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INTRODUCAO
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INTRODUGAO

Os "bebés” da picada do pézinho que estudamos na década de 80 s&o hoje jovens
de 17 e 18 anos, com todos os problemas, esperangas e ambigdes proprios da
adolescéncia.

Sé que, e refiro-me muito especialmente aos fenilcetonuricos, estes jovens tém um
problema importante a resolver: a sua alimentacéo é diferente da dos outros jovens, e
essa € uma situagédo que tém de enfrentar e resolver 3 a 4 vezes por dia.

No liceu, no trabalho, no restaurante ou mesmo em casa, nem sempre a solugdo é
facil, especialmente na idade em que a responsabilidade e a tomada de decisées vio

progressivamente passando dos pais para os filhos.

O tempo passa realmente muito depressa. Quando iniciamos o programa de rastreio,
sabiamos perfeitamente que esta situag&o iria surgir no futuro, s6 ndo imaginamos
que esse futuro chegasse tdo depressa.

A verdade € que ja chegou, e estes jovens comegcam a aparecer nas nossas
consultas e a quererem saber exactmente o que se passa, como podem
compatibilizar a doenga com a vida, como vai ser a convivéncia com os amigos, o0s
estudos, etc.

Estamos conscientes das obrigagdes que temos para com eles. Temos que os apoiar,
tanto ou mais do que apoiamos os pais, apds 0 seu nascimento. Ndo chega uma
consulta e uma prescrigdo de dieta. E preciso mais.

Consta dos nossos projectos para 98 a realizagdo de reunides de grupo com estes
jovens, no sentido de discutir os seus problemas, e de salientar a importancia do
cumprimento da dieta, que com tanto cuidado foi organizada e vigiada durante os
criticos primeiros anos de vida.

Ficarao a saber que quando eram bébés, alguém se preocupou muito com eles, o que
talvez os ajude a aceitar melhor as limitagbes e regras que devem continuar a

cumprir.
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1 — DESENVOLVIMENTO DO PROGRAMA

O Programa Nacional de Diagnéstico Precoce teve desde o inicio (1979/80) uma
organizagdo “sui-generis”, determinada pelo curto prazo de internamento das

parturientes e pela imposigéo técnica de so6 se proceder a colheita de sangue do
bébé a partir do 4° dia de vida.

Daqui resultou a impossibilidade de proceder ao rastreio a nivel hospitalar e a
necessidade de estabelecer um sistema de colaboragdo entre os Hospitais ou
Maternidades e os Centros de Saude. Esta colaboragdo, embora inicialmente tivesse

apresentado algumas dificuldades esta hoje firmemente etabelecida e a funcionar
com eficacia.

O apoio financeiro e os critérios de avaliagdo foram-se alterando ao longo dos anos e
a organizagéo foi evoluindo e foi-se adaptando as necessidades, envolvendo hoje
Hospitais, Centros de Salde, Centros Multidisciplinares de Tratamento,
Administragbes Regionais de Saude, Programas de Controle de Qualidade a nivel
europeu, laboratérios altamente especializados, ficheiros informatizados com

legislagé@o apropriada, arquivo de fichas, etc.
O “coragé@o” do sistema & indiscutivelmente o Instituto de Genética Médica, mas sem
a colaboragéo e eficacia das centenas de médicos, paramédicos e outros técnicos

envolvidos em todo o trabalho de rastreio e assisténcia, nada disto poderia funcionar.

No quadro seguinte apresenta-se o esquema organizativo de todo este processo.



SUPORTE FINANCEIRO
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- Em Abril, aproveitando a deslocagdo aos Acores para a reunido dos nucleos de
Diagnostico Pré-Natal, contactamos com os Drs. Francisco Gomes em Angra do
Heroismo e Clara Macedo em Ponta Delgada, no sentido de reorganizar o programa de
rastreio naquela Regido Autbnoma e melhorar a sua eficacia.

O Dr. Francisco Gomes passou a centralizar o registo e a orientagéo terapéutica de
todos os casos detectados nas ilhas dos grupos central (Terceira, Graciosa, S.Jorge,
Pico e Faial) e ocidental (Flores e Corvo).

A Dr.2 Clara Macedo desenvolvera o mesmo trabalho nas ilhas do grupo sul (S.Miguel
e St?. Maria).

Nesse sentido foram enviadas a estes dois médicos as fichas de registo de todos os
casos detectados nos Acgores desde o inicio do rastreio, ficando acordado que
futuramente, seriam sempre informados de qualquer novo caso que aparecesse.

Este esquema visa minorar os problemas resultantes da dispersdo dos doentes pelas
varias ilhas, uniformizando tanto quanto possivel o esquema terapéutico e o controle
laboratorial seguidos.

- Em representacdo da Unidade de Genética Médica do Hospital de Clinicas de Porto
Alegre recebemos em 7 e 10 de Novembro a visita de duas médicas brasileiras.
Visitaram fundamentalmente o Centro de Diagnostico Precoce, sendo patente a boa
colaborag&o existente entre as duas Instituigoes. Esperamos que essa colaboragéo se
possa consolidar no futuro.

A Dr.? Tania Félix ofereceu ao nosso Centro o Relatério Anual da sua Unidade, e o
|.G.M. passara a enviar regularmente ndo s6 os Relatérios de Actividades como outras
publica¢cdes de interesse que venham a ser efectuadas.

- Dando continuidade ao programa cientifico e de divulgacdo que vimos cumprindo

anualmente, foram efectuadas as seguintes palestras:

- Na “Escola Secundaria de Vizela”
Vizela, 15 de Maio
“A genética na prevencgao da deficiéncia”
R. Vaz Osoério
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Na “Escola Superior de Enfermagem da Imaculada Conceigdo”
Porto, 15 de Maio

“O Programa Nacional de Diagnéstico Precoce”

R. Vaz Osorio

Na “Direcgdo Geral da Saude”
Lisboa, 16 de Maio
“Prevencao de doengas genéticas”

R. Vaz Osdrio

Na “Escola Egas Moniz”

Guimaraes, 3 de Junho

“0O que é o Instituto de Genética Médica”
R. Vaz Osorio

No Seminario “A Deficiéncia: Obstaculos e Alternativas”
Famalicao, 4 de Junho
”A Pessoa Portadora de Deficiéncia”

R. Vaz Osoério

No “Curso de Genética Médica e Diagnostico Pré-Natal” (A.R.S.)
Porto, 4 a 6 de Junho e 19 a 21 de Novembro

“Rastreio da Doeng¢a Genética. Diagnostico Precoce”

R. Vaz Osoério

Na “1? Reuni&o Cientifica da Sociedade Portuguesa de Genética Humana”
Porto, 3 e 4 de Outubro

“Rastreio de Doengas Metabdlicas no Recém-nascido”
R. Vaz Osério

No “Curso Superior de Ciéncias da Nutrigdo”
Porto, 30 de Maio
“Tratamento dietético da fenilcetonuria”

Manuela Almeida
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- Na "Reunifo da Secgdo de Pediatria do Desenvolvimento da Sociedade
Portuguesa de Pediatria”
Porto, 21 de Novembro
“A importancia de uma equipa multidisciplinar no acompanhamento de
uma doenga crénica: Fenilcetoniria — Um caso de atraso de
desenvolvimento”

Carla Carmona, Manuela Almeida

- Foi apresentado na RTP 1 um programa sobre o rastreio.
21 de Fevereiro

Rui Vaz Osdério
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2 — COMISSAO NACIONAL

A reunido dos grupos de trabalho que colaboram no rastreio e tratamento da

Fenilcetonuria e do Hipotiroidismo congénito efectuou-se no Instituto de Genética
Médica, no dia 3 de Fevereiro de 1998.

Alem dos médicos e de outros técnicos de Lisboa, Porto e Coimbra, tivemos este

ano o gosto da presenga dos Drs. Francisco Gomes e Clara Macedo dos Agores.

Como habitualmente procedeu-se em primeiro lugar ao balango do trabalho

desenvolvido durante o ano, confirmagéo dos casos detectados, discussdo dos

doentes em estudo e analise da sua evolugéo, esclarecimento dos casos positivos

e negativos, etc.

O problema posto o ano passado e relativo ao sistema de pagamento e
posterior reembolso imposto pelas farméacias aos beneficiarios da ADSE que
compram o PKU ou o Lofenalac, ainda néo foi resolvido.

O Dr. Vaz Osorio vai levantar novamente esta questdo na Direcgdo Geral de
Saude, no sentido de se conseguir a aplicagdo do desconto na altura da

compra, como alias é habitual com os outros medicamentos.

Por sugestédo do Dr. Aguinaldo Cabral, o Dr. Vaz Osoério vai pedir ao Ministério
da Saude que seja concedida comparticipagdo ao produto 80.056 (Mead-
Johnson) para o tratamento de doengas metabdlicas.

O Dr. Pires Soares informou que propés ao laboratério produtor de Letequatro a
colocag&o no mercado de comprimidos com concentragées superiores a 0,1mg
para facilitar o tratamento dos doentes adultos.

A Dr.2 Laura Vilarinho sugeriu que o valor de chamada da fenilalanina, poderia
eventualmente ser alterado de 3 para 3,5mg/dI
O Dr. Aguinaldo Cabral porém defendeu que se mantivesse o valor actual por

causa das possiveis situagdes de deficiéncia em Biopteridinas.



A Dr.2 Filomena Eusébio referiu que por vezes o leite em pacotinhos chega a mao
dos doentes ja muito perto do fim do prazo de validade.

A Dr.2 Manuela Almeida esclareceu que esse problema resulta de varios factores,
sendo o primeiro inerente a pouca estabilidade desse leite, que nunca tem prazos
de validade superiores a dois meses.

Ha ainda uma certa desorganizagao na firma distribuidora que nem sempre envia em
primeiro lugar os lotes mais antigos. Iremos contudo procurar melhorar esta

situacéo.

Foi ainda discutida a situacéo que por vezes ocorre de rotura de “stocks” de alguns
tipos de alimentos pobres em fenilalanina.

Isto deve-se ao facto de, para obtermos pregos mais baixos, fazermos as enco-
mendas directamente ao produtor, que habitualmente ndo aceita pedidos inferiores
a 500 contos.

Temos porém as encomendas programadas de tal forma que a eventual falta dum
produto pode normalmente ser compensada pela aquisigédo de outro similar, embora
de marca diferente.

Na reunido do ano passado tinha-se decidido baixar o valor de chamada do TSH de
25 para 20 pU/ml.

Analisando as consequéncias desta alteracgéo, verificou-se que o numero de falsos
positivos ndo aumentou significativamente e que foi possivel a deteccdo de 2
casos que, com o valor anterior, ndo teriam sido detectados.

Decidiu-se assim e a titulo experimental baixar mais uma vez o valor de chamada,
fixando-o em 10pU/ml de TSH.

Para o ano faremos a analise dos resultados, para entdo se estabelecer um valor

definitivo.

O Dr. Simbes de Moura referiu o caso duma crianga de Leiria, ndo assinalada pelo
rastreio e que agora, com 16 meses de idade, apresenta um TSH de 30 pyU/ml.
O valor ao rastreio era de 1,4 yU/ml. Vai continuar em estudo até se definir se é

ou ndo um caso de Hipotiroidismo Congénito moderado.
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- A Dr? Isaura Santos referiu também o caso dum bébé grande prematuro
nascido em 1993, e que ao rastreio tinha 47,5 yU/ml de TSH com um T4 de 1,5
Mg/dl e um valor de confirmagdo de TSH de 466 pU/ml. Iniciou na altura o
tratamento, mas como os valores normalizaram passados alguns meses, o
tratamento foi suspenso.

Verificou-se mais tarde que para |4 de outras patologias, e embora o TSH se
mantivesse normal, o T4 era sempre inferior a 4ug/dl, pelo que retomou a
tiroxina e continua em estudo.

- Segundo informagdo da Dr.? Clara Macedo e do Dr. Francisco Gomes, o

tratamento dos doentes da R.A. dos Agores esta a decorrer normalmente em

todos os casos que ja conseguiram contactar.
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3 -~ ASSISTENCIA AOS DOENTES

A assisténcia aos doentes rastreados continua a processar-se nos Centros de
Lisboa, Porto, Coimbra, Funchal, Ponta Delgada e Angra do Heroismo. Ja foi
referida a nova orgénica introduzida no acompanhamento das criangas da R.A.
dos Acores.

O consumo dos alimentos pobres em Fenilalanina aumentou cerca de 75%
durante o ano de 1997. Este aumento podera dever-se em parte a baixa de
precos conseguida no inicio deste ano, bem como ao nUmero crescente de
criangas com doengas metabolicas que habitualmente utilizam estes produtos.
Estamos porém convencidos de que a causa principal é o crescimento em idade
dos nossos fenilcetonuricos, muitos dos quais tém hoje 14 a 16 anos necessitando

l6gicamente dum consumo alimentar muito superior ao de alguns anos atras.

Sendo assim, teremos de rapidamente equacionar o problema para os proximos
anos em termos de actualizagdo do subsidio do Ministério da Saude e organizagéo
interna de distribuigdo.

O tempo médio de inicio de tratamento baixou este ano para 12,6 dias, depois de
3 anos consecutivos com valores estabilizados a volta de 15 dias (Fig.2)

M édia de inicio de tratamento

Dias

| 81 82 83 84 85 8 87 8 8 90 91 92 93 94 95 9% 97

Anos

Fig. 2
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E um dado que nos agrada particularmente registar e que reflecte todo o esforgo
feito nesse sentido. Vai ser contudo muito dificil manter este niumero, sendo
nosso objectivo conseguir que as oscilagbes desta média se mantenham entre

0os 12 e os 15 dias de vida.

Os doentes com Hipotiroidismo Congénito continuam a ser estudados com vista
ao estabelecimento dum diagnostico etiolégico correcto.

Nesse sentido foram ja estudadas 298 criangas com os seguintes resultados:

Tiréide com

Hipoplasia | Ectopia| Agenesia localizagao normal

Porto 5 109 26 32
Lisboa 2 45 33 14
Coimbra * 27 5
Totais 247 51

Fig. 3

A Dr.2 Manuela Almeida ( Nutricionista ) e a Dr.2 Carla Carmona ( Psicologa )
deslocaram-se as escolas onde as criangcas fenilcetonuricas fazem a sua
aprendizagem, no sentido de esclarecer os professores sobre a doenga e o
tratamento dietético, procurando assim evitar problemas que possam

eventualmente surgir.
Foram elaborados e distribuidos os seguintes Folhetos informativos:

“Folheto Informativo para pais sobre Fenilcetontria”
Manuela F. Almeida, Jorge M. Sales, Carla Carmona,

“Folheto Informativo para Professores sobre Fenilcetonuria”

Manuela F. Almeida, Carla Carmona, Luisa Coelho

“Folheto Informativo para Pais e Professores sobre Galactosemia”
Manuela F. Almeida, Carla Carmona, Esmeralda Martins

* Os resultados de Coimbra sao referentes a 1996, por falta de actualizagio

24



RESULTADOS







4 - RESULTADOS

Foram estudados 112.146 recém-nascidos, com a distribuicdo por meses e

distritos a seguir indicados

1997
R/N Estudados

Meses / Distritos

Distrito Jan | Fev | Mar | Abr Mai | Jun Jul Ago | Set Out | Nov | Dez | Total
Viana do Castelo | 211 174 | 165 | 175 | 215 | 208 240 201 172 | 208 157 | 183 | 2.309
Braga 999 | 819 | 837 | 885 | 979 | 937 987 835 | 931 888 799 | 852 | 10.748
Vila Real 175 | 156 | 165 | 170 183 | 185 194 151 189 192 147 | 148 | 2.055
Braganga 108 91 80 105 73 76 100 75 106 96 81 93 1.084
Porto 1.974 11.670 |1.642| 1.888 | 1.891 | 1.997 | 2.091 | 1.734 | 1.983 | 2.001 | 1.742 | 1.928 | 22.541
Aveiro 723 | 543 | 518 | 629 | 612 | 608 695 590 | 634 | 699 500 | 613 | 7.364
Viseu 391 | 283 | 299 | 331 304 | 321 392 327 | 352 | 343 | 280 | 331 | 3.954
Guarda 139 99 89 96 128 25 121 109 | 108 115 104 | 130 | 1.363
Coimbra 424 | 359 | 362 | 411 385 | 387 491 390 | 436 | 435 | 371 | 437 | 4.888
Acores 344 | 270 | 307 | 263 | 265 | 269 281 261 | 316 | 335 | 264 | 283 | 3.448
Madeira 309 | 241 | 252 | 251 280 | 243 300 236 | 266 | 263 | 243 | 222 | 3.106
Leiria 396 | 328 | 354 | 403 384 | 414 415 364 | 386 | 395 354 | 380 | 4.573
Setabal 714 | 610 | 593 | 680 | 636 | 644 793 627 | 689 | 707 582 | 663 | 7.938
Lisboa 2.043|1.761 [1.773| 2.050 | 1.984 | 2.011 | 2.158 | 1.960 | 1.896 | 2.032 | 1.742 | 2.028 | 23.438
Castelo Branco 141 137 | 126 | 133 136 | 152 162 104 | 136 156 114 | 111 | 1.608
Santarém 341 | 273 | 262 | 345 348 | 322 346 276 | 318 | 315 303 | 330 | 3.769
Beja 142 96 85 110 99 112 121 100 97 113 102 | 115 | 1.292
Portalegre 90 63 76 68 76 70 91 85 97 85 59 79 939
Evora 191 168 | 151 108 155 | 128 207 151 128 144 136 | 151 | 1.818
Faro 319 | 271 | 245 | 315 297 | 323 387 295 | 350 | 297 287 | 337 | 3.723
5. Tomé e Principe 0 0 0 0 0 26 7 39 0 27 34 26 159
Macau 3 2 5 1 5 0 4 1 1 3 2 2 29
Total 10.177| 8.414 |8.376| 9.417 | 9.435 | 9.558 | 10.583 | 8.901 | 9.591 | 9.849 | 8.403 | 9.442 (112.146
Fig. 4

Deste total, 111.958 nasceram no Continente e nas Regiées Auténomas da Madeira e
Acores, 29 em Macau e 159 em S. Tomé e Principe.
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O numero de recém-nascidos estudados mensalmente foi o seguinte:

Distribuicdo dos R/N rastreados

12.000

10.583
10.177 9.417 9.435 9558 ik

10.000

8.000 -

6.000

4.000

2.000

Meses

Fig.5

Era habitual os valores mais baixos serem registados em Fevereiro e os mais altos
em Outubro.

Porém, nem no ano passado nem neste ano isso ocorreu. Mantém-se contudo os
valores mais altos nos meses de Janeiro, Julho e Outubro.

Foram detectados 29 casos de Hipotiroidismo Congénito e 4 de Fenilcetonuria,

com a seguinte distribuicdo geografica:

HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Distrito de Santarém ----6

Alcanhfes----==-====--- 1
Chamusca ---=-=------- 1
Santarém--------------- 1
Abrantes-------==m--=---2
Alpiarga-----------------1
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Distrito de Leiria-=-=-====- 1

Leiria 1
Distrito do Porto---=----11
Paredes ----------------1
Vila do Conde--------- 1
Lousada -------enn-nm---1

Pacos de Ferreira----3

Pacos de Sousa------ 1

Baido 1
Ermesinde -------------1
Entre os Riog---------- 1
Gondomar ------------- 1

Distrito de Coimbra -----1

Figueira de Lorvao--1

Distrito de Aveiro --------3
Aveiro 1
Ovar 1
Fides 1

Distrito de Lisboa ==------4

Sintra 1
Vila Franca de Xira--1
Parede ~——————1
Lisboa 1
Distrito de Braga ---------1
Fafe 1
R. A. da Madera --======-=-1

Pico dos Barcelos---1

Distrito de Viseu-=-=====--1

Lamego -------------1

29



FENILCETONURIA

Distrito de Viseu----------1
Lamego--------------—-1
Distrito de Lisboa --------2
Lisboa 1
Queluz -~ -1

Distrito de Setubal ------- 1
Miratejo -=-----------——-- 1

Os doentes rastreados estdo a ser seguidos nos diferentes centros de

tratamento, conforme se discrimina no quadro seguinte:

Distribuicdo dos casos detectados

Os 7 casos de Hiperfenilalaninemia moderada encontram-se sob vigilancia mas

sem tratamento, dado os valores de fenilalanina no sangue se manterem entre

os 3 e os 6 mg/dl

30

Doenga N° casos Local de tratamento
Porto | Lisboa | Coimbra | Madeira | Acgores
Hipotiroidismo 29 16 10 2 1 0
congénito
; ;s 4 1 3 0 0 0
Fenilcetonuria
TOTAL 33 17 13 2 1 0
Hiperfenilalaninemia 7
moderada
Hiperfenilalaninemia 1 1
secundaria a Galactosemia
Fig. 6




Em relagdo as duas doengas rastreadas foram encontrados os seguintes casos
transitorios:

Casos transitorios

Doenca N° Casos
Hipotiroidismo 97
Hiperfenilalaninemia 73
Total 170

Fig. 7
Consideramos como transitério qualquer caso que apresente ao rastreio um valor
de TSH ou FEN igual ou superior ao valor de chamada e que posteriormene atinja

a normalidade sem qualquer recurso terapéutico.

Os casos de Hipotiroidismo transitério estéo referidos no quadro seguinte:

TSH
Hipotiroidismo transitorio

p U/ml

210

90

& .I

91 &
9

N"casos

Fig. 8

31



Encontraram-se este ano mais 15 casos do que em 96, o que se explica pelo mais
baixo valor de chamada utilizado.

O caso n° 64 diz respeito a um grande prematuro nascido no Hospital Cruz de
Carvalho, no Funchal. Apresentava ao rastreio um TSH de 172,5 uU/ml com o T4 de
2,5 ng/dl. Oito dias depois estes valores passaram a 60,4 e 5,1 respectivamente, tendo
normalizado as 6 semanas de vida.

Os outros casos sdo na sua maioria referentes a recém-nascidos prematuros ou em

internamento hospitalar por patologias diversas.

Em relagdo as Hiperfenilalaninemias Transitdrias, representadas no quadro seguinte,

salientamos o caso n° 26, com um valor de fenilalanina ao rastreio de 11,2 mg

Hiperfenilalaninemia transitoria
Fenilalanina

me/dl
12

N° casos

Fig. 9
Esta crianca nasceu na Maternidade Alfredo da Costa em Lisboa, e esteve internada
com sepsis e asfixia graves. Com um més de vida o valor de Fenilalanina normalizou
para 1,2 mg/dl.

O caso n° 64 ¢é referente a um recém-nascido de Paredes que tinha ao rastreio 8,0
mg/dl de Fenilalanina. A crianga apresentou-se na nossa consulta com mau estado
geral, sepsis e ictericia. Baixou de imediato ao H. M? Pia tendo sido feito o diagnéstico

de Galactosemia e instituida a respectiva terapéutica.

32



Ha ainda a referir 4 recém-nascidos que apresentavam ao rastreio valores de
Fenilalanina compreendidos entre 4,5 e 7,0 mg/dl, ndo tendo sido possivel proceder a
segunda colheita por entretanto terem falecido, 2 no Hospital S. Jodo (Porto) e 2 em
Coimbra (H. Pediatrico e M. Daniel de Matos), por causas que ndo conseguimos
averiguar.

HIPOTIROIDISMO CONGENITO

Os valores do rastreio para os 29 casos encontrados, estdo registados no quadro
seguinte:

Hipotiroidismo Congénito

N°® Casos
Fig.10

De referir 2 casos que teriam escapado ao rastreio com o valor de chamada utilizado

no ano passado (25 pU/ml de TSH)
Trata-se dos casos N** 16 e 17, com valores de 21,2 e 23,8 uU/ml de TSH. Estes

- valores passaram na 22 colheita para 164 e 143 respectivamente.

Apesar do aparecimento de mais 15 casos de Hipotiroidismo transitério, que em rigor
deveréo antes ser considerados como resultados falsamente positivos, foram evitados
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estes 2 falsos negativos, o que nos leva a considerar a experiéncia como muito Gtil

em termos de objectivos de rastreio.

No préximo ano, como ja atras foi referido, e na perspectiva de que o nosso
objectivo mais importante € montar um sistema que reduza ao minimo a
probabilidade de se perder um doente, ensaiaremos um valor de chamada no limite
das 10 pU/ml.

De referir um caso de diagnéstico tardio por extravio da ficha de rastreio. O
diagnastico foi feito aos 5 meses, com um valor de TSH de 292,9 pU/ml e um T4 de

0,4 pg/dl. A crianga esta em tratamento na nossa consulta com a situagéo clinica a
evoluir favoravelmente.

FENILCETONURIA

Os 4 casos detectados encontram-se representados no quadro seguinte:

Fenilcetonuria

Fenilalanina
mg/dl
25

20

‘I N® casos |

Fig. 11
No 1° caso, o valor de Fenilalanina ao rastreio era de 5,3 pg/dl, pelo que néo iniciou
de imediato a terapéutica, mantendo-se em observacgdo durante 10 meses. Iniciou a

dieta nessa altura, visto os valores de Fenilalanina passarem sistematicamente a ser
superiores a 6 mg/dl.

Como habitualmente, em todos os casos com valores de fenilalanina superiores a 6

mg/dl, foi feito o estudo das pteridinas urinarias e da dihidro pteridina reductase na
Faculdade de Farmacia de Lisboa.
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TOTAL DAS ANALISES EFECTUADAS

Para o rastreio da Fenilcetonuria e do Hipotiroidismo Congénito nos recém-nascidos

foram feitas 224.292 andlises, mais 2.004 analises para diagnésticos tardios, controle

de doentes e repetigées.

Em R/N Total de
(PKU + TSH) | Controlo Repeticdes Por Testes
Até 3 >3 |deDoentes| Nio Valor Alto Sangue |Efectuados
Meses | Meses Eluigdo | PKU HC [Insuficiente
Janeiro 20.354 6 116 | 9 7 38 20.531
Fevereiro | 16.828 2 115 2 16 13 35 17.011
Margo 16.752 2 116 1 3 11 31 16.916
Abril 18.834 8 129 1 2 14 29 19.017
Maio 18.870 4 99 3 4 9 30 19.019
Junho 19.116 8 106 5 22 8 34 19.299
Julho 21.166 4 66 7 12 5 45 21.305
Agosto 17.802 12 86 4 4 10 21 17.939
Setembro | 19.182 4 110 7 5 7 22 19.337
Outubro 19.698 2 105 6 7 12 33 19.863
Novembro | 16.806 0 98 11 2 6 61 16.984
Dezembro | 18.884 4 90 4 1 14 78 19.075
TOTAIS |224.292 | 56 1236 52 87 116 457 226.296
Fig. 12

As repetigbes pelo aparecimento dum valor elevado de TSH ou FEN s&o logicamente

indispensaveis para esclarecer a situagdo. Contudo, as repetigdes por ndo eluigédo ou

por sangue insuficiente podem ser evitadas ou pelo menos minoradas. E com esse

objectivo que se procede ao estudo pormenorizado destas situagdes.

As repeticbes por ndo eluicdo tém-se mantido estaveis ao longo dos Ultimos anos

-~ 0,06% em 95, 0,04% em 96, e 0,05% em 97.

35



Agosto, Novembro e Dezembro foram os meses que registaram mais repetigées por
este motivo. As elevadas temperaturas habituais no més de Agosto, e a secagem do

sangue em aquecedores em Novembro e Dezembro sdo talvez as explicagbes mais
l6gicas para este facto.

Distribuicio das repeticdes

(nido eluigio)

Jan Fev Abr Mai Jun Jul Ago Set Out Nov Dez

Fig. 14

As repeticées por sangue insuficiente tém vindo a aumentar nos Uultimos anos.
Esses aumentos — 0,21% em 95, 0,23% em 96 e 0,39% em 97 — embora pouco
significativos merecem a nosso ver ser estudados.Uma parcela significativa destas
repeticGes cabe as colheitas processadas em clinicas privadas. Talvez a presenga

da mée e o receio de fazer chorar o bebé expliquem a colheita insuficiente.

De qualquer modo, vamos insistir, quer ao nivel dos Centros de Saude quer dos

Hospitais e clinicas privadas, no sentido de que os circulos impressos no papel de
filtro sejam correctamente preenchidos com sangue.
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As causas das repetigbes bem como a frequéncia com que ocorrem ao longo do
ano estao representadas no quadro seguinte:

Causas de repeticoes
N° de pedidos

90
80

T
[T

NNR RN RN RN RRRRRRRRRRRNN

Jan Fev Mar  Abr Mai Jun Jul Ago Set Out Nov

| MOutros BlSangu insuf. 1N eluigao B Valor alto PKU O Valor alto TSH. |

Fig. 15

E patente que nos meses de Novembro e Dezembro as repeticdes por sangue
insuficiente s&o muito mais frequentes. Em principio serdo as baixas temperaturas
e um mau aquecimento do pézinho do bébé os responsaveis pelas dificuldades da
colheita.

Um pedido de repetigdo nédo satisfeito pode corresponder a um recém-nascido
doente e nao tratado. E pois importante saber onde e quando ocorrem essas falhas

para se tomarem as medidas apropriadas e poder melhorar a eficacia do rastreio.
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O quadro seguinte discrimina essas situagdes:

Estatistica das Repeticoes

Distrito N° Fichas Pedidas | N° Fichas Recebidas | Percentagem
Viana do Castelo 10 10 100,00
Braga 53 52 98,11
Vila Real 13 13 100,00
Bragancga 8 9 112,50
Porto 178 168 94,38
Aveiro 45 45 100,00
Viseu 19 20 105,26
Guarda 21 17 80,95
Coimbra 48 41 85,42
Acores 30 28 93,33
Madeira 8 7i 87,50
Leiria 17 15 88,24
Setlbal 43 41 95,35
Lisboa 157 139 88,54
Castelo Branco 8 7 87,50
Santarém 40 39 97,50
Beja 30 2F 90,00
Portalegre 11 10 90,91
Evora 3 3 100,00
Faro 31 22 70,97
Total 773 713 92,24
Motivo N° Fichas Pedidas | N° Fichas Recebidas | Percentagem
Qutros 58 53 91,38
Colheita Insuficiente 440 404 91,82
N&o Eluigdo 60 53 88,33
Valor Alto PKU 88 87 98,86
Valor Alto TSH 127 116 91,34
Fig.16

Em 92% dos casos o pedido de repeticdo foi satisfeito, sendo este nimero ligeiramente
superior ao do ano passado (90%). Porém estas pequenas alteragbes ndo nos

parecem significativas, tal como o facto dos varias distritos responderem melhor ou pior
a estes pedidos.
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Dadas as oscilagbes verificadas ao longo dos anos, parece-nos que a falta de
resposta sera muito mais devida a situages pontuais do que a falta de interesse
ou organizagao por parte dos Centros de Saude.

Il

Dado néo dispormos a data da publicagdo deste Relatério do numero oficial de
nados-vivos em Portugal durante o ano findo, € habitual procedermos a um calculo
provisério da taxa de cobertura com base na diminuicdo anual da taxa de
natalidade.

Acontece que em 1996 a natalidade subiu cerca de 3,0%, conforme tinhamos

previsto no nosso ultimo Relatorio.

Este ano estudamos mais 2.934 recém-nascidos do que em 1996. Dado que a
nossa taxa de cobertura em 96 foi de 98,6%, é previsivel que a taxa de natalidade
registe nova subida em 1997 e que a nossa taxa de cobertura se mantenha sem
grandes alteragdes.

Os nameros definitivos e calculados com base nos dados fornecidos pelo Instituto
Nacional de Estatistica para cada Regido de Salude encontram-se expressos nos

anexos 1 e 2, e a distribuicdo geografica dos casos detectados nos anexos 4 e 5.

A frequéncia encontrada para o Hipotiroidismo Congénito foi de 1/3.867 e para a
Fenilcetonuria de 1/28.037

Frequéncia em 1997

R/Nascidos Estudados Doenga N° de casos Frequéncia
112.146 H.C. 29 1/3.867
112.146 PKU 4 1/28.037

Fig. 17
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CONCLUSOES







5 - CONCLUSOES

A taxa de cobertura a nivel nacional estd aparentemente estabilizada, com valores
oscilando entre os 98 e os 99%, tendo estes valores evoluido desde o inicio do rastreio

conforme se representa no quadro seguinte:

Cobertura geral do pais
1980 6,4 %
1981 19,1 %
1982 37,9 %
1983 48,6 %
1984 73,4 %
1985 80,4 %
1986 85,0 %
1987 87.5%
1988 91,1 %
1989 92,1 %
1990 95,1 %
1991 95,4 %
1992 95,5 %
1993 97,4 %
1994 97,1 %
1995 97.9 %
1996 98,9 %
1997 +99 %

Fig. 18
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E uma 6ptima taxa de cobertura, que traduz indiscutivelmente uma ades&o macica

por parte da populagdo portuguesa ao programa de rastreio bem como uma grande
confianga na sua eficacia.

Os numeros globais do rastreio desde o seu inicio até ao fim de 1997 s&o os
seguintes:

Frequéncia desde o inicio do rastreio até final de 1997

R/Nascidos Estudados Doencga N° de casos Frequéncia
1.656.770 HC 445 1/3.723
1.689.015 PKU 135 1/12.511

Fig. 19

A analise da frequéncia destas duas afecgdes desde o inicio do rastreio até hoje
esta representada no quadro seguinte:

Frequéncia
1/2500

1/2860

1/3330

1/4000

1/5000

1/6670 | |

1/10000

1/20000

85 86 87 88 89 90 91 92 93 94 95 96 97

O Fenilcetonuria @ Hipotiroidismo Anas

Fig. 20
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A frequéncia da Fenilcetontria em 1997 foi das mais baixas desde o inicio do

rastreio, quasi em paralelo com 1989. Contudo, a frequéncia total praticamente nio
foi afectada.

O ndmero de recém-nascidos estudados atingiu este ano o seu maximo, desde o
inicio do rastreio: 112.146.

R/N Estudados: 1980 - 1997

120,000

: 2146
1235 jog116 110607 111033 yg9751 111003 109024 2!
2 106063 194 821

1
7 7.7
104805 104943 107681 107.713

100.000 -

80.000

71015

58305

60000

. . . 3 " : i ; : g

O 8 & BB #U & & & B H NV 9 N B AU 95 9% 97

Fig. 21

O maximo anterior tinha sido atingido em 1988. A partir dai, e mesmo com a taxa de
cobertura sempre a subir, a baixa da taxa de natalidade levou a que este numero
fosse baixando lenta mas progressivamente.

Os numeros obtidos este ano devem-se a elevada taxa de cobertura, e, muito
especialmente, & nova subida da taxa de natalidade. Conforme atras referimos,
estudamos este ano mais 2.934 recém-nascidos do que em 1996. Sera pois de

prever que a taxa de natalidade tenha aumentado novamente cerca de 2 a 3 %.
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Evolucido da natalidade

Nados-vivos

175.000 — e -

Fig. 22

O balango final do trabalho desenvolvido durante o ano é francamente positivo:

Cerca de 99% de taxa de cobertura com um tempo médio de inicio de tratamento de
12,6 dias sdo dois parametros de indiscutivel qualidade e de que o Programa Nacional
de Diagnostico Precoce se orgulha.

Para que estes resultados se tenham tornado possiveis foi necessario reunir um certo
numero de condigdes:

- Boa organizagdo e métodos de trabalho eficazes e rigorosos por parte do Instituto
de Genética Médica.

- Boa colaboragéo entre os Hospitais e Maternidades e os Centros de Saude.

- Boa organizagéo de trabalho ao nivel dos Centros de Saude e muita dedicagéo e

elevado profissionalismo do seu pessoal de enfermagam.

Pela experiéncia adquirida ao longo destes anos de trabalho, ndo temos duvidas de

que este profissionalismo e espirio de colaboragdo se vao manter no futuro.
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ANEXOS
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Nados-vivos rastreados por Regido

1990 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997

ARS Norte 38.742 | 38.725 | 38.213 | 38.513 | 36.780 | 36.334 | 38.018 | 38.737
ARS Centro 24.004 | 23.832 | 23.635 | 23.637 | 22.659 | 22.486 | 23.315 | 23.750
ARS Lisboa e V. Tejo | 32.628 | 33.378 | 33.372 | 33.873 | 32.637 | 32.508 | 33.963 | 35.145
ARS Alentejo 4.256 4216 4.141 3.980 3.638 3.625 3.677 4.049

ARS Algarve 3.586 3.689 3.633 3.763 3.479 3.414 3.582 3423

R. A. Acores 3.829 3012 3.467 3.708 3.563 3.412 3.456 3.448

R. A. Madeira 3.562 3.481 3.290 3.529 3.307 3.042 3.013 3.106
TOTAL 110.607 | 111.033 | 109.751 | 111.003 | 106.063 | 104.821 | 109.024 | 111.958

ANEXO 1







Cobertura por Ano e Regido (%)

1990 1991 1992 1993 1994 1995 1996
Norte 96,4 95,2 96,0 97,8 98,0 99,0 100,4

Centro 91,0 93,4 94,0 95,9 95,3 96,2 97,2

Lisboa e Vale do Tejo 96,1 96,7 96,1 97.5 97,4 98,2 99,1
Alentejo 93.3 94,0 95,9 94,9 05.2 95,4 95,9
Algarve 94,7 94,3 943 96,7 05,5 95,7 97,1

R. A. Agores 98,1 96,6 94.4 100,2 97,5 97,8 97,2

R. A. Madeira 100,4 100,6 96,6 101,6 99,1 99,5 99,7
TOTAL 95,1 95,4 95,5 97.3 97,0 97,9 98,9

ANEXO 2
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1 - INTRODUGAO

1997 foi um ano muito importante para o Diagnéstico Pré-Natal.

Em 30 de Julho foi finalmente publicada a nova lei de despenalizagéo do aborto que
possibilita a interrupcdo voluntaria da gravidez por causas genéticas até as 24
semanas de gestacédo, e sem qualquer limite de tempo no caso de malformagées nao
compativeis com a vida.

Terminou assim o longo periodo de hipocrisia e ilegalidade em que todos
viviamos desde que em 1984 esse prazo foi fixado em 16 semanas segundo
critérios que, até hoje ainda ninguém nos conseguiu explicar.

Em 6 de Agosto foi publicado o despacho N° 5411/97 da Sr.2 Ministra da Saude,
determinando os principios e orientagdes em conformidade dos quais se deve
estruturar o diagnoéstico pré-natal em Portugal.

Nele se reconhece que o Diagnostico Pré-Natal “tem vindo a constituir-se num
componente essencial da prestagdo de cuidados de salde pré-natais”.

Longe vai o tempo em que este diagndstico era visto como uma pratica abortiva e
os tecnicos envolvidos eram acusados no minimo de pratica deliberada de eugenia.
O despacho da Sr.? Ministra da Saide vem colocar o Diagnéstico Pré-Natal no seu
verdadeiro lugar na area da satide materno-infantil:

..."um conjunto de actos médicos que visam conseguir o normal prosseguimento das
gestacdes de risco, limitando as interrupgées da gravidez as situagdes extremas que
nem a medicina nem a sociedade sdo capazes de resolver.”

Esperemos agora que o esquema organizativo proposto possa brevemente entrar

em funcionamento, e os recursos técnicos e humanos necessarios sejam
atempadamente autorizados.
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2 - ACTIVIDADE ASSISTENCIAL

Este ano houve necessidade de proceder a algumas alteragdes a nivel da equipa de
trabalho do nosso centro devido a saida dos Drs. Tiago Delgado e Serafim Gomes do
Centro Hospitalar de Gaia, em Margo de 1997.

A Dr.2 Odilia Pinho passou a ser a Unica obstetra do C.H.G. a proceder a consultas e e
colheitas de produtos fetais, embora os referidos médicos continuem a dar a sua
contribui¢cdo voluntaria neste dominio.

Os Drs. Ana Maria Barbosa e Francisco Valente continuam responsaveis pelo sector de
ecografia do Servigo de Obstetricia do C.H.G.

O estudo ecocardiogréfico fetal foi assegurado pelo Servigo de Cardiologia Pediatrica do
H.S.Jodo.

Na Unidade de Citogenética do IGM, o trabalho técnico das culturas a longo prazo,
nomeadamente dos liquidos amniéticos, passou a ser feito pelos técnicos de diagnéstico

e terapéutica, sob a responsabilidade de dois técnicos superiores.

A Dr.2 Eufémia Ribeiro, a frequentar o Ciclo de Estudos Especiais de Genética desde
Junho de 1996, tem continuado a dar a sua colaboragéo a equipa.

- Durante o0 ano de 1997 foram realizadas 1473 consultas de D.P.N.

2.1 — Amniocenteses

Foram efectuadas 1.308 amniocenteses com a seguinte distribuicao:
2 Amniofiltragdes entre as 11 e as 12 semanas
734 Amniocenteses ultra-precoces ( < 14 semanas)
491 Amniocenteses precoces ( entre as 14 e as 16 semanas)
81 Amniocenteses tardias ( > 16 semanas)

Em relagdo a 1996 realizaram-se mais 155 amniocenteses, o que representa um
aumento de cerca de 12%.
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O desenvolvimento das consultas de diagnostico pré-natal e das correspondentes
amniocenteses representa-se no quadro seguinte:

1600 7]

1400 -

1200+

1000+

800

600 -

400+

200+

O Consultas @ Amniocenteses ‘

Fig. 1
Os motivos que levaram a colheita de liquidos amni6ticos foram os seguintes:

ldade materna avancgada 1415
Ansiedade materna 14
Antecedentes de anomalia cromossomica -----------35
Pais portadores de anomalia cromossomica ---------- 8

Defeitos do tubo neural e outras patologias asso-
ciadas a valores elevados de alfa-fetoproteina -------7
Doencgas metabdlicas 9

Doencas ligadas ao cromossoma X

3
Atrofias musculo-espinais 8
3

Diagndésticos moleculares

Anomalias ecograficas e/ou gestacéo de

evolug&o anormal 30
Marcadores ecograficos 70
Outros 6
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A translucéncia da nuca igual ou superior a 2,5 mm é o marcador ecografico mais
frequente. Incluida o ano passado pela primeira vez como causa de amniocenteses, &
nitidamente a alinea em maior desenvolvimento na nossa casuistica, tendo o nimero de
amniocenteses efectuadas por este motivo, passado de 35 em 1996 para 70 em 1997.
Como habitualmente o doseamento de alfa-feto-proteina foi efectuado em todos os
liquidos amnidticos colhidos.

Resultados

Amniocenteses normais 1264

Amniocenteses anormais 44

Anomalias encontradas:

Sindrome de Down (3x21) 23
Sindrome de Edwards (3x18) 4
Triploidia 1
Sindrome de Patau (3x13) 1
Cromossomopatias sexuais 4

N

Outras cromossomopatias

Doengas ligadas ao cromossoma X

X fragil 1
Doencgas Metabolicas

Fibrose Quistica do Pancreas -----------------1
Atrofias musculo-espinais 2

Alfa-feto-proteina aumentada

Teratoma e Defeitos do Tubo Neural-------- 3

Todas as gestagbes afectadas com patologias graves foram interrompidas, com
excepgao dum feto afectado com Sindrome de Down em que os pais decidiram
prosseguir com a gravidez.

Houve no entanto um casal que decidiu fazer a interrupgéo no estrangeiro num caso de

XYY.

Fizeram-se pois 39 interrupgdes médicas da gravidez.
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O risco de aborto associado as amniocenteses foi de 0,76% (10 abortos em 1308
amniocenteses).
Relacionando os casos de aborto com a técnica utilizada e o periodo de gestagdo em

que a mesma foi efectuada, encontramos os seguintes nimeros:

Em 2 amniofiltragdes 0 abortos (0%)

Em 734 amniocenteses ultraprecoces ---=-=-==--------- 2 abortos (0,27%)
Em 491 amniocenteses precoces 6 abortos (1,22%)
Em 81 amniocenteses tardias 2 abortos (2,46%)

O numero crescente de amniocenteses efectuadas no nosso Centro tem-nos obrigado a
diminuir o apoio a outros centros de D.P.N.

O problema tem a ver especialmente com a falta de capacidade de resposta em termos
de analises cromossomicas.

Assim, a partir de meados do ano, o Hospital de Viseu deixou de enviar os seus liquidos
amniodticos para o nosso laboratério de Citogenética, mantendo-se contudo a nossa

colaboragé@o com o Centro Hospitalar do Funchal.

Mesmo assim, o laboratério de citogenética recebeu 241 amostras provenientes destes

dois hospitais, o que representa um aumento de 25% em relagéo a 1996.

Centro Hospitalar do Funchal 178

Hospital Distrital de Viseu 47

Recebemos ainda 16 amostras de outros Servigcos do Pais, por estarem em causa
determinadas patologias que s6 se estudam no |.G.M.

H. Garcia da Horta
M. Bissaya Barreto
C.H. Caldas da Rainha
H. Angra do Heroismo
H. Ponta Delgada
M. Alfredo da Costa
H. S* Anténio
H. Beja
Total

M = W o N A, N s

—
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No total recebemos 257 amostras de liquido amniético provenientes de outros Servigos.
De referir o desenvolvimento que o D.P.N. estd a ter na R,A. da Madeira: 9
amniocenteses em 1995, 95 em 1996 e 178 em 1997.

As indicagGes para as amniocenteses colhidas no exterior foram as seguintes:

Idade Materna avangada 156
Ansiedade materna 7
Antecedentes de anomalia cromossomica ------------- 3

B

Doenga metabdlica
Defeito do tubo neural 2

Anomalia ecografica e/ou gravidez

de evolugdo anormal 14

Doenga ligada ao cromossoma X

Atrofia musculo-espinal

Marcadores ecograficos 44
Diagnostico molecular 1
Outros 1

Anomalias encontradas:
Sindrome de Down (3x21)
Sindrome de Patau (3x13)

Outras cromossomopatias

B

Alfa-feto-proteina aumentada

s S 6,

Atrofia musculo-espinal

No total, a Unidade de Citogenética recebeu este ano 1549 amostras de liquido

amniotico o que representa um aumento de 15% em relagdo ao ano passado.

Em 10 casos ndo se obteve crescimento celular, sendo todas as amostras nesta
situacéo provenientes do exterior.

Uma amostra era referente a uma gravidez com feto morto, e outra estava infectada.
Nas 8 restantes a falta de crescimento podera estar relacionada com as condigées e

tempo de transporte.
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2.2 - Bidpsias do cérion

Foram efectuadas 7 biopsias do cérion, sendo 5 por via trans-cervical e 2 por via trans-
abdominal.

Colheitas de Vilosidades do Corion
100 S

90

80 | 78

70

60 -

50 - 41 45

40

30 A

20 - 17 22

104 7 2 = i
mm D] gl Y e

1987 1988 1989 1990 1991 1992 1993 1994 1985 1996 1997

| l [ Via Transcervical El Via Transabdominal ‘

Fig. 2

As indicacdes para estas bidpsias foram as seguintes:

|dade materna avancada 3

Estudos metabodlicos ou moleculares

nao realizaveis em Portugal® 4

Foi detectado um feto com deficiéncia de alfal-anti-tripsina, tendo sido feita a

interrupgdo da gravidez. Houve 2 abortos imputaveis a técnica.

2.3 — Cordocenteses

Foram efectuadas 16 cordocenteses, pelos seguintes motivos:

|Idade materna avangada 7

Anomalias ecograficas e/ou gravidez

de evolug&o anormal 8

Marcador ecografico

* Produtos enviados para H. Debrousse (Lyon), Guy’s H.(Londres) ¢ West Gen. H. (Edinburgo) (2)
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Foi encontrada uma Trissomia 9 e uma Trissomia 13, posteriormente confirmadas na
analise do liquido amniético e ja referidas na respectiva casuistica.

N&o houve abortos imputaveis & técnica. 4 amostras eram de sangue materno.

2.4 — Exames ecograficos

Foram efectuados 5.146 exames ecograficos sendo 1.522 efectuados no Instituto de
Genética e 3.624 no Centro Hospitalar de Gaia. Realizaram-se ainda 14
ecocardiografias no Hospital de S. Joao.

Num total de 101 fetos afectados foram diagnosticadas 183 malformagées, assim
distribuidas pelos diferentes aparelhos e sistemas:

Sistema Nervoso Central 35
Face e Pescogo 20
Aparelho Genito-Urinario 50
Coragéo e Pulmées 28

Aparelho Gastro-intestinal e parede Abdominal ----24

Sistema esquelético 20
Outras anomalias 6
Total 183

2.5 — Qutras Técnicas

Amnioinfusdo 1
Pungéo de Higroma Quistico 1
Total 2
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3 - DIVULGAGAO E ENSINO

Durante o ano de 1997 continuou a acgdo formadora do nosso Centro,
fundamentalmente dirigida a clinicos gerais, obstetras e bidlogos.
A Dr.? Eufémia Ribeiro continuou a sua preparacdo através do Ciclo de Estudos

Especiais, com vista a criagdo dum Servico de Genética Médica no Hospital de Vila
Real.

Estagiaram no Centro de D.P.N. os seguintes médicos:

Dr.2 Ana Margarida Liberal Torres - H. de Oliveira de Azemeis
Dr.2 Joana Maria Lima Santos - M. Julio Dinis

Dr.# Maria Jodo Carinhas Marques - M. Julio Dinis

Dr.# Maria Manuela Pinho Alves - C.H. Gaia

Dr.2 Zélia Carmo Martins Gomes - H. Vila Real

Colaboragdao em Cursos Ministrados

- No “Curso de Diagndstico Pré-Natal e Medicina Fetal”, subsidiado pela Unigo
Europeia
Coimbra, Maternidade Bissaya Barreto
Setembro, Outubro e Novembro

“Mosaicos confinados a placenta e dissomias monoparentais”
Maximina Pinto

“Os Marcadores séricos maternos”

Maximina Pinto

“Tumores das partes moles e teratoma sacrococcigeo”

Ana Maria Barbosa

- No “Curso de Genética Médica e Diagnostico Pré Natal”
A.R.S. Norte — Sub-Regido de Saude do Porto
Porto, 4 a 6 de Junho e 19 a 21 de Novembro

- Importancia das doengas geneticas

- Rastreio bioquimico

- Diagnostico Prénatal

Maximina Pinto
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- A Dr.2 Odilia Pinho e o Dr. Serafim Gomes frequentaram o “The advanced Course
in Fetal Medicine” organizado pelo Prof. Nicholas Fisk no “Institute of Obstetrics and
Ginaecology”

Londres, 12 a 14 de Maio

- Em 7 de Margo foi feito na RTP 1 um programa sobre Diagnéstico Pré-Natal pela
Dr.2 Maximina Pinto

Palestras efectuadas

- Na “lll Reunido Nacional dos Nucleos de D.P.N"
Ponta Delgada, 24 a 26 de Abril

“Técnicas invasivas de diagnostico e terapéutica embrio-fetal — Zona Norte”
Odilia Pinho

“Estudos laboratoriais em D.P.N.; citogenéticos, bioquimicos, moleculares e
infecciosos. Zona Norte”

Maximina Pinto

- Na “Administracdo Regional de Saude”
Braganca, 19 de Setembro
“Diagnéstico Pré-Natal — Indicagdes, limitagées e técnicas”

Maximina Pinto

Posters apresentados

- Na “lll Reunido Nacional dos Nucleos de D.P.N”
Ponta Delgada, 24 a 26 de Abril
“Anomalias Cromossomicas Estruturais em Diagnostico Prénatal. Experiéncia de
11 anos”
N. Oliva Teles, M. Mota Freitas e M.Pinto

- No “1% European Cytogenetics Conference”
Atenas,22 a 25 de Junho
“Organization and quality Control in a Public Cytogenetics Laboratory in
Portugal”
N.Oliva Teles e M. Pinto
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“Wolf Hirschhorn syndrome of parental origin in prenatal diagnosis”
R. Pinto Leite, D. Santos, A. Portugal, L. Santos e M. Pinto

Trabalhos publicados

- “Anomalias cromossdmicas inesperadas em liquidos amniéticos — 10 anos
de diagnéstico pré-natal”

N. Oliva Teles e M. Pinto
Prog. D.P.N. 1997, 9 (5), 263-267

“Prenatal Diagnosis in Portugal”

M. Pinto e A. Fortuna
Europ. J. Human Gen., 1997, 5 (1), 61-63
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Procedendo-se como habitualmente ao balango da actividade do Centro desde 1985 até

ao fim do ano em curso encontramos os seguintes valores:

Consultas 9.303
Amniocenteses 7.538
Amniofiltragées 125
Total (colheitas de L.A.) 7.663
Revelando anomalias 256
Bidpsias do corion 261
Revelando anomalias 20
Cordocenteses 91
Revelando anomalias 6
Abortos imputaveis a amniocentese 83 1,1%
Abortos imputaveis a amniofiltracdo 12 9,6%
Abortos imputaveis a biopsia do coérion 20 7,7%
Abortos imputaveis a cordocentese 1 1,1%
Ecografias 22.210
Revelando anomalias 719
Ecocardiografias fetais 34
Revelando anomalias 3
Outras técnicas ecograficas 16

As tecnicas invasivas praticadas no 1° trimestre da gravidez (amniofiltracdo e bi6psia do
corion) sdo naturalmente as que apresentam numeros mais elevados de abortos
imputaveis a propria técnica ndo sé pela sua precocidade mas também por
habitualmente serem mais utilizadas em gestagées de alto risco.

A biopsia do corion, por exemplo, sé & habitualmente praticada em casos de idade
materna muito avangada (> 45 anos ), diagndstico de doengas metabdlicas em que se
exige diagnostico mais precoce e grande volume de células fetais, situacdes em que é
fundamental uma resposta rapida, etc.
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Porem, e considerando em conjunto as trés técnicas utilizadas (amniocentese,
coriocentese e cordocentese), para 8.015 colheitas de produtos fetais efectuadas desde

1984, houve apenas 116 abortos imputaveis a técnica*, o que representa um risco global
de 1,4%.

Como consequéncia das 1.331 colheitas de produtos fetais afectuadas este ano,
realizaram-se 40 interrupdes médicas de gravidez, o que corresponde a uma taxa de
interrupcao de 3%.

Se analisarmos estes valores desde o inicio da actividade do nosso Centro até ao final
de 1997 verificamos que num total das 8.015 colheitas de produtos fetais apenas se

recorreu a interrup¢do meédica da gravidez em 284 situagdes, o que corresponde a uma
taxa de interrupcéo de 3,5%.

Das 1331 colheitas de produtos fetais efectuadas, 23 (1,7%) correspondiam a gestagées
gemelares.

Nado dispomos ainda da percentagem de partos gemelares ocorridos em Portugal em
1997, mas sabemos que em 96 essa taxa foi apenas de 1,1%.

Dado estes valores ndo serem comparaveis uma vez que se referem a periodos
diferentes, procuraremos nos proximos anos esclarecer se na verdade as gestagoes
gemelares sdo mais frequentes nos casais de risco que procuram o nosso Centro do
que na populagdo em geral.

Il

A Unidade de Citogenética recebeu durante o ano, 1588 produtos fetais para execugéo
de caribtipos.

Conforme se pode verificar no quadro seguinte ( Fig.3) o nimero de caridtipos em
produtos fetais continua a subir, como era previsivel e vem sendo referido nos relatérios

anteriores.

e valores n&o corrigidos
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Cariotipos
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‘ O Produtos Fetais

Fig. 3
O que nos preocupa € que, dada a falta de capacidade do nosso laboratério, estes
numeros s6 s&o possiveis com o sacrificio dos cariétipos ndo urgentes de sangue
periférico.
Este problema tem sido amplamente discutido quer na Direcgdo Geral de Saude quer no
Departamento de Recursos Humanos, e infelizmente ndo é exclusivo do IGM.
A falta de capacidade de resposta dos laboratérios de citogenética é uma realidade

nacional e n&o se vé a curto prazo possibilidade de a melhorar significativamente.

Acresce que, todas as previsdes apontam para um aumento continuado de cari6tipos
para diagnostico pré-natal, ndo s6 porque a informagdo é cada vez maior e mais
completa mas também porque as mulheres tém filhos em idades cada vez mais
avancgadas.

O nosso Centro de DPN atende actualmente cerca de 47% dos casais de risco da
Regido Norte. _

Sendo de prever que dentro de 3 a 4 anos 60% destes casais pretendam recorrer a esta

tecnologia, o aumento de pedidos vai ser de 400 a 500 cariétipos/ano.
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Em relacéo a idade materna ha a considerar que o grupo etario dos 20 aos 24 anos, que

em 1990 era responsavel por 29,4% dos nascimentos, baixou esse valor para 23,6% em
1996.

Em contrapartida, nos grupos etarios de maior risco, dos 30 aos 34 e dos 35 aos 39
anos, a taxa de natalidade aumentou de 19,0% para 24,9% e de 6,8 para 8,7%, de 1990
par 1996* (Fig. 4)

Nados-vivos segundo a idade da mae

45000 -

40000
25000 1990

30000
25000 | - 221
20000 ] 1992
15000} 11993
1000011 B 1994
5008" | R 11995
20-24 25-29 30-34 35-39 M 1996

Idades

Fig. 4

Perante estes dados € previsivel que nos proximos anos, a manter-se o critério de idade
materna avangada nos 35 anos, os pedidos no nosso Centro ultrapassem os 2.000
cariétipos/ano, o que, a acontecer, impossibilitaria praticamente a execug¢do dos

cariétipos ndo urgentes do sangue periférico.

Dado isto ndo ser admissivel, ha que encontrar outra solug&o, enquanto o projecto por
nos apresentado para ampliag@o do laboratério de Citogenética ndo for concretizado.
A solugédo que nos parece mais justa e que ja foi discutida no relatério de 1996 € a

alteragdo da idade de risco dos 35 para os 37 anos, com o pedido de colaboragdo aos

(*) Valores fornecidos pelo |.N.E
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Hospitais da Regi&o Norte que se dedicam ao D.P.N., no sentido de nos substituirem no
apoio as gestantes com idades compreendidas entre os 35 e os 37 anos.Esta medida ira
ser implementada a partir de 1 de Janeiro de 1998.

Esperamos que, com a entrada em funcionamento do novo Servico de Genética e

Diagnostico Pré-Natal de Vila Real, e a prevista ampliagio do laboratério de

Citogenética esta situagdo possa normalizar num futuro que desejamos préximo.
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