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Resumo

A literatura médica tem apresentado evidéncias significativas quanto a
alguns possiveis beneficios da correcdo intrauterina de meningomielocele,
especialmente a diminuicdo na necessidade de procedimentos para derivacdo
ventricular e a melhoria neurofuncional motora nos pacientes submetidos ao
procedimento. Entretanto, parece haver um aumento de risco maternofetal,
especialmente quanto a ruptura de membranas e ao parto pré-termo. Neste
trabalho iremos demonstrar uma série de casos dos primeiros pacientes
submetidos a correcao intrauterina de meningomielocele no Hospital de Clinicas
de Porto Alegre.
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Abstract

The medical literature has presented significant evidence regarding some
possible benefits of intrauterine meningomyelocele repair, especially the
decrease in the need for ventricular shunt procedures and the motor
neurofunctional improvement in patients undergoing the procedure. However,
there seems to be an increased maternal-fetal risk, especially regarding rupture
of membranes and preterm delivery. In this study we will demonstrate a series
of cases of the first patients submitted to intrauterine correction of
meningomyelocele at Hospital de Clinicas de Porto Alegre.
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Introducgao

Meningomieolocele é a forma mais comum de espinha bifida,
caracterizado pela extrusdo da medula espinhal e meninges através de um
defeito na coluna vertebral. A incidéncia estimada nos Estados Unidos é de cerca
de 1/3000 nascidos vivos. O liquido amni6tico possui efeito neurotéxico sobre os
elementos neurais expostos. O trauma recorrente durante o periodo gestacional
gera perda de liquido cerebroespinhal com possibilidade de desenvolvimento de
herniacdo dos componentes cerebrais (Chiari). A correcao intrauterina envolve a
eorrecdo o fechamento do defeito para possibilitar a interrupc¢ao da perda de
liquor, diminuindo a possibilidade de herniacdo, bem como reduzir os efeitos
deletérios da prolongada exposicao dos elementos neurais ao liquido amniético.

Objetivos

Demonstrar, em uma serie de casos, a experiéncia inicial da realiza¢do de
procedimentos para correc¢do intrauterina de meningomielocele no Hospital de
Clinicas de Porto Alegre com a descricdo das quatro primeiras cirurgias,
realizadas no ano de 2021.

Métodos

O presente estudo se caracterizou por revisdo de prontudrio dos
quatro primeiros casos de corre¢do intrauterina de meningomielocele
(MMC() realizados no Hospital de Clinicas de Porto Alegre no ano de 2021.

Os critérios de inclusdao para as pacientes candidatas a correcdo
intrauterina foram utilizados conforme descrito por Peralta et al (3).
Gestacdo Unica, idade gestacional entre 18 e 26 semanas,
meningomielocele com defeito superior em nivel anatémico de T1 a S1,
auséncia de alteragdes cromossOmicas ou defeitos anatémicos além da
MMC, sem histéria prévia de prematuridade ou encurtamento de colo
cervical (menos de 25 mm), auséncia de escoliose fetal maior ou igual a 30
graus, facil acesso da paciente ao hospital terciario de referéncia, auséncia
de condigdes clinicas maternas proibitivas a realizacdo do procedimento
cirargico, auséncia de soropositividade a HIV e Hepatites B e C.

Todas as pacientes internaram previamente a realizacio do
procedimento, sendo submetidas a avaliacdo pré-anestésica criteriosa por
médicos anestesiologistas do Servico de Anestesia e Medicina
Perioperatoria do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (SAMPE), que
incluem:

* Avaliacao da via aérea
o Mallampati
o Abertura bucal
o Flexdo/extensao cervical
o Distancia tireomentoniana e mento-hididea



o retro/progantismo e tamanho dos incisivos superiores
* Jejum: 4 horas para liquidos claros e 8 horas para alimentos
solidos

O preparo da sala cirurgica incluiu:

* Materiais de via aérea disponiveis e checados

o Laminas Macintosh 3 e 4

Tubos traqueais 7 a 8 com balonete
Canulas de Guedel 4 e 5
Disponibilidade de Videolaringoscépio
Sonda de aspira¢do n 16 testada e funcionante
Coxim occipital para alinhamento anatémico e
otimizacao para intubacao
* Materias para prevencao de hipotermia (alvo 36C):
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o Termodmetro esofagico

o Manta térmica superior
* Bombas de infusao:

o Remifentanil

o Nitroglicerina

o Terbutalina

Manejo anestésico perioperatorio:
* Obtencao de acesso venoso periférico calibroso
* Monitorizacao
o Atividade cerebral (BIS, PSI)
o Pressdo arterial invasiva
* Antibioticoprofilaxia com Cefuroxima 1,5g
* Inducdo anestésica em sequéncia rapida
o Propofol 2 mg/kg
o Rocuronio 1mg/kg
o Remifentanil 1a 1,5 mcg/kg
* Anestesia geral balanceada com Sevoflurano
o apos incisao uterina, mantida fracao expirada entre 3,0
a4,5%

* Nitroglicerina em infusdo continua durante manipulacdo
uterina. Bolus adicional, se necessario intensificar tocolise,
conforme solicitacdo equipe cirdrgica.

* Manejo ativo de hipotensdo transoperatorio. Nao tolerado
PAM < 65 mmHg ou PAS < 90



* Controle estrito da temperatura corporal materna - uso de
solugdes aquecidas para irrigacdo uterina e reposicao do
liquido amniético com objetivo de prevenir hipotermia fetal.

* ApOs extubacdo, interrompido uso da Nitroglicerina e
iniciado infusdo de Terbutalina para tocdlise continua.
Terbutalina é mantido por 24 horas, transitoriamente até
inicio de nifedipina via oral.

* Durante o transoperatério, bem como no centro de terapia
intensiva, sao coletadas gasometrias arteriais para rigoroso
controle de equilibrio hidroeletrolitico e ajuste de ventilacao

A definicdo quanto a antibioticoprofilaxia a ser empregada foi
submetida a extensa discussdo entre as equipes médicas assistentes e a
Comissao de Controle de Infeccdo Hospitalar-HCPA, em decorréncia de se
tratar de cirurgia uma ginecolégica, bem como um procedimento de
neurocirurgia fetal, tendo sido optado pelo uso de Cefuroxima antes da
incisdo cirurgica e manutencao pelas primeiras 24h de p6s-operatorio.

A recuperacdo poOs-anestésica é realizada em leito de terapia
intensiva, para controle do status hemodinamico materno, monitorizacao
fetal e da atividade uterina.

Resultados
Quatro pacientes, com diagnostico gestacional de meningomielocele, que

corresponderam aos critérios de inclusdao, foram submetidas a correcdo
intrauterina, no ano de 2021, no Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Apresentacio clinica e desfechos materno-fetais

Caso Idade Historico Idade Comorbidades Eventos Peso Apgar Chiari Derivacio
Gestacional Gestacional adversos RN
1 27 G1 24 + 2 Asma TPP 70 Pés-  600g 1/3 Nao Nao
anos op
Infecgdo
ovular
2 23 G2C1 24+ 4 Obesidade / Tocdlise de 8/10 Nao Nao
anos Epilepsia dificil 2680
manejo g
Apagamento
colo uterino
3 20 G1 25 Obesidade Hipocalemia 940 4/7 Chiari Nao
anos (IMC 42) poés-op g 2
RUPREMA
50 PO
4 26 G2C1 25+3 Sifilis na RUPREMA 750g 3/6/8 Nao Nao
anos gestacao 30 PO
ITU de

repeticao




Figura 1 Luxacio uterina para exposi¢cdo do campo operatério
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Figura 2 Histerotomia com apresentacio do defeito da meningomielocele para correcao

Paciente 1

Paciente com 27 anos, em sua primeira gestacao. [dade gestacional de 24
semanas e 2 dias por ecografia do primeiro trimestre. Comorbidades: asma
desde a infincia com tratamento de manutencdo através do uso de
beclometasona, sem agudizagbes recentes. Procedimentos cirurgicos prévios:
apendicectomia  videolaparoscopica. RNM  pré-operatéria  evidenciou
meningomielocele e feto com possivel disgenesia de corpo caloso. Ndo houve
intercorréncias significativas no periodo perioperatorio, tendo a paciente



recebido alta hospitalar no 50 pds-operatorio. Dois dias apds, no domicilio,
iniciou com contracdes uterinas e houve diagnostico de RUPREMA, tendo
procedido ao parto cesareo no mesmo dia. RN com 600g ao nascimento, escore
de Apgar de 1 e 3 no primeiro e quinto minutos, respectivamente, sendo
encaminhado a UTI neonatal. Nao houve necessidade de instalacao de derivacao
ventricular. Auséncia de Chiari.

Paciente 2

Gestante com 23 anos de idade, idade gestacional 24 semanas e 4 dias, em
sua segunda gestacdo, sendo que a primeira fora interrompida através de
cesareana em decorréncia de falha na inducdo no trabalho de parto.
Comorbidades: obesidade e epilepsia (crises de auséncia), para a qual a paciente
fazia uso, previamente a gestacdo, de acido valproico. Durante o periodo
gestacional houve troca para Carbamazepina. Na semana anterior ao
procedimento cirdrgico houve nova substituicdo para Lamotrigina em
decorréncia do melhor perfil para tocélise. Durante a cirurgia, houve dificuldade
para obtencdo de relaxamento uterino adequado, com necessidade de infusdo
continua de nitroglicerina e diversos bolus adicionais, conforme solicitacdao da
equipe cirurgica. Alta hospitalar ocorreu no sétimo dia pos-operatdério. Paciente
internou novamente ao completar 36 semanas de gestacdo para interrupcdo
eletiva. RN ao nascer apresentando 2680g, Apgar 8/10. Ndao houve constatacdo
de Chiari ou necessidade de instalacao de derivacao ventricular.

Paciente 3

Paciente com 20 anos, em sua primeira gestacdo. Idade gestacional de 25
semanas. Comorbidades: obesidade grau 3 (IMC 42). Procedimentos cirurgicos
prévios: apendicectomia videolaparoscdpica. Sem intercorréncias significativas
durante o procedimento cirurgico. No CTI houve necessidade de manejo de
hipocalemia, em provavel decorréncia da terapia tocolitica. No quarto dia pos-
operatorio, paciente apresentou evidéncias de ruptura de membranas, com
liquido de odor fétido., tendo sido encaminhada a cesareana. Cultura do liquido
amniotico: cinetobactaer baumannii. RN, ao nascimento, com 940 gramas, Apgar
4 e 7. Encaminhado UTI, apresentou sepse neonatal precoce, com adequada
resposta a terapéutica estabelecida. Neonato apresentou Chiari grau 2 a RNM,
sem necessidade de dervicacdo. Aos 26 dias de vida, foi submetido a
procedimento para fechamento de persisténcia do canal arterial, que ndo
repondeu adequadamente a terapia farmacoldgica. No segundo més de vida,
houve diagnostico de hemorragia cerebral grau IIl. Lactente vem apresentando
atraso importante nos marcos do desenvolvimento neuropsicomotor.

Paciente 4

Gestante com 26 anos, em sua segunda gestacao (cesarea prévia). Idade
gestacional 25 semanas e 3 dias. Comorbidades: diagndstico gestacional de sffilis,
com tratamento adequado. Episddios recorrentes de infeccdo do trato urinario,
tem sido estabelecida profilaxia com Nitrofurantoina. Nao houve intercorréncias
significativas no transoperatorio. No terceiro dia pds-operatorio, houve ruptura



de membranas. Paciente foi submetida a cesarea. RN com 750g, Apgar 3/6/8.
Bacteriolégico liquido amniético: Staphylococcus haemolyticus. Neonato
encaminhado a UTI, tendo apresentando clinica compativel com sepse neonatal
precoce. RNM nao demonstrou Chiari.

Em nossa casuistica, 3 das 4 pacientes desenvolveram ruptura prematura
de membranas, com idade gestacional média ao nascimento de 24,9 semanas. Em
dois casos houve evidéncia definitiva de infeccao ovular, com identificacao do
germe envolvido. N&o houve Odbitos fetais. Entretanto, houve significativa
exposicao aos diversos efeitos clinicos deletérios da prematuridade extrema.

Discussao

A literatura médica vem estabelecendo a correcdo intauterina de
meningomeilocele como uma opg¢ao viavel em grupos selecionados de pacientes.
Um dos estudos de maior evidéncia até o momento, o Management of
Myelomeningocele Study (MOMS), um ensaio clinico randomizado multicéntrico
demonstrou uma reducao significativa na necessidade de derivacao ventricular
com 1 ano (40% vs. 82%, P < 0.001), melhora de funcao neuromotora aos 30
meses, incluindo capacidade de andar independentemente (42% vs. 21%, P <
0.01) e melhora da herniacdo cerebral apds reparo intauterino. Entretanto, o
risco de complicacdes materno-fetais também foram evidenciadas no estudo.
Demonstrou-se aumento de RUPREMA (ruptura prematura de membranas
amnidticas, 46% vs. 8%, P < 0.001) e parto pré-termo (79% vs. 15%, P < 0.001).

Uma coorte (colocar numero da referencia) publicada com analise dos
pacientes previamente alocados no estudo MOMS confirmou algumas evidéncias
anteriores. Foram randomizados 91 pacientes para o grupo cirurgia pré-natal e
92 para o braco de reparo poés-natal. Houve demonstracdo de reducdo
significativa no desfecho primario (definido como um composto de perda fetal
ou qualquer um dos demais desfechos: morte infantil, deslocamento de shunt de
LCR ou preenchimento dos critérios para colocacao de shunt antes de 1 ano de
vida) em pacientes submetidos a reparo pré-natal em compara¢do a aqueles
submetidas a correcdo pds-natal (73% vs. 98%; P < 0,0001). A coorte
demonstrou ainda taxas reduzidas de coloca¢do de shunt real no pré-natal em
comparagao com o grupo de cirurgia pos-natal (44% vs. 84%; P <0,0001). reparo
de MMC pos-natal.

Peralta e colaboradores, na tentativa de avaliar a possibilidade de
reducdo na morbidade materno-fetal do procedimento, demonstraram a
viabilidade de correcao intrauterina de MMC através de modificacio na
abordagem cirurgica, com acesso ao concepto através de mini-histerotomia.
Quarenta e cinco pacientes foram submetidas a cirurgia fetal. A idade gestacional
meédia (IG) na cirurgia foi de 24,5 semanas O comprimento mediano da



histerotomia foi de 3,05 cm (usualmente 6,0 - 8,0 cm). Nove pacientes (9/39;
23,1%) tiveram ruptura prematura de membranas em uma IG mediana de 34,1
semanas (intervalo: 31,1-36,0). A IG média no parto foi de 35,3 semanas (DP: 2,2;
intervalo: 27,9-39,1). A colocacao de derivacdo ventriculoperitoneal foi
necessaria para 7,7% (3/39) dos neonatos.

Dentre os avangos da cirurgia fetal, é possivel destacar o procedimento
realizado através de técnica minimamente invasiva, com uso de portais e
confeccao de pneumoperitonio (7). Pedreira et al reportaram série de casos com
10 pacientes. A idade gestacional mediana no momento da cirurgia foi de 27
semanas (variacao de 25-28 semanas). O reparo endoscopico foi concluido em 8
de 10 fetos. Dois casos ndo tiveram sucesso devido a perda do acesso uterino. A
idade gestacional média ao nascimento foi de 32,4 semanas com laténcia média
de 5,6 semanas entre a cirurgia e o parto (variacdo de 2-8 semanas). No entanto,
as cirurgias foram complicadas pela ruptura prematura da membrana e
prematuridade em todos os casos, com idade gestacional média de 30.2 semanas.
O intervalo médio entre a RUPREMA e ao parto foi de 3,5 semanas e o periodo de
laténcia médio entre a a ruptura de membranas e o nascimento foi de 17 dias.
Nenhuma paciente desenvolveu sinais clinicos de corioamnionite. Houve um
oObito fetal por sepse neonatal.

Em uma tentativa de elucidar possiveis fatores de risco para o parto pré-
termo na correc¢do intrauterina, uma coorte prospectiva realizada na Suica (10)
avaliou 67 pacientes com diagnostico gestacional de meningomielocele, com
idade gestacional entre 22-26 semanas. Os fatores de risco com significancia
estatistica para o parto pré-termo foram o descolamento placentario e a ruptura
prematura de membranas. Diversos fatores como IMC, idade materna,
procedimento cirurgico uterino prévio e idade gestacional nao foram
demonstrados como contribuidores para o parto pré-termo.

Conclusao

A correcao intrauterina de MMC tem a possibilidade de melhoria
funcional entre o nivel anatomico da lesdo e a capacidade motora funcional
apresentada pelo paciente. Existe uma possivel reducdo na necessidade de
procedimentos cirurgicos descompressivos e Chiari ao nascimento e no
acompaanhamento dos primeiros meses de vida.

As complicagbes maternas e, especialmente, as fetais, decorrentes da
ruptura prematura de membranas, do parto pré-termo e da prematuridade
extrema, representam um real desafio aos centros hospitalares de diversos
paises e o0 aconselhamento pré-cirurgico deve ser criterioso.
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