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FATORES GENETICOS: PREVALENCIA DE MORTALIDADE NEONATAL E
ANOMALIAS CONGENITAS.
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RESUMO

As anormalidades congénitas representam um grupo complexo e heterogéneo de
alteracdes funcionais ou estruturais do desenvolvimento fetal, podendo ser causados por
mutacdes génicas, cromossomicas ou de heranca multifatorial, devido ao contato fatores
quimicos, fisicos ou bioldgicos que acarretam tais mutacdes. Objetivou-se avaliar o perfil
epidemioldgico de malformacdes congénitas e sua influéncia na mortalidade neonatal na
cidade de Campina Grande (PB). Trata-se de um estudo descritivo, documental, com
abordagem qualitativa e quantitativa que seguiu todas as recomendagdes da resolucao
466/12 tendo sido aprovado com o n° do CAAE: 51552315.1.0000.5187. A pesquisa foi
realizada no departamento de epidemiologia da secretaria municipal de saude de Campina
Grande. Foram incluidos laudos meédicos e prontuarios contendo diagndstico de anomalias
congénitas do ano de 2014. A prevaléncia de Obitos por anomalias congénitas foi igual a
3.8% por 1.000 nascidos vivos ou natimortos. Dado inferior foi apresentado pela
prevaléncia de nascidos vivos (n=7) equivalente a 1,1 por 1.000 nascidos vivos. As
malformacdes mais comuns entre 0s natimortos (n=26) e recém-nascidos (n=7) foram as
cardiopatias (n=4, 12,1%), hidrocefalia (n=4, 12,1%), hérnia diafragmatica pulmonar
(n=3, 9,1%), doenca renal e displasia pulmonar (n=2, 6,1%). As multiplas malformacdes
foram prevalentes entre os casos de obito (n=4, 15,4%). As malformacGes congénitas tém
ganhado cada vez mais importancia devido a alta taxa de morbimortalidade. Existem
diversos fatores envolvidos, dentre eles 0s genéticos sdo os de maior prevaléncia. Se faz
necessario o acompanhamento constante destes casos, aléem de novos estudos buscando-se
conhecer suas possiveis causas e evitar novos casos.

Palavras-chave: Malformac6es congénitas. Mortalidade Infantil. Epidemiologia.
ABSTRACT

Congenital abnormalities represent a complex and heterogeneous group of functional or
structural abnormalities of fetal development, and may be caused by gene mutations,
chromosomal or multifactorial inheritance due to contact chemical, physical or biological
factors that cause such mutations. This study aimed to evaluate the epidemiological profile
of congenital malformations and its influence on neonatal mortality in the city of Campina
Grande (PB). This is a descriptive study, document, with qualitative and quantitative
approach that followed all recommendations of Resolution 466/12 was approved with
number of CAAE: 51552315.1.0000.5187. The survey was conducted in the epidemiology
department of the municipal health department of Campina Grande. Medical reports and
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medical records were included containing diagnosis of congenital anomalies of the year
2014. The prevalence of deaths due to congenital anomalies was equal to 3.8% per 1,000
live births or stillbirths. Lower data was presented by the prevalence of live births (n = 7)
equivalent to 1.1 per 1,000 live births. The most common malformations among stillbirths (n
= 26) and infants (n = 7) were to heart disease (n = 4, 12.1%), hydrocephalus (n = 4, 12.1%),
pulmonary diaphragmatic hernia (n = 3, 9.1%), kidney disease and pulmonary dysplasia (n =
2, 6.1%). Multiple malformations were prevalent among the cases of death (n = 4, 15.4%).
Congenital malformations have gained increasing importance due to the high mortality rate.
There are several factors involved, including genetic are the most prevalent. If the constant
monitoring of these cases is necessary, and new studies are seeking to know its possible
causes and prevent new cases.

Keywords: Congenital malformations. Child mortality. Epidemiology
1 INTRODUCAO

A taxa de mortalidade infantil & considerada um importante indicador de saude,
diretamente relacionada as condi¢fes de vida do pais sendo considerada, portanto, uma
questdo prioritaria para a saude publica (BRASIL, 2004). Em meados da década de 1980, as
taxas de mortalidade infantil passaram a desacelerar, sendo observados 47 casos para cada
mil nascidos em 1990, 26,1 em 2000 e 15,3 mortes por mil nascidos vivos no ano de 2011,
sendo as regides Norte e Nordeste as que apresentam as maiores taxas de mortalidade fetal
(VICTORA et al., 2008; BRASIL, 2016).

Apesar dos diversos problemas perinatais terem sido beneficiados com as melhorias
das politicas e a¢des de salde voltadas para a atencdo pré-natal, do parto e na protecdo da
saude infantil, cerca de 1,4 a 5% dos recem-nascidos no Brasil, sdo portadores de uma ou
mais malformacdes congénitas (AMORIM et al., 2006; REIS; FERRARI, 2013). As
malformacdes congénitas se encontram entre as principais causas de 6bitos infantis nos
paises desenvolvidos, sendo responsaveis por 20% da mortalidade neonatal e 30 a 50% da
mortalidade perinatal (CASTRO; CUNHA; MOREIRA, 2006).

Os distarbios congénitos representam um grupo complexo e heterogéneo de
alteracbes que podem resultar de mutacbes génicas, cromossdémicas ou de heranca
multifatorial, devido ao contato com fatores quimicos, agentes fisicos ou bioldgicos, tais
como toxoplasmose, rubéola, Zika virus, dentre outras. As alteracGes genéticas
correspondem a aproximadamente 45% dos casos, podendo ter origem monogénica ou
cromossdmica (TARARBIT et al., 2011). Em 30% a 50% das gestacdes ocorrem
aneuploidias, sendo as trissomias dos cromossomos 16, 21 e 22, responsaveis por 60% das
perdas gestacionais. As trissomias dos cromossomos 13 e 18, embora responsaveis por
grande desperdicio reprodutivo, também promovem um impacto sobre 0s nascimentos, pois
juntamente com a monossomia do X, sindrome de Turner, estdo presentes em 0,3% de
todos os nascimentos (WIENER-MEGNAZI et al., 2012).

A prevaléncia das malformacdes congénitas muitas vezes € alta devido a falta de
informacao e de uso de estratégias preventivas. As estas dificuldades se somam a auséncia
de politicas publicas de saude eficazes, que envolvam contracepg¢do, imunizacdo contra
doencas infectocontagiosas maternas, planejamento familiar, cuidados pré-concepcionais,
suplementacdo vitaminica e realizagdo de diagndstico pré-natal (KANCHERLA;
OAKLEY; BRENT, 2014).

O diagnostico preciso e precoce das malformacBes congénitas é pré-requisito
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necessario para melhor progndstico e elaboracdo de planos de conduta para o lactente
afetado (RESTA; MEMO, 2012).

Estudos realizados indicam que com uma base de dados confidvel e analise de
dados epidemioldgicos é possivel conhecer a abrangéncia das malformacgdes congénitas de
uma populacdo e a partir disso tomar decisdes acertadas em politicas de saude para a
prevencdo das anomalias congénitas (BRITO et al., 2010; RAMOS; OLIVEIRA,;
CARDOSO, 2008). No Brasil, os dados epidemioldgicos oficiais referentes as
malformagdes congénitas sdo escassos e incompletos, o que indica a necessidade do
aprimoramento dos sistemas de informacfes ja existentes, assim como, para um maior
intercambio entre os oOrgdos oficiais, governamentais e as instituicGes publicas. Neste
sentido, o desenvolvimento do presente trabalho pretendeu avaliar o perfil epidemioldgico
de malformagbes congénitas e sua influéncia na mortalidade neonatal na cidade de
Campina Grande- (PB).

2 MATERIAIS E METODOS

A pesquisa foi realizada no Departamento de Epidemiologia da Secretaria de Saude
do municipio de Campina Grande/PB. Foram incluidos neste estudo dados de laudos e
prontuarios médicos, relacionados a anomalias e as mortalidades ligadas a fatores
genéticos, no periodo de Janeiro a Dezembro de 2014 e o indice de mortalidades neonatais.
Foram excluidos os prontuarios de recém-nascidos e natimortos que nao apresentaram
diagnostico de malformacdes congénitas e os prontuérios incompletos

2.1 VARIAVEIS DO ESTUDO

Neste estudo considerou-se como malformacgdo congénita a presenca de qualquer
alteracdo estrutural ao nascimento, diagnosticada através do exame clinico e/ou por exames
complementares, como radiografia, indicados em situacdes especificas durante o
acompanhamento na Unidade de Neonatologia. O tipo de defeito congénito foi classificado
de acordo com a Classificacdo Internacional de Doencas (CID). Para a analise dos
documentos os dados foram agrupados em quatro variaveis, quais sejam:

a) Variaveis sociodemograficas das mées tais como idade e escolaridade.

b) Variaveis da gestacdo: caracterizacdo da gestacdo (niUmero de gestacdes e partos, tipo
de parto e duracdo da gestacdo).

c) Variaveis relacionadas ao género do recém-nascido.

d) Variaveis relacionadas as malformacdes: Prevaléncia das malformacgdes congénitas e
taxa de mortalidade neonatal por malformacGes congénitas.

2.2 PROCEDIMENTOS DE ANALISES DE DADOS

Os dados foram tratados através de operacOes estatistico-descritivas e analisados
com base no na bibliografia existente sobre o tema, buscando entender a relacdo dos fatores
genéticos relacionados as anomalias congénitas e as mortalidades neonatais na cidade de
Campina Grande (PB). Na presente investigacdo foram desenvolvidas tabelas e graficos
apontando a prevaléncia das malformacdes congénitas e a taxa de mortalidade neonatal
durante todo o ano de 2014, enfatizando os dados epidemioldgicos potencialmente
associados com a taxa de mortalidade neonatal.

As informacgOes transcritas do instrumento de pesquisa foram tabuladas em
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planilhas Excel® (Microsoft Office Excel 2010) e para fins de andlise estatistica foi
utilizada, a versédo 3.5.2 do programa EPI INFO 2010, possibilitando a apresentacdo da taxa
de prevaléncia do periodo estudado, distribuicdo de frequéncia e percentual de
malformagdes congénitas.

2.3 ASPECTOS ETICOS

O projeto submetido ao Comité de Etica e Pesquisa da Universidade Estadual da
Paraiba e aprovado com o nimero do parecer: CAAE: 51352015.4.0000.5187, respeitando
a Resolucdo n° 466/2012 do Conselho Nacional de Salde do Ministério da Saude
(CNS/MS).

3 RESULTADOS

A Prevaléncia de Obitos por anomalia congénita foi investigada com base em
prontuarios do Servico Municipal de Saude na Cidade de Campina Grande (PB) no ano de
2014. Foram registrados um total de 26 recém-nascidos que vieram a Obito devido a
existéncia de anomalia congénita, correspondendo a taxa igual a 2,6% por cada 1.000
nascidos vivos. Destes, 0 maior percentual foi do sexo masculino (46%), feminino (38%) e
em aproximadamente 15% esta variavel, género, tinha sido omitido ou ndo havia sido
registrada Figura 1.

Figura 1 Relacdo entre 0 Numero de Casos de 6bito e Nascidos Vivos com anomalias
congeénitas, segundo géneros.
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A taxa de mortalidade infantil no Brasil vem diminuindo, entretanto na regido
Nordeste esta taxa tem sido maior do que nas regifes Sul e Sudeste. Esta tendéncia que vem
sendo observada devido as contribuicdo das afec¢Oes perinatais e malformacGes congénitas
como causas de Obitos pds-neonatal, em decorréncia do maior investimento e do acesso a
assisténcia para gestantes e recém-nascidos de alto risco, com aumento da sobrevida dessas
criancas no periodo neonatal (BRASIL, 2016).
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A prevaléncia apresentadas para o numero de o6bitos (0,38%) por anomalias
congénitas foi inferior a outro estudo desenvolvido no municipio de Campina Grande/PB
(0,7%) (BRITO et al., 2010). A taxa de prevaléncia de nascidos vivos diagnosticados com
anomalias foi 0,11% menor que o dado de 1,2% apresentado em Sdo Paulo (MENDES et al.,
2015) e o de 0,49% registrados no Estado do Maranhdo (RODRIGUES et al., 2014).

Diversos autores identificaram a prevaléncia fetal do género masculino (BARROS et
al., 2012; FONTOURA; CARDOSO, 2014; RODRIGUES et al., 2014).

Todas as mées apresentaram idade inferior a 40 anos com média equivalente a 26,5
anos de idade e quanto a escolaridade, 38,5% das parturientes cursaram até o Ensino Médio,
seguido pelo Ensino Fundamental 11 (30,8%) (Tabela 1).

Tabela 1. Andlise da Escolaridade, Tipo de Parto e Numero de Partos segundo ldade
Materna das mées de Recém-Nascidos que vieram a ébito.

Variavel Idade Materna (anos)
18-21 22-24 25-27 28-30 31-33 34-36 37-39
Escolaridade Analfabeta 2 -- -- -- -- -- --
Fundamental | -- -- 2 -- -- -- 1
Fundamental 11 1 -- -- 1 1 -- 1
Ensino Médio 1 3 3 1 -- -- --
Ensino -- 4 1 -- 2 1 --
Superior
Tipo de Vaginal 3 3 3 2 1 -- 1
Parto
Cesareo 1 4 3 -- 2 1 1
N° de Partos 1 1 3 2 -- 2 -- --
2 -- -- 1 -- -- 1 1
3 3 3 1 -- -- -- --
Mais que 4 -- 1 1 2 1 -- 1

Os dados referentes a média da idade das genitoras corroboram com outros estudos, que
apontam uma variacdo na idade media entre 25 e 30 anos (BARROS et al., 2012; BRITO et
al., 2010; FONTOURA,; CARDOSO, 2014; MENDES et al., 2015). Quanto a escolaridade a
maioria apresentava de oito a onze anos de estudo, sendo que tal estatistica vai a favor de
alguns estudos (FONTOURA; CARDOSO, 2014; MENDES et al., 2015) e contra a outros
qgue apontam a menor escolaridade das parturientes (BRITO et al.,, 2010). A maior
escolaridade materna beneficia 0 conhecimento sobre os fatores de risco capazes de afetar o
embrido/feto durante o periodo gestacional, estimulando a demanda ativa dos profissionais
de satde no sentido da promocéo e prevencao de agravos ao potencial humano em formacéo
(SOUZA et al., 2010).

Em relacdo as variaveis gestacionais, a media de semanas de gestacfes aproximou-se
das informacdes fornecidas por outras pesquisas. (37- 41 semanas) (BRITO et al., 2010;
CRISTOVAM et al., 2013; FONTOURA; CARDOSO, 2014; MENDES et al., 2015).
Segundo o tipo de Parto, os dados entre cesareo e vaginal foram préximos (BRITO et al.,
2010). Os 6bitos, predominaram, em gestdo primigesta (RODRIGUES et al., 2014) ou com
até trés.
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Segundo as variaveis gestacionais, o tipo de Parto Vaginal (50,0%, n=13) e Cesareo
(46,2%, n=12) foram equivalentes quantitativamente, sendo que, em um caso foi ignorado o
tipo. O numero de partos médios e a média da idade gestacional foi igual a 2,6 e 34,0,
respectivamente. 30,8% das parturientes eram primigestas.

No teste ANOVA verificou-se homogeneidade na variancia entre os tipos de partos,
porém ndo houve associacdo estatisticamente significativa com a idade materna (P-value =
0,9684).

Considerando o modelo de regressdo linear no grafico de dispersdo (Gréfico 1)
utilizando como variavel de saida (YY) o nimero de partos e como variavel independente (X)
a idade materna, a correlacdo entre essas variaveis foi positiva (ou seja, quanto maior a idade
materna, maior o niimero de partos). O coeficiente de correlacéo foi igual a r>=0,03 (Grafico
1- A). Ao trocar a variavel de saida (YY) pelo nimero de semanas de gestacdo e como
variavel independente (X) a idade materna, a correlagdo entre essas varidveis foi negativa
(ou seja, quanto maior a idade materna, menor a idade gestacional). O coeficiente de
correlacdo foi igual a r?=0,00 (Grafico 1-B).

Gréfico 1. Gréafico de Dispersdo segundo variavel independente (X), idade materna, e
variaveis independentes (Y), nimero de partos e nimero de semanas. A: Correlacdo entre o
numero de partos por idade materna e B: nimero de semanas de gestacdo por idade materna.
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Segundo Grafico 2, as malformacBGes mais comuns entre 0s natimortos (n=26) e
recém-nascidos (n=7) foram as cardiopatias (n=4, 12,1%), hidrocefalia (n=4, 12,1%), Hérnia
Diafragmatica pulmonar (n=3, 9,1%), Doenca renal e displasia pulmonar (n=2, 6,1%). As
multiplas malformacgdes foram prevalentes entre os casos de ébito (n=4, 15,4%).

Gréfico 2. Relacdo entre o nimero de casos e o tipo de anomalia.
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Conforme a CID-10, as categorias de malformacGes congénitas que mais
prevaleceram foram Q33.6 (hipoplasia e displasia do pulmdo), Q03 (Hidrocefalia congénita)
e Q89.7 (Malformacgdes congénitas multiplas), totalizando 34,5% dos casos de Obito. O
nimero de natimortos do género masculino correspondeu a 46,2% (n=12) e do género
feminino a 38,5% (n=10), sendo que para quatro casos essa variavel foi omitida (ignorada).

Para Brito et al (2010) as anomalias congénitas mais comuns foram pés tortos,
anecefalia, hidrocefalia, Sindrome de Down e labio leporino. Para Fontoura et al (2014) ao
avaliarem prontuérios de 159 neonatos malformados na cidade de Fortaleza, Nordeste do
Brasil, prevaleceram recém-nascidos do sexo masculino 85 o que correspondeu a 53%,
deste 91, (57%) vieram a termo e se sobressairam malformacgdes do sistema nervoso central
e osteomuscular .

As Cardiopatias corresponderam a (15,4%), de prevaléncia de ébito, valores
elevados considerando cidade do Sul do Brasil como Parana (7,72%) sendo o registro mais
comum o sopro cardiaco ndo especificado (CID-10 R01.1) (CRISTOVAM et al., 2013).
Para Araujo et al (2014) dos 70 857 nascimentos consecutivos analisados, o diagnostico de
Cardiopatias Congénitas foi relatado em 290, e o tipo do defeito foi determinado em 232. O
risco de prematuridade em neonatos com cardiopatia congénita € duas vezes maior em
recém-nascidos com doenca arterial coronariana em comparagdo com as demais anomalias
congénitas (LAAS et al., 2012).

Quanto as categorias de malformac6es congénitas, conforme a CID-10 prevaleceram
hipoplasia e displasia do pulmdo, hidrocefalia congénita e Malformacbes congénitas
multiplas. Entretanto, para Fontoura e Cardoso (2014) verificou-se maior prevaléncia de
malformacdes do Sistema Osteomuscular e SNC.

Umas das limitacOes desse estudo consistiu na ndo inclusdo de variaveis pertinentes,
tais como dados socio demograficos ndo mencionados sobre a mée (renda e estado civil),
idade paterna, escore de Apgar, consultas no Pré-Natal, habitos maternos (etilismo,
alcoolismo e consumo de medicamentos) e uso de acido félico durante a gravidez, havendo,
portanto necessidade, da continuacdo do mesmo para uma investigacdo mais ampla.

Esse estudo reforca a necessidade de capacitacdo e maior atengdo no preenchimento dos
dados da declaracdo de nascidos vivos e de dbitos, com o intuito de obter mais detalhes dos
dados epidemioldgicos dos recém-nascidos e natimortos com anomalias congénitas, além da
identificacdo das possiveis causas, contribuindo para o planejamento da assisténcia materno-
infantil, por meio da melhoria da qualidade do acesso de mulheres e dos recém-nascidos nos
servicos especializados.

4. CONCLUSAO

No presente estudo apontou-se a faixa de idade materna de 18 e 39 anos como as
mais acometidas por recém-nascido ou natimortos com malformacBes congénitas e que
38,5% das parturientes cursaram apresentaram baixa taxa de escolaridade, o que pode estar
interferindo na conscientizacdo das boas praticas de saide ou no acompanhamento pré-natal.
Dentre as malformacGes destacam-se a cardiopatia e a hidrocefalia. Evidenciou-se também
que quanto maior a idade materna, maior 0 namero de partos.

As Malformacgdes congénitas tém ganhado cada vez mais importancia devido a alta
taxa morbimortalidade. Algumas criancas necessitam de tratamento cirurgico imediato para
aumentar suas chances de sobrevivéncia e muitos necessitam de reabilitacdo prolongada, as
vezes por toda a vida.
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Destaca-se a importancia do pré-natal como um fator preventivo contra
malformacdes congénitas e morte perinatal. Salienta-se a necessidade do planejamento de
medidas na &rea da salde materna e infantil, com foco na alocacdo de recursos para a
prevencdo de malformacBes congénitas, tanto primaria (educacdo em salde e pré-natal
adequado com ampla cobertura) secundaria e terciaria (organizacdo de redes de referéncia).
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