivas e sociais e, portanto, de piora do prognéstico e da
qualidade de vida.

Sédo classificados recém-nascidos com baixo peso aqueles com peso ao
nascer inferior a 2500g e os de muito baixo peso sédo aqueles que apresentam peso
ao nascer menor que 1500g. A classificacdo dos neonatos em relacdo a idade
gestacional se da da seguinte forma: neonatos a termo sédo 0s recém-nascidos cuja
idade gestacional esta entre 37 semanas e 41 semanas e 6 dias, prematuros (pré-

termo) sdo os nascidos antes de 37 semanas de gestacdo, muito prematuros séo
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aqueles nascidos antes de 33 semanas e pds-termo € 0 neonato com 42 semanas
completas ou mais de gestacdao (WHO, 2012; ALEXANDER;DATASUS,2008).

O escore de Apgar foi proposto como forma de avaliacao clinica do recém-
nascido em 1953 e, desde entdo, tem sido (til na analise da necessidade de
ressuscitacdo, quando aplicado com 1 minuto de vida e repetido com 5 minutos
(Quadro 1). O baixo valor o deste escore é util na identificacdo de criancas que,
mesmo na auséncia de dados laboratoriais, necessitam de cuidados adicionais.
Esse valor é dependente, em parte, da maturidade do concepto e presenca de

malformacdes ou sintomas respiratérios. (OLIVEIRA, 2012)

QUADRO 2 — Escore de APGAR.

Pontos 0 1 2

Frequéncia Ausente < 100/min > 100/min

cardiaca

Respiragdo Ausente Irregular/bradipneia Forte/choro

TOonus muscular Flacido Flexao de brago e Movimento ativo/
perna boa flexao

Cor Cianose central/ Cianose de Rosado

Palidez extremidades

Reflexos Ausente Algum movimento/ Espirros/ choro

careta

Extraido de: Apgar, 1953.

Sabendo que os escores de Apgar, peso ao nascer e idade gestacional,
combinados, estdo associados a sobrevida, bem-estar, maturidade e sucesso da
reanimacao do recém-nascido e que a mielomeningocele traz consigo uma alta taxa
de complicacbes incapacitantes e graves associadas, como: paralisia ou
deformidades dos membros inferiores e da coluna vertebral, distirbios da
sensibilidade cutanea, descontrole urinario e fecal, disfuncédo sexual, hidrocefalia,
dificuldade de aprendizagem e risco de desajustes psicossociais, fez-se necessaria
a analise conjunta dessas variaveis de forma a compreender a relacdo entre o
namero de complicacdes pos-operatorias e o estado do recém-nascido. (OLIVEIRA,
2012; BRONZERI, 2011)
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2.5 Métodos Diagnésticos

Atualmente, alguns métodos possibilitam o diagndstico precoce das disrafias
medulares, o que possibilita o aconselhamento, informacdo e preparo psicolégico
dos pais com relacdo a patologia. Em alguns paises, com o diagnéstico pré-natal
estabelecido de disrafias e com informagdes adicionais sobre gravidade e demais
lesBes associadas, os pais tém a opc¢ao de interrupcao da gestacao. Isso ndo ocorre
no Brasil, onde a interrupcdo da gestacdo € proibida por lei, exceto em casos de
risco de morte materna, estupro e em casos especificos de anencefalia (PINTO,
2003).

A importancia dos métodos diagndsticos pré-natais aumentou devido a
possibilidade de correcdo cirlrgica intra-uterina das malformacdes. Os principais
métodos diagndsticos sdo: Dosagem materna da AFP sérica, ecografia fetal,
ressonancia magnética e eletroforese de acetilcolinesterase no liquido amnidtico
(BlZZl, 2012).

A dosagem da AFP sérica é realizada no inicio do segundo trimestre
gestacional, idealmente entre 16 a 18 semanas, mas pode ser realizada no periodo
entre 14 a 21 semanas como triagem para defeitos de fechamento do tubo neural.
De acordo com Bizzi e Machado (2012), 79% das gestacbes com defeito de
fechamento do tubo neural e 3% das gestacdes normais apresentam niveis
considerados elevados de AFP no sangue materno (BIZZI, 2012; MARWICK, 1983).

A alfa-fetoproteina é uma glicoproteina sintetizada pelo saco gestacional, trato
gastrointestinal e, principalmente, pelo figado fetal que passa para o liquido
amniético através da urina fetal. A concentracdo da AFP sérica materna eleva-se a
partir da sétima semana de gestacdo, mas 0s niveis sdo muito inferiores aos do
liguido amniético, que atingem seu pico entre 10-13 semanas de gestacdo (2480
KUl/ml). (MAESTRI, 1998; BIZZI, 2012).

Atualmente, ndo é comumente usada pois é um exame que possui baixa
especificidade, jA& que os niveis elevados de AFP estdo presentes em ouras
condicOes fetais, como defeitos da parede abdominal, hidropsia fetal, cistos e morte
fetal, hidronefrose e mola hidatiforme (B1ZZI, 2012).

A ecografia fetal possui sensibilidade de quase 100%, podendo até predizer o
nivel exato do acometimento medular, na maioria dos casos em que é devidamente

manipulada. As anomalias s&o costumeiramente detectadas na ecografia do
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segundo trimestre gestacional, onde pode-se observar, por exemplo, alteragOes
cranianas como o “sinal do limao” (deformidade do osso frontal) ou o “sinal da
banana” (curvatura anterior anormal do cerebelo) em casos de mielomeningocele.

Em casos de anencefalia, os achados comuns s&o auséncia do cranio com
preservagcdo de sua base, hemisférios cerebrais ausentes e “face de girino”
(proeminéncia das Orbitas oculares). Na encefalocele, fica evidenciada a presenca
de massa cistica ou complexa de tamanho variado, herniado do defeito 6sseo na
calota craniana. O diagnéstico da espinha bifida requer o exame sistematico de todo
0 arco neural, da regido cervical a sacral, avaliado longitudinal e transversalmente
(AUBRY, 2003; BENACERRAF, 1989; BIZZI, 2012; GABBE, 1988; HANKINSON,
2011; MELO, 2012).

2.6 Localizagdo da Leséo

O local de maior prevaléncia da lesdo € a regido lombar inferior ou regido
sacral, areas de fechamento mais tardio. Em 1973, Hoffer et al. classificaram a MMC
em niveis funcionais de acordo com o comprometimento neuroldgico: toracico,
lombar alto, lombar baixo e sacral (AGUIAR, 2003; ROCCO, 2007).

QUADRO 3 - Classificacdo dos portadores de mielomeningocele segundo o nivel da
les@o neuroldgica, de acordo com Hoffer et al.

Nivel neurolégico da lesdao Fungdes do paciente

Toracico N3ao apresenta movimentacao ativa nos
guadris ou abaixo destes.

Lombar alto Apresenta forca flexora e adutora dos
guadris, eventualmente extensora dos

joelhos.
Lombar baixo Apresenta fungdo nos musculos psoas,

adutores, quadriceps, flexores mediais
dos joelhos, eventualmente tibial anterior
e/ou gluteo médio.

Sacral Apresenta fungao dos musculos
presentes nos niveis anteriores, flexao
plantar e/ou extensora dos quadris.
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Extraido de: Hoffer, 1973.

A depender da localizacédo e do nivel da lesdo neuroldgica apresentada pelo
neonato, diferentes graus de disfuncdo neurologica e do comprometimento motor
podem vir a ocorrer (ROCCO, 2007).

2.7 Progndstico e complicacfes

O prognastico varia de acordo com o tipo de Disrafia Medular. Nos casos de
espinha bifida, dependerda da presenca ou ndo de malformacdes associadas,
podendo ocorrer hidrocefalia, alteracbes de membros inferiores e
cromossomopatias. Em alguns casos, as malformacdes associadas cursam com
sobrevida média de 4 anos e comprometimento intelectual, motor e relacionado a
continéncia urinaria. Na anencefalia, a sobrevida é baixa, variando de minutos a
dias. Os 32% que conseguem atingir o termo da gestacéo, raramente sobrevivem
mais do que 7 dias. Na encefalocele, o prognéstico depende da herniagdo ou ndo do
tecido cerebral. Na presenca de herniacdo, ha alto indice de mortalidade e prejuizo
do desenvolvimento intelectual (GIUGLIANI, 1985; OLIVEIRA, 2008).

Os individuos afetados pela mielomeningocele podem apresentar graus
variados de disfungdes motoras, além de incontinéncia fecal e urinéria e alteragdes
do sistema nervoso central decorrentes da herniacdo dos elementos da fossa
posterior para o canal medular. A malformacéo de Arnold Chiari Tipo 2 pode levar
uma dilatacdo progressiva dos ventriculos cerebrais e, nesse caso, faz-se
necessaria uma derivacdo ventriculo-peritoneal a fim de n&o piorar o quadro
neurolégico e causar alteracdes cognitivas (ROCCO, 2007; OLIVEIRA,2012).

2.8 Tratamento

O tratamento dos neonatos passa por: abordagem cirdrgica da malformacao
em carater de urgéncia, tratamento da hidrocefalia, que ocorre em mais de 80% dos
pacientes, tratamento das malformacdes ortopédicas, urologicas e a reabilitagdo. O
paciente, principalmente nos dois primeiros anos de vida, necessita de varias

terapias e suporte meédico. Os pais devem estar orientados e preparados para o
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cuidado com a crianca (ALBERGARIA, 2011).

A abordagem cirargica pode ser realizada de forma intra ou extra uterina. O
reparo pré-natal da mielomeningocele possui melhor prognéstico: reducdo da
necessidadede cirurgia de derivagdo ventriculo peritoneal, menor taxa de herniacéo
cerebelar apés o nascimento, diminuicdo da gravidade das alteracbes motoras e
diminuicdo da ocorréncia de hidrocefalia decorrente da malformacédo de Arnold
Chiari 1. J& o reparo cirargico extrauterino deve ocorrer idealmente nas primeiras 24
horas ap0s o nascimento, principalmente devido ao risco de infecgdo associado a
correcdo cirdrgica tardia. Recomenda-se, se possivel, que o fechamento da bolsa
seja feito antes mesmo da primeira mamada a fim de ndo permitir a colonizacéo
intestinal por bactérias do leite (BlZZIl, 2012; MAJED, 2009; PIATT, 2010;
STEVENSON, 2004; ROCCO, 2007; BRAGA, 2005; BIZZI, 2012; DANZER, 2012).

A terapia ap0s o0 nascimento consiste na corre¢do cirargica do defeito com
sutura por planos. Esse fechamento acaba levando ao ancoramento da medula ao
sitio cirargico e, com o crescimento da crianca, podem surgir alteracdes neurologicas
associadas ao estiramento da medula e das raizes nervosas. Essas alteracdes
neurolégicas associadas ao ancoramento sdo denominadas Sindrome de medula
presa e ocorrem em 20 a 30% dos individuos acometidos, podendo levar a

disfuncbes do desenvolvimento neuropsicomotor. (OLIVEIRA, 2012)

Até pouco tempo, o tratamento pds-natal da MMC era a Unica alternativa
disponivel, porém seus resultados foram considerados pouco animadores. Ha alguns
anos, surgiu a cirurgia fetal, a partir de evidéncias clinicas e estudos em modelos
animais que sugerem que a correcdo do defeito, antes do nascimento, poderia
melhorar 0 desenvolvimento neurolégico.

No entanto, a cirurgia antenatal apresenta riscos para a saude materna, que
inexistem na cirurgia neonatal. Desse modo, apenas em 2011, ela apenas passou a
ser aceita a partir da publicacdo do estudo Management of Myelomeningocele Study
(MOMS), prospectivo e randomizado, que compara a corre¢gao antenatal com a pos-
natal e demonstrou melhora do prognéstico no grupo tratado com a alternativa

intrauterina.

Entre as principais complicagbes, pode-se mencionar: hidrocefalia, fistula

liqudrica, necrose ou deiscéncia de ferida operatoria e infec¢do cirdrgica com ou sem
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meningite, sindrome de medula presa, malformacao de Chiari tipo Il, siringomielia,
complicacBes do sistema de derivacdo ventricular e alergia ao latex (BlZZl, 2012;
MAJED, 2009; PIATT, 2010; STEVENSON, 2004; ROCCO, 2007).
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3. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo retrospectivo descritivo de prontuarios de pacientes
recém-nascidos tratados cirurgicamente de Disrafias Medulares em Servico de
Neurocirurgia do Hospital de Base do Distrito Federal (HBDF), entre os anos de
2011 e 2016. O HBDF possui um centro especializado em neurocirurgia neonatal e
atua como centro de referéncia regional no tratamento de pacientes que apresentam
DML,

Foram triados inicialmente 134 pacientes atendidos no Hospital de Base do
Distrito Federal com disrafismo no periodo entre 2011 e 2016. Destes, apenas 76
casos eram referentes a disrafismo medular, especificamente de mielomeningocele.

Foram excluidos da amostra os prontuarios referentes a: disrafismos
cranianos (encefalocele e anencefalia), hidrocefalia por outras causas, pacientes
com tempo de vida maior do que 27 dias, 23 horas e 59 minutos e pacientes
internados por complicacdes de derivacdo ventriculo-peritoneal.

A populacdo estudada refere-se aos pacientes recém-nascidos que foram
internados por Disrafias Medulares atendidos em HBDF. Foram incluidos na
pesquisa todos os recém-nascidos naturais do Distrito Federal e admitidos no HBDF
com o diagnéstico de DM. Foram excluidos da pesquisa, recém-nascidos naturais de
outros estados e admitidos no HBDF ou recém-nascidos com dados de prontuarios
incompletos.

‘Os dados foram colhidos através do questionario de investigacao
epidemioldgica elaborado pelos pesquisadores contendo as variaveis: ano, sexo,
local de procedéncia, localizacdo da leséo, diagnostico precoce da malformacéo,
namero de consultas pré-natal, uso de acido félico pré ou periconcepcional estado
da lesdo por ocasido da cirurgia (rota ou integra), correcdo cirdrgica intra ou
extrauterina, tempo de vida por ocasido da correcdo extrauterina do defeito (até 48
horas e apds 48 horas de nascimento) e presenca de malformacdes, principalmente
ortopédicas, cardiacas e do SNC.

Foram registradas também a presenca ou ndo de hidrocefalia ao nascer,
constatada por ultrassonografia transfontanela ou tomografia computadorizada, e a

presenca de complicagbes observadas no poés-operatério atribuidas a correcéo
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cirurgica da MMC, como ventriculite, septicemia, infeccdes da ferida operatéria, entre
outras.

O estudo foi realizado integralmente em um Unico hospital, por meio de dados
fornecidos no Setor de Arquivo (de prontuérios) do mesmo. A coleta de dados foi
realizada mediante a consulta de prontuarios de nascidos-vivos diagnosticados com
Disrafias Medulares disponibilizados para consulta in-loco.

Foram analisadas as frequéncias, probabilidades e ocorréncias dos eventos
propostos no estudo. Os dados estatisticos avaliaram os tipos de disrafias, local de
procedéncia, diagnodstico, e numero de consultas realizadas no pré-natal, além de
outras variaveis acima mencionadas.

Para andlise de associacdo entre as variaveis, utilizou-se o teste Exato de
Fisher. Tal teste é usado para descobrir se existe uma associacao/relacao entre as
variaveis a partir de dados da amostra pequena. As hipoteses a serem testadas € a
existéncia de associacdo ou ndo entre as variaveis. Para andlise foi adotado um
nivel de significancia a considerado foi de 5%, ou seja. Ao realizar o teste, se seu
resultado for um valor abaixo de 0,05 conclui-se a hipétese de relagdo entre as
variaveis. Como exemplo, se o p-valor da Tabela resultar em valor de 0,001 (<0,05)
demonstra-se alta relacdo entre as variaveis estudadas.

O resultado estatistico final serve como parametro para avaliacdo do efeito
das variaveis sobre o prognoéstico e também das discrepancias no atendimento pré-
natal nos diversos territérios que compdem o Distrito Federal.

O Projeto foi submetido & apreciacdo do Comité de Etica em Pesquisa do
Centro Universitario de Brasilia (UniCeUB) e iniciou sua execucdo a partir da data de

aprovacao (22 de fevereiro de 2017) dos critérios estabelecidos pelo Comité.



25

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Considerando o0s objetivos do presente estudo, bem como o0s seus
respectivos resultados, observou-se que, no periodo analisado, 2011 e 2016,
houveram 76 casos de mielomeningocele no Distrito Federal atendidos no HBDF.
Este Hospital atua como centro de referéncia regional no tratamento de pacientes
que apresentam disrafias medulares, dispondo de um centro especializado em
neurocirurgia neonatal, justificando o numero de pacientes com essa malformacao
considerada rara.

O presente estudo foi fundamentado em uma analise de base de dados
secundarios, sendo susceptivel a limitacbes relativas a essa condicao.
Circunstancias como o preenchimento deficiente dos prontuarios, a falta de
informacdes como uso de acido fdlico e sulfato ferroso na maioria destes e a
duplicacéo de prontuarios, por exemplo, contribuem para tal limitacéao.

Entre os 76 prontuarios analisados, a maioria dos casos ocorreu no ano de
2015 (25%), sendo que a maior parte dos pacientes era proveniente do HRAN e
HMIB e 91,6% dos pacientes vieram de hospitais publicos (Grafico 1). Nao houve
diferenca estatistica entre os sexos: 39 pacientes eram do sexo masculino e 37 eram

do sexo feminino.
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Gréfico 1 — Evolucdo da Quantidade de Disrafias Medulares identificadas nos
Hospitais Publicos do Distrito Federal entre 2011 e 2016

_ Sexo Total
Variavel Feminino Masculino

N % No % No %
HRAN e HMIB 12 32.4 12 30,8 56 32,1
HRG e HRSM 2 5,4 10 25,6 17 9,9
HRT 3 8,1 4 10,3 15 8,6
HRBz 1 2.7 0 0,0 4 2,1
HRPI e HRS 5 13,5 2 5,1 21 11,7
HRPa 4 10,8 2 5,1 17 9,6
HRC 1 2.7 8 20,5 12 6,6
HRSam 5 13,5 1 2,6 20 11,1
Outros 4 10,8 0 0 15 8,4
Total 37 100 39 100 76 100,0

Tabela 1 — Classificagcéo dos locais de procedéncia de acordo com 0 sexo

Apesar de relatos com discreta prevaléncia no sexo feminino na literatura
mundial, os resultados s&o concordantes com estudos norte-americanos realizados
por Lary e Edmonds (1996) e Fernandes (2009) e com estudo realizado por Marques
(2014) no estado da Bahia, demonstrando discreta prevaléncia no sexo masculino.
Portanto nota-se uma variagao entre a predominancia entre os sexos na literatura, o
gue ndo aponta uma diferenca estatistica significativa entre os géneros. Achado

similar foi observado no estudo de Dabdoub et. al (2014), na Bolivia.

Na amostra estudada, 55 pacientes (72,36%) nasceram de parto cesarea e
com idade gestacional entre 37 e 42 semanas (73,68%). 53 deles possuiam peso
adequado para a idade gestacional (69,73%), enquanto que a maioria, 47 pacientes,
nasceram com peso entre 2501 e 4000g (61,84%). A maioria dos pacientes (N=46)

nasceu com APGAR entre 7 e 10 (64,47%), como mostra a Tabelas 2 e 3)



Variavel Categoria Qtd %
Pré-termo 8 10,52
Classificacao | A Termo 56 73,68
por Idade Pds-Termo 8 10,52
Gestacional | N3o consta 4 5,26
Total 76 100,0
Normal 19 25
. Cesariana 55 72,36
Tipo de Parto N3do consta 4 2,63
Total 76 100,0

Tabela 2 - Classificacdo do parto dos pacientes pesquisados

27

O parto do tipo cesarea também foi o mais prevalente em estudo recente de

Rodrigues et al (2016) no qual 100% dos partos foram deste tipo. Neste estudo,

observou-se que a maioria dos neonatos possuia peso adequado para a idade

gestacional (87%) em acordancia com os resultados encontrados em nosso trabalho.

Variavel Categoria Qtd %
Abaixo de 5 6,57
Entre5e6 8 10,52
Apgar Entre 7 e 10 49 64,47
N3o consta 14 18,42
Total 76 100,0
PIG 9 11,84
.~ |AIG 53 69,73

Classificagdo

por peso GIG 10 13,15
N3o consta 4 5,26
Total 76 100,0
Menor que 1.500g 1 1,31
1.500g — 2.500g 10 13,15
Peso ao 2.501g - 4.000g 47 61,84
nascimento | pMaior que 4.000g 1 1,31
N3o consta 17 22,36
Total 76 100,0

Tabela 3 — Avaliac&o dos pacientes durante o nascimento

No parto normal, verificou-se que ndo houve diagnostico precoce de

malformacéo (76,9%). Porém, no parto cesariano, 65,3% dos pacientes, de acordo

com os prontuarios, possuia diagnostico prévio de MMC (Tabela 4).

Na literatura, notou-se uma prevaléncia do parto cesarea (76,4%), da idade

gestacional a termo (73,68%) e do peso adequado para a idade gestacional. Em

estudo realizado no Vale do Paraiba em 2008 por Nascimento e estudo realizado por
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Aguiar et al. em 2003, constatou-se a prevaléncia em prematuros e de baixo peso, 0
gue contrasta com os resultados obtidos no presente estudo. Dos partos cesarea, 32
recém-nascidos apresentaram diagnostico prévio de mielomeningocele, sendo esta

a indicacao para o tipo de parto.

, . Parto Normal Parto Cesariana
Variavel Categoria p-valor
Qtde ‘ % Qtde ‘ %
Diagnostico | SIM 3 23,1 32 65,3
precoce de |Nao 10 76,9 17 34,7| 0,011
malformacao? | 1. 13 100,0 49 100,0
Total 76 100,0

Tabela 4 — Relacéo entre o tipo de parto e diagnostico precoce de malformacéao

O diagnostico precoce € importantissimo no planejamento do manejo da
mielomeningocele, tanto no que concerne ao tipo de parto, quanto no que se refere a
correcdo cirargica em hospital de referéncia. O tipo de parto recomendado € o do tipo
cesarea. (MANUCCI, 2014)

Apenas 24 criancas tinham informacgdes sobre o uso materno de &cido félico descrito
no prontudrio, sendo que, destas apenas 15 relataram té-lo feito (19,73%) e 9 relataram nao
ter feito o uso. Das 59 méaes que foram acompanhadas no pré-natal, N=43 (56,57%)
relataram ter feito mais de 6 consultas no pré-natal, valor similar ao de pacientes que

tiveram o diagnostico precoce da malformacéo (56,5%) (Tabelas 4 e 5).

Variavel Categoria Qtd %

Mais de 6 consultas 43 56,57

Quantitativo de Menos de 6 consultas 16 21,05

consultas no Pré natal | Sem dados 17 22,36
Total 76 100,0
Nao 9 11,84
- . Sim 15 19,73
Uso de Acido félico Sem dados 52 68.42
Total 76 100,0

Tabela 5 — Dados referente ao periodo Pré-natal

No estudo de Dabdoub (2014), apurou-se que apenas 7,4% das gestantes
possuia diagnostico pré-natal e 38,6% faziam acompanhamento pré-natal. Apenas
1,4% referiu ter feito uso do &cido folico no inicio da gestacdo. Os valores
encontrados por nos divergem destes, felizmente, demonstrando um maior preparo e

cobertura do pré-natal: 46% das mielomeningoceles foram diagnosticadas
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precocemente, 56,5% das gestantes tiveram acompanhamento pré-natal
considerado adequado e 19,73% delas referiu ter feito uso do acido félico.

Sabe-se que o acido folico € um dos principais fatores de risco associado ao
defeito no fechamento do tubo neural. Atua na prevencdo desse evento através da
estimulacdo de reacdes de metilacdo celular. Segundo estudo realizado por Telles
em 2010, o uso de acido folico mostrou-se eficiente em reduzir a recorréncia e a
ocorréncia desse evento, reduzindo respectivamente tais indices em 70% e 40%
com 0 uso periconcepcional.

Apenas 24 prontuarios analisados apresentavam informagdes sobre o uso de
acido félico. Desses, apenas 15 relataram té-lo feito e 9 relataram néo o ter feito.
Essa andlise permite ressaltar a importancia do preenchimento adequado do
prontudrio para permitir uma analise com menor limitagdo da eficiéncia da utilizagéo
do acido félico na prevencdo das malformacfes estudadas. Segundo Grillo (2003)
uma medida inquestionavel para a prevencdo primaria dos defeitos do fechamento
do tubo neural é a adicdo de acido félico em alimentos e esta ja esta regulamentado
no Brasil desde julho de 2004 com a suplementacao dos farindceos com acido folico.

Quanto ao estado da lesao percebe-se que na ocasidao do nascimento 51,31%
foram classificadas como rotas. Por ocasido da cirurgia, esta categoria aumentou
para 75%.

Na literatura, a rotura das membranas € mais comum do que sua integridade
ao nascimento, assim como demonstrado em nossa pesquisa, que encontrou 51,3%
de rotura das membranas por ocasido do nascimento. O controle da rotura das
membranas é extremamente importante e esta relacionado com o diagndstico prévio
e o tipo de parto. Se a membrana rompe ao hascimento, o risco de sepse aumenta.
(RODRIGUES, 2016; MANUCCI, 2014)

Em 58 dos pacientes pesquisados (61,84%), o segmento afetado foi o
lombossacral, o que leva a um melhor prognéstico de marcha, de acordo com
estudos de Rodrigues et. al (2016) e Brand&o et. al (2009), associagcdo provada
anteriormente em estudo retrospectivo feito or Fletcher et. al (2005). O mesmo
resultado foi encontrado no estudo clinicopatologico de Karabagli et al (2014) e por
Dabdoub et al (2014) em seu estudo retrospectivo. As malformacdes cervicais e
toracicas sao raras, e apenas o segundo tipo foi encontrado nos prontuarios, em 3

dos 76 casos. Resultado similar foi demonstrado no estudo de Rodrigues et al



30

(2016), no qual 91% dos casos de mielomeningocele afetaram as regides lombar e
sacral, enquanto que, em apenas 6% dos casos, a regiao toracica foi afetada.

As lesBes em niveis mais altos possuem pior prognostico e, a longo prazo,
podem afetar diversas areas da cognicdo e motricidade.

Mais da metade dos recém-nascidos teve o fechamento da bolsa ap6s 72
horas de vida (80,26%) e, em 75% dos prontuarios, haviam outras malformacdes
associadas. As malformacdes mais comuns foram: malformacdes do sistema
nervoso central (48%) e ortopédicas (39%).A hidrocefalia esteve presente ao
nascimento em 25 casos (32,89%). As complicacdes pOs operatorias foram
relatadas em 49 prontuarios (64,47%).

Quanto ao tempo de vida por ocasido da correcdo extrauterina percebe-se
que, no grupo que apresentou algum tipo de complicagéo, 77,1% tiveram um tempo
de vida superior a 72 horas. Além disso, 81,3% dos pacientes que apresentaram
complicacBes possuiam outras malformacfes associadas, sendo as mais comuns:
malformacBes do Sistema Nervoso Central (48%) e ortopédicas (39%). Conforme
apresentado no Gréfico 2.

As disrafias medulares estdo comumente associadas a outras malformacdes,
principalmente do sistema nervoso central, sendo a malformacéo de Chiari Il a mais
frequente. Essa deformidade afeta o fluxo e a absorcao do liquido cerebroespinal e
causa hidrocefalia, manifestacdo comum em mais de 85% dos recém-natos. Em
nosso estudo, as malformacdes do sistema nervoso foram as mais prevalentes
(48%) e a hidrocefalia apareceu como a complicagdo mais comum no pés-operatorio
(40,6%). (KARABAGLI, 2014; ADZICK, 2003; NALLEGOWDA, 2003)
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Genitourinarias
2%

Gréfico 2 - Tipo de malformacgéo

A maioria dos pacientes apresentou complicagbes no pds operatorio
(64,47%). As alteracdes mais encontradas foram: Hidrocefalia (63%), Ventriculite
(6%) , Fistula liquédrica (4%) e sepse (4%). Dentre os pacientes que apresentaram

complicac@es, a Hidrocefalia foi a mais comum, seguida pela ventriculite (Grafico 3)

Ventriculite
6%  septicemia InfeccBesda

4% _feridaoperstoria
2%

_Fistulaliquorica
! 4%

Grafico 3 — Tipos de complicagcdes pds-operatorias
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No estudo de Karabagli et al, verificou-se que 91% das criangas com
mielomeningocele apresentou hidrocefalia como a principal complicacdo, em
concordancia com o encontrado em nosso estudo, que demonstrou, também, que a
complicagdo mais prevalente foi a hidrocefalia. Esses resultados estdo de acordo
com o trabalho realizado por Dabdoub et. al em 2014, que encontrou uma
prevaléncia de 80% de hidrocefalias diagnosticadas ap0s a corre¢ao cirurgica.

Informacdes divergentes foram encontradas no estudo de Rodrigues et al
(2016), nos quais as complicacdes mais frequentes s&o: shunt ventricular,
deiscéncia da ferida, sepse e infeccdo do sistema nervoso central . Em estudo
retrospectivo de Demir et. al (2015), a taxa de infeccdo do SNC foi de 19,8%, valor
maior do que o encontrado em estudo de 2016, de Rodrigues et al., de 15,71%.
Ambos os valores sdo mais elevados do que os encontrados em nosso estudo, de
2%.

No estudo retrospectivo de Dabdoub et al., de 2014, a fistula liquorica foi a
terceira complicacdo mais prevalente, diagnosticada em 10% dos neonatos.

Em nosso estudo, encontramos que 32,9% dos infantes foram diagnosticados
com hidrocefalia ao nascer, resultado que diverge do estudo de Rodrigues et al
(2016), no qual a hidrocefalia antenatal possui alta prevaléncia. Porém, segundo
estudo de Manucci e Quednow (2014), a hidrocefalia ao nascer é evidente em 20%
dos infantes, o que é evidenciado em nosso estudo.

Ao analisar o nivel de Apgar e a localizacdo da lesdo, verificou-se que 0s
pacientes com APGAR do 1° e 5° minuto menor do que 6 tiveram maior
predominéncia em pacientes que tiveram algum tipo de lesdo em regido lombar alta
ou regido sacral. Como o p-valor desta analise foi inferior a 5%, observa-se uma
relagdo significativa entre localizacdo da lesdo e nivel de APGAR nos individuos
pesquisados. De acordo com a literatura, lesdes em niveis mais altos possuem pior
prognostico no que concerne as capacidades motoras do infante. (BRANDAO, 2009;
FLETCHER, 2005; RODRIGUES, 2016)

Percebeu-se, também, que, do grupo com APGAR bom (> 6), 53,1% dos
recém nascidos sao do sexo feminino. No entanto, 69,2% dos grupos com APGAR
menor ou igual a 6 sédo do sexo masculino. Apesar dessa diferenca detectada entre
o nivel de APGAR e o sexo dos pacientes, o p-valor de 0,0925 nos mostra que essa

relacdo ndo é altamente significativa por nao ser inferior a 5%.
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Analisando-se a relacdo entre APGAR e o0 estado da lesdo por ocasiao do
nascimento, percebe-se que 69,2% dos pacientes com APGAR menor ou igual a 6
tiveram a leséo rota identificada ao nascimento, classificacdo diferente da maioria
dos pacientes com APGAR maior do que 6, cuja lesdo foi descrita como integra.
Pode-se inferir através do p-valor de 0,0763 que esta diferenca ainda ndo é

altamente significativa ao nivel de 5% de significancia com o grupo pesquisado.

Variavel Categoria Qtd %

Sim 35 46,05
Diagndstico precoce de | Nao 27 35,52
malformacao N&o consta 14 18,42
Total 76 100,0
Lombossacra 47 61,84

Restrita a regido
sacral ° > 6,57
Localizagdo da Lesdo | Lombar alta 6 7,89
Toracica 3 3,94
Ndo consta 15 19,73
Total 76 100,0
Rota 39 51,31
Estado da lesdo por integra 34 44,73
ocasido do nascimento | Nao consta 3 3,94
Total 76 100,0
Rota 57 75
Estado da lesdao por integra 15 19,73
ocasido da cirurgia Ndo consta 4 5,26
Total 76 100,0
) Até 72h 12 15,78
oopERsenrer | ppte e al
extrauterina N3o consta 3 3,94
Total 76 100,0
Nao 19 25,0
Presenca de Sim 57 75,0
malformacGes Ndo consta 0 0
Total 76 100,0
Sim 25 32,89
Hidrocefalia ao nascer Ndo a4 >7,89
N3ao consta 7 9,21
Total 76 100,0
Ndo 26 34,21
Houve Complica¢des Si[‘n 49 64,47
Nao consta 1 1,31
Total 75 100,0

Tabela 6 - Dados relacionados as Disrafias Medulares
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Em nosso estudo, encontramos que 32,9% dos infantes foram diagnosticados
com hidrocefalia ao nascer, resultado que diverge do estudo de Rodrigues et al
(2016), no qual a hidrocefalia antenatal possui alta prevaléncia. Porém, segundo
estudo de Manucci e Quednow (2014), a hidrocefalia ao nascer é evidente em 20%
dos infantes, o que é evidenciado em nosso estudo.

Ao analisar o nivel de Apgar e a localizacdo da lesdo, verificou-se que 0s
pacientes com APGAR do 1° e 5° minuto menor do que 6 tiveram maior
predominancia em pacientes que tiveram algum tipo de lesdo em regido lombar alta
ou regido sacral. Como o p-valor desta analise foi inferior a 5%, observa-se uma
relacdo significativa entre localizacdo da lesdo e nivel de APGAR nos individuos
pesquisados. De acordo com a literatura, lesdes em niveis mais altos possuem pior
progndstico no que concerne as capacidades motoras do infante. (BRANDAO, 2009;
FLETCHER, 2005; RODRIGUES, 2016)

Percebeu-se, também, que, do grupo com APGAR bom (> 6), 53,1% dos
recém nascidos sdo do sexo feminino. No entanto, 69,2% dos grupos com APGAR
menor ou igual a 6 sédo do sexo masculino. Apesar dessa diferenca detectada entre
o nivel de APGAR e o0 sexo dos pacientes, o p-valor de 0,0925 nos mostra que essa
relacdo nao é altamente significativa por ndo ser inferior a 5%.

Analisando-se a relacdo entre APGAR e o estado da lesdo por ocasidao do
nascimento, percebe-se que 69,2% dos pacientes com APGAR menor ou igual a 6
tiveram a lesdo rota identificada ao nascimento, classificacdo diferente da maioria
dos pacientes com APGAR maior do que 6, cuja lesdo foi descrita como integra.
Pode-se inferir através do p-valor de 0,0763 que esta diferenca ainda ndo é

altamente significativa ao nivel de 5% de significancia com o grupo pesquisado.

Apgar
Variavel Categoria Até 6 Entre 7 e 10 p-valor
Qtd % Qtd %
Feminino 4 30,8 26 53,1
Sexo Masculino 9 69,2 23 46,9 0,0925
Total 13 100,0 49 100,0
Menor que 6
3 23,1 10 20,4
Consultas Pré ) 0.228
Natal realizadas | Mais de 6 consultas 6 46,2 33 67,3 :
Total 9 69,2 43 87,8
Uso de 4cido | N&@o 1 7.7 8 16,3 0,289
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folico Sim 4 30,8 11 22,4
Total 5 38,5 19 38,8
PIG 1 7.7 6 12,2
Classificagcdo AIG 9 69,2 36 735 0.702
por peso GIG 3 23,1 7 14,3 '
Total 13 100,0 49 100,0
Pré-termo 2 15,4 4 8,2
Classificagdo | A Termo 10 76,9 37 75,5
por Idade Pés-Termo 0,761
Gestacional 1 i 7 14,3
Total 13 100,0 48 98,0
Menor que 1.500g 0 0,0 2,4
1.500g - 2.500g 20,0 7 16,7
Pesoao |2 501 - 4.000g 70,0 34 81,0 0,297
nascimento _ ' ’ '
Maior que 4.000g 1 10,0 0 0,0
Total 10 100,0 42 100,0
Normal 2 15,4 11 22,4
Tipo de Parto | Cesariana 11 84,6 38 77,6 0,2735
Total 13 100,0 49 100,0
Sim
Diagndstico 3 538 23 46.9
precoce de | Nao 6 46,2 17 34,7 0,2442
malformacdo | Tota| 13 100,0 40 81,6
Lombossacra 6 46,2 36 73,5
Localizagéo da | Outra regido
Lesao 5 53,8 5 26,5 0,049
Total 11 84,6 41 83,7
Rota
Estado da lesdo | 69.2 22 44.9
por ocasiao do Integra 30,8 27 55,1 0,0763
nascimento | Tota| 13 100,0 49 100,0
Rota
Estado da lesao | . 69.2 39 79,6
por ocasiao da Integra 23,1 10 20,4 0,2753
cirurgia Total 12 92,3 49 100,0
Tempo de vida |Até 72h 23,1 8 16,3
por ocasiao de | Apgs 72h 69,2 40 81,6 0,2422
correcao
extrauterina | Total 12 92,3 48 98,0
Nao 38,5 10 20,4
Presencade | gjm 61,5 38 77,6 0,1193
malformacdes ’ ’ ’
Total 13 100,0 48 98,0
Sim 30,8 16 32,7
Hidrocefalia ao | N3o 61.5 28 571 0.2625
nascer ’ ’ ’
Total 12 92,3 44 89,8
N&o houve
complicacdes 3 23,1 16 32,7
Complicagdes | Houve complicagdes 10 76,9 33 67.3 0,2236
Total 13 100,0 49 100,0

Tabela 7 — Cruzamento das variaveis segundo APGAR dos pacientes pesquisados
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Sobre ao estado da lesdo ao nascimento, encontramos, ao relacionar disrafia
rota e tipo de parto, encontramos que, em 52,6% dos partos normais, a leséo estava
rota ao nascimento, valor similar aos 53,7% encontrados no parto cesariana (Tabela
6). Entre os pré-termos, 75% apresentaram leséo rota, e 49,2% dos recém-nascidos
a termo e poOs termo apresentaram lesdo no mesmo estado, ao nascimento (Tabela
7). 81,8% dos bebés com peso menor do que 2500g apresentou rotura ao

nascimento, bem como 55, 3% dos neonatos com peso maior do que 25009 (Tabela

8).

. ) Normal Cesariana
Variavel |Categoria p-valor
Qtde % Qtde %
Estado da | Rota 10 52,6 29 53,7
les&o por | integra
ocasido do 9 474 25 46.3 1,000
Nascimento | +q 19 1000 54 100.0

Tabela 8 — Relacdo entre o estado da lesdo por ocasido do nascimento e o estado da

leséo
. A Termo / Pos
- . Pré-termo
Variavel |Categoria termo p-valor
Qtde ‘ % Qtde ‘ %
Estado da | Rota 6 31 49,2
lesa 75,0
esdo por |. 0.264
ocasido do | Integra 2 25,0 32 50,8 )
nascimento | Total 8 100 63 100,0

Tabela 9 — Relacéo entre o estado da lesdo por ocasido do nascimento e
prematuridade

Peso ao .
) _ Peso ao nascimento
nascimento <= > 2500
Variavel |Categoria 25009 p-valor
Qtde % Qtde %
Estado da | Rota 9 818 26 55,3
leséo por |. '
ocasido do | Integra 2 18,2 21 44,7 0,172
nascimento | Total 11 100,0 47 100,0

Tabela 10 — Relagéo entre o estado da lesdo por ocasido do nascimento e peso ao

nascimento
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Entre os pacientes com MMC rota ao nascimento, 52,1% apresentaram
complicacbes pos-cirargicas, e aqueles com MMC rota no ato cirdrgico

apresentaram 81,3% de complicacdes.

Houve complicacdes?
Variavel |Categoria N&o Sim p-valor
Qtde ‘ % Qtde ‘ %
Estado da | Rota 14 56.0 25 521
leséo por |. ' ' 0.808
ocasigo do | Integra 11 44,0 23 47,9 ,
nascimento | Total 25 100,0 48 100,0

Tabela 11 — Relacéo entre o estado da lesdo por ocasidao do nascimento e a existéncia
de complicacbes
Entre os recém-nascidos que ndo apresentaram complicacdes, a rotura ao

nascimento foi descrita em 56% dos casos. Entre os que sofreram complicagdes, a
porcentagem diminuiu para 52,1%.

Valendo-se dos pacientes que possuiam complicagcdes pos-operatérias
descritas em prontuario, verificou-se que 50% dos prontuarios continha referéncia ao
uso de acido fdlico durante a gestacdo. Dentro o grupo que nao sofreu
complicacbes, todas as gestantes (100%) utilizaram o éacido félico no periodo
gestacional. O p-valor de 0,104 é superior a 5%, logo esta relacdo ainda nao é
altamente significativa a 5% de significancia.

Dentre o grupo que ndo apresentou complicacdes, 65,4% nasceu de parto do
tipo cesariano. No entanto, no grupo que apresentou complicacfes, este tipo de
parto foi relatado em 79,2% dos casos.

Quanto ao tempo de vida anterior a correcdo extrauterina percebeu-se no
grupo que apresentou algum tipo de complicacdo que 77,1% dos neonatos tiveram
um tempo de vida superior a 72 horas. Ao analisar esta categoria relacionando-a ao
grupo que ndo apresentou complicacBes, sua representatividade aumenta para
95,8%. O p-valor inferior a 5% (0,035) ajuda a inferir que este aumento é altamente
significativo.

Do grupo que nao sofreu complicagbes, 61,5% referiram algum tipo de
malformacgéo. Ao analisar o grupo que sofreu complicagdes, 81,3% referiram algum
tipo de malformacédo. O p-—valor inferior a 5% (0,042) ajuda a inferir que essa

diferenca é altamente significativa.



Houve complicagdes?
Variavel Categoria N&o sim p-valor
Ne % N©° %
Feminino 11 42,3 25 51,0
Sexo Masculino 15 57,7 24 49,0| 0,149
Total 26 100,0 49 100,0
Menor que 6 6 35,3 10 23,8
Consultas Pré | majs de 6 consultas
Natal realizadas t 047 %2 762|060
Total 17 100,0 42 100,0
Nao 0,0 50,0
Uso de acido | gim
Jed 100,0 50,0 0,104
Total 100,0 18 100,0
PIG 16,7 5 10,4
Classificagao | AI® 18 5.0 % 291 0am
por peso GIG 2 8,3 8 16,7 l
Total 24 100,0 48 100,0
Pré-termo 3 12,5 5 10.4
Classificagéo | A Termo 20 83,3 36 75.0
por Idade P6s-Termo | 0,369
Gestacional 1 4.2 ! 14,6
Total 24 100,0 48 100,0
Menor que 1.500g 0,0 2,8
1.500g - 2.500g 21,7 5 13,9
Pesoao |2 501g - 4.0009 18 78,3 29 g0.6| 0,616
nascimento ’
Maior que 4.000g 0 0,0 1 2,8
Total 23 100,0 36 100,0
Normal 9 34,6 10 20,8
Tipo de Parto | Cesariana 17 65,4 38 79,2| 0,095
Total 26 100,0 48 100,0
Sim
Diagndstico . o >50 2 o7
precoce de | Nao 9 45,0 18 42,9 0212
malformagéo | Totq 20 100,0 42 100,0
Rota
Estado da les3o | . 14 260 2 o2l
por ocasido do | Integra 11 44,0 23 47,9| 0186
nascimento Total 25 100,0 48 100,0
Rota
Estado da leséo | . 18 720 %9 81,3
por ocasido da | Integra 6 25,0 9 18,8 0,195
cirurgia Total 24 100,0 48 100,0
Tempo de vida Até 72h 1 4,2 11 22,9
por ocasido de | Ap6s 72h 23 95,8 37 77.1 0,035
corregao ’ ’ l
extrauterina | Total 24 100,0 48 100,0
Nao 10 38,5 9 18,8
Presencade | sim 16 61,5 39 81,3| 0042
malformacgdes ’
Total 26 100,0 48 100,0
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Sim 9

36,0 16 37,2
Hidrocefalia ao | N3g 16 64.0 27 628 0,205
nascer ' ' ‘
Total 25 100,0 43 100,0

Tabela 12 — Cruzamento de variaveis, segundo existéncia de complicagdes

72,7% dos pacientes com APGAR maior do que 6 tiveram o defeito corrigido

até 72 horas apos o nascimento. Dos neonatos que corrigiram o defeito ap6s as
primeiras 72 horas de vida, 81,6% apresentaram APGAR maior do que 6.
No que concerne ao tempo de vida por ocasidao da correcao, Bulbul et al. (2010)
encontrou que a corre¢do cirurgica tardia (apés de 72h) predispunha a um maior
risco de infec¢des do sistema nervoso central quando comparada a corre¢do antes
de 72h, resultado consistente com nossos achados: 77,1% dos neonatos que
apresentaram algum tipo de complicacdo tiveram um tempo de vida superior a 72
horas antes da correcdo cirdrgica. A correcdo precoce visa prevenir infeccdes,
principalmente por bactérias gram negativas, de acordo com Manucci e Quednow
(2014).

Até 72h Apds 72h
Variavel Categoria p-valor
Qtde % Qtde %
APGAR menor 3 9
ouiguala6 27,3 18,4
APGAR APGAR> 6 8 72,7 40 g16| 0677
Total 11 100,0 49 100,0

Tabela 13 — Relac&o entre o APGAR e o tempo de vida por ocasido da correcéo

extrauterina

Ao analisar a relacdo entre tempo de vida e peso do paciente, verifica-se o
mesmo comportamento entre o grupo com até 72 horas de vida e o grupo
complementar. Em ambos os casos ha uma predominéncia de pacientes com peso
superior a 2500 g. O p-valor de 0,387 informa que ndo ha diferenga significativa

entre 0s grupos.

B ] Até 72h Apés 72h
Variavel Categoria p-valor
Qtde % Qtde %

Peso <= 2.500g 3 27,3 7 15,2

Peso ao
P 2500 8 39

nascimento €s0 > 72,7 84,8 0,387

Total 11 100,0 46 100,0
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Tabela 14 — Relacdo entre o peso ao hascimento e o tempo de vida por ocasido da
corregdo extrauterina
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5. CONCLUSAO

Podemos concluir com o presente estudo que o perfil epidemiolégico de
pacientes com mielomeningocele internados no HBDF no periodo entre 2011 e 2016
€ de maioria proveniente do Hospital Regional da Asa Norte e da Hospital Materno
Infantil de Brasilia, do sexo masculino, com idade gestacional adequada, com peso
adequado ao nascimento, com Apgar entre 7 e 10 no primeiro minuto, nascidos de
parto cesareo, foram realizadas mais de 6 consulta pré-natal, com diagndstico
precoce da leséo, localizagdo mais prevalente na regido lombosacra, com estado da
lesdo por ocasido do nascimento e por ocasiao da cirurgia rota, com tempo de vida
até correcao extrauterina superior a 72 horas, com presenca das malformacdes mais
comuns no sistema nervoso central e ortopédicas, sem hidrocefalia ao nascer e com
as complicacdes mais frequentes no pés operatério sendo hidrocefalia, ventriculite,
fistula liqudrica e sepse.

A verificacdo do uso da suplementacdo na gestacdo com acido folico foi
comprometida, visto que menos de um terco dos prontudrios analisados continham a
informagé&o sobre o uso adequado ou n&o uso do suplemento.

Nosso estudo endossa a necessidade da documentacdo adequada das
condicbes de gestacdo e nascimento de criancas portadoras de malformacdes
congénitas, com a finalidade de possibilitar a realizacdo de mais estudos mais
objetivos para embasar novas intervengdes que garantam a melhoria da qualidade
de vida destes pacientes.

Concluimos também que um bom acompanhamento pré-natal € um dos nés
criticos para um bom progndstico para o recém-nascido. Além da sua influéncia na
prevencao por meio da suplementacdo do acido félico, um pré-natal adequado pode
ser relacionado ao diagnéstico precoce, que orientara 0 manejo da morbidade,
influenciando em decisées como o tipo de parto, manejo das malformacdes, controle
sobre a integridade da leséo e programacéo da correcdo no menor tempo possivel, o
que levaria a menor taxa de complicacbes e, por conseguinte, melhor progndstico

para o desenvolvimento neuropsicomotor do infante.
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Apéndices
Apéndice A — Questionério de Investigacdo Epidemioldgica

Andlise do Perfil Epidemioldgico de Recém Nascidos Atendidos no
Hospital de Base do Distrito Federal com Disrafias Medulares entre
2011 e 2016
QUESTIONARIO DE INVESTIGACAO EPIDEMIOLOGICA

Ano

0. 2011
1.2012
2.2013
3.2014
4. 2015
5. 2016

Sexo do paciente

0. Feminino

1. Masculino

2. Nao consta no prontuario

Local de Procedéncia
. HRAN e HMIB

. HRG e HRSM

HRT

. HRBz (Brazlandia)

. HRPI e HRSobradinho
. HRPa

. HRC (ceilandia)

. HRSam

. Outros

. Sem dados

© O NOUNWNREO

Numero de consultas pré-natal
0. 6 consultas

1. Mais de 6 consultas

2. Menos de 6 consultas

3. Sem dados

Uso de acido félico pré ou periconcepcional:
0. Ndo
1. Sim



2. Sem dados

Apgar

1. Entre 8e 10
2.Entre5e7
3. Abaixo de 5
4. Sem dados

Classificacéo por Peso
0. PIG

1. AIG

2. GIG

3. Sem dados

Classificacdo por Idade Gestacional
0. Pré-Termo

1. ATermo

2. P6s-Termo

3. Sem dados

Peso ao nascimento
0. menor que 1.500g
1. 15009 - 25009

2. 25019 - 4000g

3. maior que 4000g
4. Sem dados

Tipo de parto
0. Normal

1. Cesariana
2. Sem dados

Indicagdo de parto

47

0. Sofrimento Fetal Agudo (Parada de progresséo, DCP, alteracdo da FC, LAM, prolapso de

cordao)

1. Desproporgéo cefalopélvica
2. Apresentagdo andmala

3. Cesarea prévia

4. Hemorragias (placenta prévia, vasa prévia, descolamento prematuro de placenta,

placenta acreta)

5.Infec¢des maternas (HIV, hepatite, herpes genital, etc.)

6. Prépria patologia
7. Outros
8. Sem dados



Diagndstico Precoce da malformacéao
0.Sim

1. Néo

2. Sem dados

Localizacdo da leséo

0. Lombossacra

1. Restrita a regido sacral
2. Lombar alta

3. Toracica

4. Cervical

5. Sem dados

Estado daleséo por ocasido do nascimento
0. Rota

1. integra

2. Sem dados

Estado da leséo por ocasido da cirurgia
0. Rota

1. integra

2. Sem dados

Tempo de vida por ocasido da corregdo extrauterina
0. Até 72h

1. Apos 72h

2. Sem dados

Presenca de Malformacgdes:

0. Ausentes

1. Ortopédicas (especificar)

2. Cardiacas (especificar)

3. Sistema Nervoso Central (especificar)
4. Genitourinarias

5. Géstricas

Hidrocefalia ao nascer

0. Sim, constatada por ultrassonografia transfontanela ou tomografia computadorizada
1. Néo

2. Sem dados

ComplicacBGes no pos-operatorio atribuidas a correcdo cirargica da MMC:

0. Nao houve complicacbes



. Ventriculite

. Septicemia

. Infec¢Bes da ferida operatéria
. Fistula liquorica

. Hidrocefalia

. Outras

. Obito
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Apéndice B - Dispensa do Termo de consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

=

Exposicdo de motivos
Brasilia. 06 da faversiro de 2017

Prezado refator(a) do Comité de Etica em Pesquisa do Centro Universiténio da Brasilia
(UniCELB),

Eu, Andréa Lopes Ramires Kairala, residante 8 SMPW quadra 15, cory 3, 1ote B, Park
Way, casa F, CEP - 71743503, welefone. 61 962394014, pesquisadoraiorientadors
responséval pelo proeto tidado “Andlise do Perfil Epidemiclogico de Recém
Nascidos no Hospltal de Base do Distrito Federal com Disrafias Medulares entre
2011 ¢ 2015°, venho, por mex deste, pedir qua 56 reavalie a liberagho do termo de
consentimants Ivre & escaraciio

Tendo &im visla gue o Projelo de PesquIsa MenNcionado, 8 ser dessrvolvido no Hospils de
Base do Diswito Federsl, no més de feversino oa 2017, serd um estudo quantitalivo,
documental, descritivo @ refrospestive, que ampragard apenas informagies de prontudrios
médcos, sistemas de infomacdo mstituconals alou demais fontes de dados e
informagdes clincas dsponiveis na nstiuiclo sem pravisdo de utlizaglio de matera
w‘ m‘ ol

Adm cisto, sera um estudo ndo intervencionista (sem Intervencfes dliniss), com
presenca de rnsco minemo aos pacientes e familiares, na madda em gue envolve &
manpuiacho de irformagio pessoal da paciente

Como instrumento de coleta serd LlilZaco uma ficha, Com 8% SEQUINKES VaREVels. sexo,
local de proceséncia localizacho da lesdo, Gagnostico precece da malforms
de consultas pré-natal, uso de dado flico pré ou penconcepcional estado da lesso por
mam(mmhm)mﬂowmmm'_' 2

Em fodas as pesquisas, faxse necessiio o TCLE {ermo de ¢
esclarecido), de accroo com a Resolucdo 496/12:

Entretento, 8 resolugdo reconhece aigumses siluscbes espacisis (Res. CNS 46801,
$60 capituo IV.8 | em que 0 TCLE pode ser dispensado.

AR Nosmnummlmm‘r—dem -
Esclanici®o ou que esis ottencho Mgnifue macos substancals 3 privacidade e confidenciaioe:
dados do participanie ow 20s vinculks de confionga entre pesquisadoc @ pesquisado, a dispensa SLE-
deve ser justificedamente soScilada pelo pesquisador mesponsdved a0 Sislema CEPCONEP. pa
Apecibcho, S prejutzo 00 pOSENGe ProGses (6 SsCEmcmeno e

M\,‘. :
us xw




P

O prejedo foi avakado pelo CEP @ no parecer consta que "considérando que @ pesquisa
anvolve andliss de pronfudno e as informagies constantes de tal documento sa referem a
pacients padistico especifics, 180 somanie 08 responséveis lagais por iss pacientas
podam consants com O 508850 80 prontusno, Dessa forma, ndo se venrfica amparo legal
para ndo 56 augr a apresentagho to Termo de Consantimento Livre & Esdaracido ”

Existam siguns pontos, no énlanto, que kwisbiizam a obtengio do TCLE em nossa
pesquisa.

1) O Hospital de Basa do Distrito Federal (MBDF) atende toda 8 populacdo do DF
entamo & eslados orounviznhos para procedimentos s slta complexidade E um
hospital jercidrio, de referdngs pers lodos os estades do Centro-Oeste 6 ainda siguns
aslados ¢o Nordeste (como Bahia), 0 que significa que grande parte das pessoas que
recebem sendimento no hospital reside em municiplos fora do Distrito Federal Os
pecientes 8 serem estudados nesta pesquisa receberam sendmento do alta
complexidade na Unidade de Terapa Intensiva @, apGs a comegdo oas Disrafias
Medutares, retomaram &5 regionais deé que sdo procadentes. Dessa forma, &
probabilidade da que os familares dos pacientes a sarem estudedes morem om
municipios fora do DF & aita. Logo, seré muito difial encontrar grande parte destes &
obter seu CONSENMBNto Ivre @ BSCIarecitn Pars & pasquisa.

2) Ademars. a pesquisa @ retrospectva, de 2011 a 2015, & pode Ser que muilos dos
anderecos & telefonas das famikas dos pacieniss, que foram slendidos em 2011 o
2012, j& nfo seiam os mesmos, pois /@ faz um bom tempo tasce entdo. Todos esses
fatores podem dificuliar imensaments o comsto & o encontro com os familares da
pesquisa. inviabiizando a obtencdo de seus consantimentos lives e sediarecados
tomando 8 smoslra da pesquisa muild pequena @ comprometendo a5sim suUs
relovanca

Retaro que %0dos 08 dados serBo manejados e snalisados de forme sndnima. sem
idertficacho nomingl dos participantes da pasquiss; deremos um cOdige, um numero para
cada participants, sem a ublizaglo 08 seus NOMes, apenss pars malhor onganizacio dos
dados. Akém disso, o6 resultados do astudo serBo spresentados de forma agregada, deo
forma geral, ndo permitinde a entificacdo dos participentes. Protegeramos & privacdade
da cada particpanie da pesquisa e manteramos & confidencialidade da mesma. Ndo
haverd riscos fisicos & biokigicos para os patentes ¢ nem sardo feitas interfaréncias am
g6y ratamento.

O Investigador principal ® demais colaboradores envoiidos no prasents estuda se
comprometem, individual e coletvamente, & ulilzar os dados provenientes desie, anenss
pare o8 fing descrilos e & cumpric tedas as dimtrizes @ normas reguiamenadoras
oascrias na Res. CNS N® 466112, & suss complementares, no que da respeto a0 sigio &
confidanciaidade dos dados coletados.

Envio em anexo & Plataforma Beasil 3 termos de compromisso assinados por mim & palos
assistentes da pesquisa {alunce de medicing do UniCEUB), de acordo com o modalo o
quat 0 Nicieo de Pesquisa do Hoeplal de Base nos solicita.

™
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Apéndice C — Parecer Consubstanciado do CEP

CENTRO EJHIUEHSITAHICI DE
ERASILIA - UNMICEUB
PARECER CiOMW SUB STANCIADD DO CEP

Oa0DE DD FROJETD DE PEBGUL BA

Trhilo da Pecquica: sndiss oo Perfil Epddemiokiqico de Reodm Mascidos Atenddos no Hospla) de Base do
[vefriin Fedesnl com Disralos Medulsnes snire G001 & 20750

Pacgulcador: Andrba Lopes Famnes Eanak

draa Ternstion:

Varcloc 2

CAAE: 13687 H 5 00 023

Inctttuipha Proponesiec Conieo Ln kersitino de Brasiia - UNICELE
Pabroolnador Prinolpak Fooeccassila Pbona

Oa DD s 00 FARECER

HOmers div Parsoar: 1 505 201

Apresentagdo do Projeto:

Eagundo os pesquisadones: “Desralies maduolanes 530 maformagdos conplnilas que ooormam dovido 3§

lathas na lechamenio do lubo newsal NS possuem siokogia anda iofalmente ssdarecda, ro entania,

dwemos estudos apome= qus ooorme usa inksracio snive comoorenies genslicos ¢ falonss de neco
poibienials. provmcanda lalta no processo g neurdagEdn, gue cumram em manidestagies mpastankes
frmd @ arwndalala, a eipd it BNda & g encalalsonks, O bkt IR 6 O Dler e s mab asssclieto a
wila [ka, midlrando-es elickeals ra dimisucio da recorslineis & da codrmingn de diralag
CELUETVOS: Asabear o perfl spidamiabgoes don gachnies redm-nassdon aanddon em Hoaglal Tescden
oo Distiin Fedarml com disralias medulares, no perkeds anlra 2011 @ 2015 JUETIFEGATIWA: As Disrafias
Whaid i ke S8R0 imha Bormad fes malo Peguanies e eodm-nascdns o consiiloem anomalas presantsd s na
el ol mdta airads 4o weo de Aodo FiGoo duranks & gestagas. Emraiani, adsbaim poucoa asiudos
recenies Sobne & prevaidnoia desles dekedios no Disinlo Foderad, sobre 3 Infulincla das oonsubas do prd
nalal, diagnésfco precoce @ orungias fokais no progndslioo destas malomagiaes, o que didiculla
pansamenios pam inbersengdo na salde oesia populagdo. VE TODOLCHS LA & medodokodg s oons sk om
u=i eshpdn ehospectim desaiiivo de pronfusros e packeries recém nascdos atados cirurg icamams e
ispias

Cofanice: SEPH TONRIT - Dices 6, saiw 190, 7° srciar

Oalma: Ssiar imwwredais CCF 7 TRCaT7E
ur: o~ Munfclghs: BRSLW
Talwlara: JB1CDEE-121" C-oull: caprricmtsifarionh b

Pilgeis 5130 B
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CENTRO I.;.II'-II"."EHSIT.E'LHIG DE
ERASILIA - UNICEUB

Wiad il res s Sarigo dia Beunecirugia oo Hosoial Tariaro, enina 2042 o 20967
Cormdno dia o s i
Exrdi ekl dns na pesgulse Wdod o6 recd® nascios malurak do Disiitn Fedatal @ admitides mnes Hospial

Corimmgis on Fereose: U8 FII

Tarckric com o disgrisfics de Disralas Modulares Critdro de Exchesdo Seeldo oochidos da pesquisa,

recilim rassdos nolurals do oulms esiEdos ¢ admilkios no Hosola Temssdno ou reclm nascdos oom dados
o prodTlusdrices inoompialos.

Mstodnloga de Analse de Dados Seréo ansizadas as imgubnciss, probebildades & oooriincias dos
mamios proposios no esudo. & andize estalisica sesh malkzada conlormes orenlaco o= um profissonsl
sapecislizada o Area Csializlica,

O o elalialco devecho aaalier o b de dierafio, eal de prosedinoa, clegnaslicn, & nlmens de
el Bas fall Padas s prd-nalal, abhm de oulrid variineb esima merEarsdas

Cr reaulleds salalisticn Ninal generh coma pachmeto pama avaliniie do slebs das vaidves aobie o
progndshon o lambde dus dBorepdnciss n alnd menio fed-ralal nos oha st R que compies o
Do Faderal

Dtz Privmiditio:

Cofglar os dados apidami oblqkcos dos necdm nasckdos memsdos no Hospds! de Ease 9o Disirio Fodoral
iratados cirungicamente por Disrallas Medulass nos GHimos 5 anos, domonsiando guo oislo ooreagdo
erire a oooménoa de dsralies o defic@ncias na asssiEncla prisralal, sugenndo meddas Qo possam
migtiicar & =iluapin spidesioidgica ahal

Objetvo da Pesguica:

Chjalkso Primairio:

Analesr o pentl spiiemiaing o dos pacenles rectsrasckdos slendidos am Hozpial |ercana do Lisnm
Federal com disralies mesgulsnes, no periodn smee 20770 & 2013

el ren e o drio:

1. Busisr ch=pnevar @ corraaiio antre as Dierafiss Meduams e poiabeas delclnies ne asibloce pod-
fuilal #us Dl Fadaial,

2. Analiner ¢ nd=sra de caies de Damales =sdulamas provesaniee de divecios laritdkn S DEldln
Federal, relackonando-os com a eisishncia pra-naial olerecida meshas |0cais @ avidenciands, assim. falones
dhe a0 @ dis Drobagdo.

3 Bealior @ inflodnoia oo dagnisino precos @ da comeidi cningioa sobre o progndsiicn.

Avallagio dos Ricoos & Benediodos:

Sagundn as pasgusadoras: Mo hi rscos previshes para os sujetios ervohvidos na pesguiea, I apomam
tmma benelicios: A avalagin da comelac#o enime disrafas meduams = asssidoca prs-

Codfarace: SEFH TOTRIT - Dioes B sale g 145, 1 s

Oalra:  Sedsr |0 wrdiis CCF 7 Tefeoee
ur: o" MNuniclphs: BESSLN
Talwlard: JF]C0EE-151 C-aall: capuricadsaioeh e

Pillge'sin B3 -0 6
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CENTRO l.:.ll'-ll"."EHSIT.i';HIG DE
BERASILIA - UMICEUB

Corimmgis on Ferscee: U R FII

natal pode kvar & impleseniacho de novas pollicas de sadde plbica que bandicarbo a populagdo genal,

o da descobarin o6 labires da NS00 & DRobaps. KM dHSd. & cosproacho oo gua o diadnbslios a o
iralassanio proecocs Droduas progndsios malhar Doda incandver o rastres das Disradas Madulares par
miedo da cragdo do axames mak senshel e especfiocs ¢ imlamenios =alks ehcazes.

Comentsdos & Consldsrapdest sobre a Facqulca:
- & pEsquEs & de reledfincia clenlilics = socal Mo entanio, devemos consdersr gue O acasso & pomuAnos

HENGH L kddrked HliE B A prircips devs 20 AUl Bade ek el S pironkedns edou seu resEieaid el Hjal.

MW segundn vecede, S gropls o preguitadoms snvRmm ume siposcEs de molves pars palificer a
iberagdo do TCLE am bungha de dificubiade de ionlales oa reiponidven pelae Slangas que bk sau
Fre L s @ Nl B, 0% pasquisadored ormnam Gua o hopiad, onde Sar realzeds o ookela do decos. &
Ui dada da abengdo lercidnia @ am lungdo deso alenda pessoas de lodo o Erasl, gerando a dhcudade da
REGSSET 6 MASPOTEAVEH dal Fiangas dud reaizaram ool menlns Snrgioos nd hospital.

Ma sequnda versio. 05 pesuisadones infomam guee 3 colela de dados serd realizada a paric do wds do
anril oo 2T

Ma =equnda vorshs, o5 mesculsadores aneam oo umenlo gue se omoroetem a manler o anon mak
do= dados codetados & portir dos pronharios. Dteerva-se, nesss documenio. que .8 pesqu Esdorm
responsdvel & lembés a pesgusadora aseociada & fundonara do HEDI
- Curicuby Lafies da pesqueadors - desceys sapandnoa sm pesgu e
- Ireabrur=w e i codila de cadon - aiegand s fifeli s i pasr s,

Conclderagdes pobre oo Termos de apresantagdo cbripgatora:

Fotha dia rosio - astinada pala DSy Badon fesponsdyvel @ pala nstisho proponania.

Tarmmes dia Anodnca da lrafivelo coparkol panie - i aasinada paly dirgior do Hospia | onds send realizada a
pe=cutsa « pofa chode da UM pedididoca

A5 pESQUSEI0TES GTHGIRIM UM dooumenio denominado ELEMENTIE BASKDOE DD FROUJETO DE
FESCILESHA, que informa que o6 projeins di pesguisa dessm ser encam inhados a0 Corseho Consuliao de
Fezqums oo Fospisl de Bass do Dislric Federsl pars paslsnnr auion ragan do Drelor Gara’ do Fospdal. Ko
enfanic. ndo ==ii anexads o docu=enio de aprowacin do Consetha Sonsutean de Pesguiss do Hospial de
Pame do Desivin Federal,

A4 pemaguiandones aolciles Pbersgiio do TOLE @ julilicam: "Hequedmaenta de iberachs de TCLE: &
depania o uso ce TCLE @6 fundamanta: ) por se um esiude aimsramcenal,

ardlBE cip tesse v el mipectiveg, gus pmpieganh apena iAoimepiss de pronlubcos i o,

Codarsces: SEFH TONRIT - Dicos B saie S 190, 1" e

[ ] 5o HEE=F B R T R [ ml P ]
ur: o« Municlgl: BHSLE
Tabrbara: (5| OEEE-151 Cmal: copuricmdsiariceh i

Pillgr'vs 51 -3
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CENTRO I.;JHI"."EHEIT.E'.HIG DE
ERASILIA - UNICEUB
Crevimmcies on Pareewe UOE ¥

sisbhamas do nformagdo ingliuconas o damas fonbes da dados a informagias clinicas daponiveis na
nstium i Sam realo oo ol magdo o makial bokgicn) B morgua o0os of dadtd Sorlo Sanoaies o
analisados da Torsa andnima, sem danifeasdo nominal dos partcipanies de pesouisa; i) pongus oF
resutiados deoomenles do esfudo serdo apreseniados do forma agregada, nds permidndo a idendfcagdo
irdretdual dos padicipanies. @ v) porgue se rala e om esfiudo ndo niersanconksia [=om

nirrsunples clinkas] @ sem aberaglosiniiuincas na rofinafimtamenés 9o paricipanie oo pesquisa, o
mnsegquemiemenbe sam adigio de riscos ou preulzos a0 bem-esiar dos meemos. O nvesigador principal e
demas colaboradores praolvidos no eshado acima se compmometem. indhvicual & coletreamenie, o ulifizar o3

fmclos provenenies degis, aperas posa o= ins desorios & o respstar o siglo & a orhdencalaade dos
tedin dalaieR”,

Gl s Teems de Compntimesnia Livme e Esclimeciio, ra segunds weralio, on pesguiiadonss deioem ma
flinricy died Giliskcdaces o is ablar 9 TCLE S0 pers sliu respaimiirnes

Recomandapies:

O GEFP-LUnKGCELR recigalla a receiadads de degscvaiameia dia preguiis, &6 &S0mdo cam o priteain
wanliads & afrcnRdn, Bem oama, alencis da drelnges dlicag radons s Quanika e incios X117 e XLT da
Fessaioghe n® JEAM1 3 CNERIE enfemeni de responasbiiieton o peaguasior no deiamaokimans do
projain:

A1 - A esponsabiidade do esquisadar & indakgavel & ndecindyel & coMErsands 05 aEpeial dloas o
g

¥.2 » Tabo a0 prSquisadorn

Cidsn Ml o ErojEio oorlorme ool inoado;

djlatorar o apreseniar os sdoidnios parckais o final;

£ japreseriar dados sokciados pelo CLF ou pea ONEF 3 quakgeer momenin;

{{manker o dados da pasguizs am arquimg, idco e digikal, sob sus guards & rezpon=abi idsde, por um
perindo de & anos apds o 1ming da pesguisa;

flaniamiahar or medladas dE pEsjuEa pare ||.|=lr:|-||.h- frem G e dok Srddilng R fEsgu Ristere
asckcisckn B (el Bencn rfkegracthe o ek B

hjjustiicar iunda=wnisdamants, pamants o CEP aua COMNEF, inlerrupaln da propie au 8 sde pubisasio
dod resulindog.

Chosarsacao: Ao Fnal da pesgusa errdar Redadnn 9 Finaizacao da Pescuta ao CEF. O areid da redaidnios
Ot ooodTer [Dada Praicdorma Brasl, por medo o rofToeded de srsamin. O seddein o relabh o encomb-s6
dispan el na igna do UnCELE

Cafarsce: SEPH TOTRIT - Doz B sale g 1145, 7" ek

Oakra:  fadar |0 wwrdids [ m ]
ur: o= Muriclale: BRASILIA
Talwkira: F|OLEE-151" Cral: copuricadsirizeh =
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CENMTRO I.;.II'-II".."EHSIT.E'.HIG DE
BERASILIA - UNICEUB

Corimagin o Ferscee: U8 FFI

Projods apnoesd.

Conclderagtas Finslc a artbsro do CEP:
Frofocolo avalads o apcoeado ad relerandum pelo CEP-UINCELE, com parecer N 15302612017, 1ondo

5igo hamologad o pola coordonagds am £ de feswairo da 2017,

Jaa ™

oY i o S i P e D 30 o o i i e i, e Foadaiint o ok (P EZai i &
SeomanfEmenis de Pesoutsa.

ConolucSas ou Fandénoles & Licka de iredaguapdes:

Esta paraosr fol slaborado bacaado noc documandos abaloo rel=olonadoc:

Tipo Documanin BTGLIRAD Poslagem Bipior Stz Bo
mlprmades Ois cas| P 1AW ';JH"""':.:'!'L'-\:; [EETERCTS TR T EETTR Aoeln
iy Prisgls: ROETO TP1E peil 162005
OO T Cronoagramalsalas. pdl OFO2E T |Andnda Lopes foedio
Jgie, Hamime g

.nll-uiu'n-;.ﬁ-:lllu rullml:m:mmmlm:lﬂ'll": el RN B T digsali

[P g sadores 161420 |Raings Kairaia

AL ¢ Termos de | Cepos candemaiwosH 1 pd| IR0 & | Amanea Lopes Ao lo

Bt rrianles | 161225 JRamimE Kiaa

Jissiifcaivg da

i?.ﬁ'!lvl I Inarresn end e el nchsd poos: el [T s | Simsrea Lojss digsali
18 - X .,

Frojeln Delathads ! | Demenioslascos P Lsralas pdl RIS | &manea Lopes e -1 bl

Hotiiicn 13230 |Ramims Kedaa

!EI.‘.-IIIH-Tl:I L in=wa vk, el L 150 | s rmdrsa L L TE=1T
121850 LE i Mty

Bmochusn Pesquiss | PELpad M TR0NE JAndrea Lopes Acstin
121253 JHamims Kdaa

Chnom Documi roFralamormar. pdl O&1ZME | Andnda Liopas Moot o
Qe BHamime Haitaa

[T Dhoc i m rvck T el e e o] D=t 1S | Anarda Lopes Aol
L r

Folha de Ho=io F o agerosio, poi T 150ME | &narea Lopes Aoelo
fGEde  IHamime Hiaa

SHusgdo do Parecar:

ADinredn

Meoesoiis Apreclagdo da GOMEP:

Fada

Cadarsco: SEPH TOMRIT - Diecs B sals 8 145, 7" mrcka

Oakma: S = owsredids CCF [ Tpieson

ur: o= Municlak: BESOLN

Tabrlard: (51 OCEE-151! C-mull: copuricabsfaionh s
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Talwkara: ] C0EE-1571

CENTRO I.;.II'-II'I.."EHEITJ:"LHIG DE
BRASILIA - UNICELB

CJroa ™

'_-\.111‘;-1-- Faru-m= | 8 FF
ERAEILLA, 27 dia Fersmnairm e 2077
aAczinsdo par:
Marills de Gassiror Dlss Jeooms
(Coscerdanadar)
Codarsis: SEFH TOTRIT - Dices: B, saie 115, 1% arcia
Oakma:  Sdar imwessdids COF 7 TRD-T?Y

Nuniclahs: BESSLE

C-mal: cepuricadsiarioeh it
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