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Summary
Prenatal diagnosis of skeletal pathology

The study the skeletal pathology weight in embryo-fetal malformations(EF M)

structure of pregnant women from Republic of Moldova. The results of
antenatal diagnosis in pregnant women from RM revealed the presence of
the following risk factors for EFM: maternal age over 35 years — an aver-

age of 632 (52.5%), personal pathological history — 143 (11.9%), obstetric
history— 161 (13.4%) and family history of EFM — 54 (4.5%,), the presence
of occupational hazards - 30 (2.5%), paternal age over 45 years — 21 (1,

7%) cases. Distribution of pregnant women after the residence revealed
prevalence in cities: Chisinau (53.3% of total), Balti (4.5%), Tiraspol
(3.5%), compared with women of rural areas. The majority of pregnant
women were from the central zone of the country, in comparison with the
north, east and south of the country (62.7% vs 14.8%, 11.8% and 10.7%,

p <0.001). The structure of severe fetal malformations, dominant were
EFM of central nervous system — 37.4%, followed by cardiovascular EFM,

which had more severe functional symptoms — 30.7%, the reno-urinary —
8.7%, musculo-skeletal — 8.3%, digestive — 5.8%, maxillofacial — 3.9%,

multiple malformations were confirmed in 1.9%.

Keyword: embryo-fetal abnormalities, birth defects, antenatal diagnosis,
ultrasound.

Pe3zrome

Ilpenamanvnas OUAZHOCMUKA 8POHCOCHHBIX AHOMAIUN OROPHO-
oguzamenvHo20 annapama

Llenv pabomel — uzyuenue ckeiemHOU NAMONOSUU 8 CIPYKMYPE
IMOPUOHAILHBIX NOPOKOE8 PA36UMUSL NI00A Y OePeMeHHbIX HCeHUWUH 6
Pecnybonuxe Monoosa. Pesynbmamul npeHamanbHol OUACHOCMUKYU )
orcenwyun P Monodosa nokazanu nanuuue ciedyrowux ¢axmopog pucka
01151 IMOpUO-pemanvHuIX ManbGopMayuil; 603pacm mamepu cmapuie
35 nem — 6 cpeonem 632 (52,5 %), epeonvie npugviuku —y 143 (11,9%)
bepemeHHbIX, OMALOWEHHBII akyuepckull anamues — 161 (13,4%),
Hanudue aHoOMAnull pazeumus y Oauskux poocmeenuxos — 54 (4,5%),
Hanuyue npogeccuonanvhvix epeonocmeii — 30 (2,5%), no omyosckou
auHuu 6ospacm cmapwe 45 nem — 6 21 (1,7%) crayyaes. bonvwuncmeo
Oepemennbix JceHwyur nocie npoxcusanu ¢ 2opooax: Kuwunsy (53,3 %
om obweeo uucna), Banyv (4,5%), Tupacnons (3,5%), no cpasnenuio
€ JceHWUHAMU U3 cenbckoll mecmuocmu. borvwuncmeo bepemennuvix
JHCEHUWUH ObLIU U3 YEHMPATLHOU 30Hbl CIMPAHbL, N0 CPABHEHUIO C CEBEPOM,
6ocmokom u weom cmpanwl (62,7% coomeecmeenno 14,8%, 11,8% u
10,7%, p <0,001). B cmpyxmype msadicenvix NOpoKo8 paseumusi niood,
OOMUHUPOBANU IMOPUO-PemanbHble MATbOOPMAYUU YEeHMPATbHOU
HepsHoll cucmemol — 37,4 %, Oanee ciedyiom cepoeyHo-cocyoucmole
Mmanvghopmayuu, y Komopwvix ovliu 6onee msdicenvie PYHKYUOHATbHbIE
napyuenus — 30,7%, mouesviOenumenvrou cucmemol — 8,7%, onopHo-
odsuecamenvHoeo annapama — 8,3%, opeanos nuwesapenus — 5,8%,
yenrocmuo-uyesoli — 3,9%. MHuoosicecmseenHble nOpoKU ObLIU OMMeYeHbl
6 1,9% cnyuaes.

Knrouesvie cnosa: anomanuu smM6puoHa u niooa, 8podxcoeHHbvle degexmol,
npeHamanvHas ouazrocmuka, Y3HU.
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Introducere

Datele Registrului National de
Malformatii Congenitale al Republicii
Moldova reflecta majorarea incidentei
malformatiilor embriofetale (MEF) in
ultimii ani de la 11,0 la 16,9 la 1000
de nou-nascuti. Potrivit estimarilor
Institutului de Cercetari Stiintifice in
domeniul Ocrotirii Sanatatii Mamei si
Copilului (2010),in Republica Moldova
malformatiile congenitale reprezinta
o cotd importantd, constituind prima
cauzd de deces in structura morta-
litatii neonatale timpurie - 26,3%,
cauza a doua in structura mortalitatii
perinatale — 17,7% si cauza a treia de
pierderi fetale in structura mortinata-
litatii — 12,3% [1].

Actualmente in republica au
devenit foarte frecvente cazurile de
spina bifida — 2,3 la 10.000 cazuri.
Totodata, aceasta maladie poate fi
detectata prin diagnostic antenatal
avizat, care ar permite reducerea nas-
terilor de copii afectati, cu diminuarea
concomitenta a mortalitatii perinatale
si infantile. Diagnosticul timpuriu al
malformatiilor constituie o prioritate si
reprezinta apanajul actual al medicinei
prenatale, avand in vedere fiabilitatea
implicatiilor medicale, dar si sociale ale
nasterii unui copil malformat [2, 3].

Scopul studiului a fost cerceta-
rea ponderii patologiei scheletului in
structura malformatiilor embriofetale
la gravide in Republica Moldova.

Material si metode de cercetare

Cercetarea clinica a fost efectuata
in cadrul IMSP Spitalul nr. 1 Chisindu,
la Centrul National de Sanatate a
Reproducerii si Genetica Medicala
din Republica Moldova. Metoda de
cercetare personald a urmat algorit-
mul diagnosticului prenatal timpuriu
al anomaliilor fetale, fiind un studiu
clinico-aplicativ, prospectiv.




in studiu au fost incluse 1203 de gestante cu
suspectie de malformatii embriofetale in trimestrele

I sill de sarcing, trimise pentru consultatie in Centrul

National de Sanatate a Reproducerii si Genetica Me-

dicala din Republica Moldova in perioada 2009-2011.

Gestantele au fost incluse in studiu in ordinea adresa-

rii, in baza consimtamantului informat. Ele prezentau

0 structura socioeconomica si etnica comparabila.

Studiul a fost aprobat de Comitetul National de Etica

pentru studiul clinic al medicamentelor si metodelor

noi de tratament al MS RM (nr. 331, 03.06.2010).
Criteriile de referire a gravidelor au fost cele

ce urmeazd, gravida prezentand cel putin una din

urmatoarele caracteristici:

«  varsta materna avansata (=35 de ani);

. varsta paternd avansata (=40 de ani);

. anamneza obstetricald agravata (avorturi spon-
tane recurente, morti-nascuti, sarcini stopate in
evolutie, anembrionie);

. nasterea copiilor cu malformatii congenitale,
defecte de tub neural, cromozomopatie in
antecedente;

. anamneza personald agravata (retard fizic, re-
tard mintal, viciu cardiac, diabet zaharat, boli
de colagen etc.);

. antecedente eredocolaterale de cromozomopa-
tii, retard psihic sau fizic, malformatie, patologie
sindromala;

. expunerea la factori eventual teratogeni in
perioada periconceptionala (radiatia ionizata,
electromagneticd, cu unde scurte, razele ul-
traviolete, undele X si gama, neutronii, agenti
infectiosi: agentii microbieni; virusurile: cito-
megalovirus, virusul herpetic, virusul rujeolei,
al rubeolei, virusul gripal) etc.;

. utilizarea unor remedii medicamentoase sau
toxice cu risc posibil malformativ;

. referire la cererea gestantei.
in functie de anul cercetarii, in lotul din RM au

fost cercetate 3781n 2009, 3861n 20105siin 2011 -439

gravide. Gestantele din lotul studiat au fost examina-

tein conformitate cu Algoritmul diagnosticului pre-
natal, iar Protocolul-standard a cuprins ancheta cu
date demografice, anamnestice, clinice si evidentele
cu privire la evolutia sarcinii, rezultatele examinarii
ecografice intre 11 si 14 saptamani si in trimestrul |l
de sarcind cu aparatul Voluson E8 (GE Medical Systems,

Solingen, Germania) sau /U22 (Philips Healthcare,

Hamburg, Germania), sonda endovaginala de 7 MHz

siabdominala de 5,5 MHz, cu posibilitate de achizitie

tridimensionala si reconstructiva in timp real.
Examenul ultrasonografic in trimestrele 1 si Il
se incepea prin evaluare transabdominala, pentru

a avea o viziune de ansamblu asupra organelor pel-

vine, asupra anexelor, cautand o patologie, apoi ce
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trecea la examenul fatului. In | trimestru, prin acest
procedeu se masurau lungimea craniocaudala, clari-
tatea nucalg, claritatea intracerebrala, unghiul facial
superior, unghiul facial inferior, osul nazal, ceilalti
markeri fiind mai usor analizati prin abord transva-
ginal. Abordul transvaginal a fost necesar pentru
completarea examenului morfologic timpuriu al
fatului, fiind recunoscuta superioritatea acestuia fata
de accesul transabdominal si posibilitatea realizarii
unui examen morfologic complet in 82% cazuri.
In trimestrul Il, structurile inaccesibile la evaluarea
transabdominala au putut fi abordate prin exame-
nul transvaginal. in trimestrele | si ll, s-a inregistrat
prezenta anomaliilor structurale si a marcherilor
ecografici.

Malformatiile congenitale majore si minore
determinate au fost grupate in 7 categorii, in functie
de localizare: de sistem nervos central, cardiace, tora-
co-pulmonare, de tub digestiv si perete abdominal,
genitourinare, ale membrelor, ale fetei, ale anexelor,
conform Clasificarii Statistice Internationale a Bolilor
si a Problemelor Legate de Sanatate, revizia a 10-a
(ICD-10), OMS, Compartimentul XVII.

Rezultate

Studiul de distributie a gravidelor conform
depistajului MEF a determinat ca din lotul total de
gravide din RM, 1203 paciente, 1165 erau cu factori
clinici de risc malformativ, respectiv 485 cazuri cu
suspectie de MEF in trimestrul | de sarcina si conside-
rabil mai multe — 680 cazuri - in trimestrul Il (41,6%
versus 58,4%, p<0,01). Pentru consultatie genetica
din dorinta proprie, in lipsa factorilor clinici de risc
s-au adresat 38 paciente; adresabilitatea la dorinta
a constituit 44 cazuri cu factori clinici de risc malfor-
mativ la 6 gravide.

S-au exclus cazurile (38) in care nu a existat
argumentul clinic pentru amniocenteza. Ponderea
gravidelor cu antecedente patologice, depistate cu
suspectie de MEF in trimestrul | de sarcina, nu se
deosebea de rata gravidelor cu risc integrat inalt de
MEF (48,2% vs 51,8%, p>0,05). Printre gravidele cu
risc integrat inalt de MEF, prevalau cele cu markeri
serici de anomalii cromozomiale (65,3% vs 34,7%,
p<0,001), comparativ cu gravidele care au prezentat
semne ecografice de malformatii.

Analiza structurii markerilor ecografici de MEF,
depistatiin | trimestru (87 de cazuri), a relevat ca cel
mai frecvent a fost depistata hipertranslucenta nuca-
la fetald la 63 (73,5%) gravide, urmata de hipoplazia
oaselor nazale - la 17 (19,5%, p<0,001), mai rar a
fost detectat ductusul venos patologic — la 5 (5,7%)
si acrania — untr-un caz.

Printre cele 680 (58,4%) de gravide depistate cu
suspectii de MEF in trimestrul Il de sarcina, ponderea




antecedentelor patologice nu a fost diferita de rata
gravidelor cu risc integrat inalt de MEF (50,6% vs
49,4%, p>0,05), iar riscul integrat inalt de MEF s-a
constatat mai frecvent la femeile cu semne eco-
grafice de malformatii (61,3% vs 38,7%, p<0,001)
comparativ cu cele care au prezentat markeri serici
elevati de anomalii cromozomiale. La aceasta etapa,
34 gravide au refuzat depistarea invaziva a MEF.

Observand structura anomaliilor ecografice
depistate in trimestrul Il (206 gravide din RM), am de-
dus cd cea mai frecventa a fost patologia sistemului
nervos central, urmata de patologia cardiovasculara
(37,4% vs 30,7%, p<0,01). Mai rar a fost detectata
patologia renourinara - la 18 (8,7%, p<0,01) per-
soane, cea osteomusculara - la 17 (8,3%, p<0,01),
digestiva - 12 (5,8%, p<0,01), anomaliile faciale — 8
(3,9%, p<0,01), cele de cordon si placenta - la 7
(3,4%, p<0,01), iar cele multiple - la 4 (1,94%, p<0,01)
gravide.

Structurarea anomaliilor grave prezente la 28
de gravide (13,6% din cele depistate in trimestrul
II) a relevat ca prevaleaza cazurile cu semne de
malformatii ale aparatului cardiovascular — la 10
(35,7%), osteomuscular - la 6 (21,4%), ale sistemu-
lui nervos central - la 4 (14,3%), cu polimalformatii
au fost 4 (14,3%) cazuri, cu defecte renourinare - 3
(10,7%, p<0,001), digestive — 1 (3,6%) caz (p<0,001
pentru toate comparatiile). Detalierea MEF grave a
conturat urmatoarele entitati: in cadrul sistemului
nervos central s-au reperat semne ecografice fetale
de ventriculomegalie la 3 si holoprozencefalie - la o
gravida. in structura MEF cardiovasculare (10 cazuri)
au predominat semnele ecografice fetale de triada/
tetrada Fallot — la 8 gravide, iar ventricul unic si hi-
poplazia VS s-au atestat la cate o gravida.

in structura MEF osteomusculare (6 cazuri) s-au
distins 3 gravide cu semne de spina bifida, 2 - cu
hipocondroplazie si 1 caz - cu acondroplazie. MEF
renourinare (3 cazuri) au inclus 3 gravide cu semne
de agenezie renala fetala.

MEF a aparatului digestiv a fost prezenta intr-
un caz cu omfalocel. Polimalformatiile (4 cazuri) au
inclus 4 combinatii diferite de MEF.

Evaluarea in dinamica a gravidelor a relevat:
avort spontan, ce s-a produs la 8 (0,71%) gravide;
deces perinatal — in 38 (3,2%) de cazuri si nastere
naturala in alte 638 (54,7%) de cazuri; din studiu au
fost omise 387 (33,2%) gravide. Cauzele pierderilor
reproductive au fost: polimalformatii embriofetale
grave, in special MEF cardiovasculare care, compara-
tiv cu cele renourinare si patologia sistemului nervos
central, s-au prezentat in urmatoarea distributie:
52,6% vs 26,4% si, respectiv, 21,0%; p<0,01.

Discutii

n 20-30% din cazuri, MEF au la bazd o mutatie
genica sau o anomalie cromozomial. In 50% din
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cazuri, cauza adevdrata a malformatiei ramane ne-
cunoscutd. Ca urmare a actiunii factorilor nocivi, se
pot dezvolta avorturi spontane, retard in cresterea
fatului, moartea intrauterina a fatului sau a copilului
nou-nascut, dar si dezvoltarea ulterioara psihica si
fizica pot fi deteriorate in diferitd masura. in procesul
patologic al maladiilor genetice suntimplicate multe
organe si sisteme. Deosebit de frecvent este afectat
sistemul nervos central, scheletul, organele auditive
si ale vazului, pielea. Agentii mutageni pot induce
modificari in substratul genetic. Deoarece mutatiile
recesive in celulele reproductive se pot distribui in
forma heterozigota, efectele mutagene pot fi nema-
nifeste pe parcursul deceniilor [1, 2].

Este cunoscut faptul ca acidul valproic determi-
na defecte genetice in coloana vertebrala [3]. Riscul
aparitiei spinei bifida in urma administrarii acidului
valproic se sumeaza cu 2%, versus 0,05% de cazuri
cu spina bifida “salbatice” [4].

Carbamazepina in administrare indelungata
sporeste riscul defectelor coloanei vertebrale pana
la 1%. Riscul dehiscentei palatului dur depinde de
actiunea difeninei si a fenobarbitalului [5].

Conform datelor Williams C. et al. (2010), copiii
nascuti pe fondul administrarii metodelor de trata-
ment al dereglarilor reproductive sufera mai des de
anomalii congenitale, comparativ cu cei nascuti din
parintii reproductiv sanatosi. Mutageneza indusa, un
nou factor ce contribuie la aparitia bolilor ereditare,
este periculos nu atat in plan de prognostic indivi-
dual, cat in plan populational [3].

Datele sunt confirmate de cercetarile populati-
onale privind incidenta si repartizarea malformatiilor
congenitale in Republica Moldova. in perioada a.
2000, incidenta totala a malformatiilor congenitale
de geneza multifactoriala la nou-nascuti a crescut
de 2-4 ori, aparitia lor fiind datorata determinarii
genetice si actiunii factorilor exogeni. Despre ten-
tativa presingului mutational in ascendenta asupra
populatiei marturiseste cresterea incidentei liniilor
de anomalii congenitale de dezvoltare de “model”
(indicatori ai actiunii mutagene si teratogene a
mediului ambiant asupra aparatului genetic uman)
si majorarea incidentei aberatiilor cromozomiale, in
lincaj structural neechilibrat la copiii cu malformatii
congenitale [6].

Sporirea intensitatii proceselor de mutagene-
za in populatia Republicii Moldova este rezultatul
efectelor la distanta cu actiune combinata: chimica
(pesticide, saruri minerale, nitrati) si radioactiva
(actiune de durata a minidozelor radioactive dupa
catastrofa de la Cernobil). Aceste date se confirma
prin raspandirea unui grup de malformatii conge-
nitale in comparatie cu actiunea factorilor terato-
geni, de asemenea, prin incidenta inalta veridica a




malformatiilor congenitale la nou-ndscuti in zonele
inalt alterate [1, 4].

Maladiile ereditare pot fi conditionate de
mutatii genice, cromozomiale si genomice. in patolo-
gia perinatald, un rolimportant il joaca ultimele doua
feluri de mutatii care apar sau in gametii pdrintilor,
sau in stadiile timpurii de diviziuni ale zigotului.
Mutatia fetala poate cauza oprirea in dezvoltate a
gametului sau a zigotului, a embrionului, fatului
(nasteri premature, mort-nascuti), sau nasterea co-
pilului cu multiple anomalii de dezvoltare, frecvent
incompatibile cu viata [6].

Comparatia de frecventa a doua MEF de tip
».model” (cluster) - spina bifida (ICD10-BPA QO05) si
sindromul Down (ICD10-BPA Q90) - in Republica
Moldova si in unele tari ale Uniunii Europene nu
denota diferente esentiale [1].

In Republica Moldova, frecventa spinei bifida
constituie 2,3 cazuri la 100.000 de nou-ndscuti, cifra
similara cu estimarile din Belgia (2,1/100.000) si
Norvegia (2,5/100.000). Frecventa medie inregistrata
in tarile EUROCAT (1,9/100.000) este mai mica decat
indicii din Republica Moldova [3].

Analiza comparativa a frecventei nasterii co-
piilor cu maladia Down in Republica Moldova si in
tarile EUROCAT a ardtat ca, potrivit datelor CNSRGM,
frecventa maladiei Down constituie 12,9/10.000,
depasind media frecventei acestui sindrom in tarile
EUROCAT. Frecventa maladiei Down in R. Moldova
este una similara celei din Ucraina (12,4/10.000) si
Norvegia (13,1/10.000) [3, 4].

Screeningul prenatal de MEF a debutat odata cu
descoperirea de catre cercetatorii britanici, la ince-
putul anilor ‘70 ai sec. XX, a faptului ca defectele de
tub neural (anencefalia, spina bifida si encefalocelul)
sunt asociate cu cresterea concentratiei de alfa-feto-
proteina (AFP) in lichidul amniotic si in serul matern.
Ulterior, un nivel crescut de AFP a fost observat si
in alte defecte, ca cele ale tractusului urinar si ale
peretelui abdominal anterior. In 1984, nivelul redus
de AFP in serul matern a fost utilizat in calitate de
test-screening pentru sindromul Down. Cresterea
sensibilitatii detectiei trisomiilor a crescut odata
cu determinarea in paralel a estriolului matern si a
gonadotropinei corionice [6-7].

Depistarea unor markeri serici ce pot fi de-
terminati in primul trimestru si care au utilitate in
estimarea riscului de aberatii cromozomiale ale
fatului, a condus la dezvoltarea investigatiei denu-
mite dublu test. Dublul test include determinarea
markerilor serici ai proteinei plasmatice asociate
sarcinii A si subunitatea libera B a gonadotropinei
corionice [8].
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Rolul imagisticii ecografice in diagnosticul
malformatiilor embriofetale scheletale

De la inceputul saptamanii a 10-a de ameno-
ree (SA), structurile anatomice fetale sunt vizibile
ecografic, dar mai eficienta se considera examinarea
in perioada de 13-14 SA. Coloana vertebrala este
analizata de la a 12-a SA in pozitie longitudinala
fetald, pentru aprecierea mobilitatii si cantitatii de
lichid amniotic. Integritatea si suprafata pielii sunt
vizibile. Cu toate acestea, se pare ca diagnosticul de
spina bifida mica este inca dificil pentru a-l accepta,
intimp ce defectele severe (anencefalie, encefalocel,
cranioschisis) pot fi evidentiate [1, 4].

Anomaliile aparatului locomotor sunt pre-
zentate de displazii osoase, malformatii la nivel de
vertebre, schelet si extremitati. Anomaliile vertebrale
sunt o tulburare de dezvoltare fetald, cauzata de dez-
voltareaincompletd a structurilor corpului vertebral,
apofizelor articulare spinoase si transverse. Potrivit
clasificatiei Mashan N. [6], malformatiile ontogene-
tice vertebrale se divizeaza in: anomalii de segmen-
tare, fuziune, osificare si aliniere, absenta dezvoltarii
unei portiuni sau o calcificare anormala.

Sunt cunoscute anomalii congenitale ale ver-
tebrelor ca: lipsa de segmente vertebrale, hemiver-
tebre, vertebre lumbalizate, sacralizate, cuneiforme,
supraaddugate, fuzionate sau concrescente [4].
Unele vertebre nu sunt pe deplin formate deasupra
maduvei spindrii si raman deschise, fapt ce poate
facilita protruzia continutului medular, ca in spina
bifida. Malformatia spina bifida se incadreaza in pa-
tru categorii: spina bifida ocultd, spina bifida chisticd
(mielomeningocel), meningocelul si lipomeningoce-
lul. Cea mai frecventd localizare a malformatiilor sunt
zonele lombara si sacrala. Mielomeningocelul este
forma cea mai grava si invalidizanta ce afecteaza
functiile de miscare si cognitiva [4].

Anomaliile vertebrale sunt frecvent asociate cu
alte anomalii specifice, numite si asociatii VACTERL:
cu anomalii cardiovasculare, fistula traheoesofagia-
na, atrezie esofagiang, atrezie anala, anomalii renale
si defecte ale membrelor. Ecografia transvaginala
in primul trimestru permite identificarea mugurilor
membrelor la 8-9 SA. Displaziile osoase sunt un grup
eterogen de boli, cu cresterea anormala a scheletului.
Informele letale, scurtarea oaselor poate fi evident
in sdptdmana 11 de amenoree. in plus, se atesta de
multe ori si disproportia dintre lungimea corpului si
a membrelor, o circulatie redusa si demineralizare,
care pot reprezenta semne de orientare. Anomaliile
izolate ale membrelor sunt detectabile ca agenezie
totala sau partialda, segmentara de membru, picior
stramb sau poli- si sindactilie. Cele mai frecvent in-
talnite sunt anomaliile distale ale membrelor, urmate
de nanism si artrogripose [6].




Benoit et al. (2002) au identificat la 12 SA, in-
travaginal, 97,5% feti de sex masculin si 100% de
sex feminin. In aceasta perioadd a sarcinii, cele trei
segmente ale fiecarui membru sunt individualizate.
in caz de polidactilie, diagnosticul ecografic poate fi
pozitiv, dar dificil [6].

In studiul realizat de Baulon et al. (2008), au
fost gasite 109 (0,93%) anomalii ale membrelor.
Malformatiile distale ale membrelor, in marea lor
majoritate (47%), in primul trimestru sunt silentioase
ecografic. Autorii citati au depistat intr-un numar
mare de observatii higroma Colli sau translucenta
nucald crescuta (46%), care mai erau si asociate cu
alte anomalii, reprezentand adesea malformatii ale
sistemului nervos central sau malformatii parietale.
Malpozitia de membre s-a relevat in 50% cazuri
printre cele fals negative, care au fost cel mai greu
de identificat [6].

Concluzii

1. Rezultatele diagnosticului antenatal la gra-
videle din RM au relevat prezenta urmatorilor factori
de risc pentru MEF: varsta materna de peste 35 de
ani — o medie de 632 (52,5%) cazuri, antecedente
personale patologice —la 143 (11,9%) gravide, ante-
cedente obstetricale—1a 161 (13,4%) si antecedente
familiale de MEF - la 54 (4,5%), prezenta noxelor
profesionale - la 30 (2,5%), varsta paterna de peste
45 ani-1n 21 (1,7%) cazuri.

2. Distributia gravidelor esantionului total
conform resedintei releva prevalenta celor din ora-
se: Chisinau (53,3% din total), Balti (4,5%), Tiraspol
(3,5%), comparativ cu femeile din zonele rurale.
Majoritatea gravidelor au fost din Zona de Centru
a RM, comparativ cu cele din nordul, estul si sudul
tarii (62,7% versus 14,8%, 11,8% si, respectiv, 10,7%,
p<0,001).

3. TIn studiul realizat in RM, malformatiile fe-
tale grave, depistate pana la 22 SA, au prevalat la
gravidele cu varsta de peste 35 de ani si s-au asociat
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cu prezenta antecedentelor personale, obstetricale
de sindrom Down, dominante fiind MEF sistemului
nervos central — 37,4%, urmate de MEF cardiovascu-
lare, care aveau manifestari functionale mai severe
- 30,7%, cele renourinare — 8,7%, musculo-schele-
tale — 8,3%, digestive — 5,8%, maxilofaciale - 3,9%,
malformatii multiple s-au atestat la 1,9%.
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