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PINHEIRO, Ana Carolina Mendes. Alteracoes maxilofaciais em criancas com
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Programa de Pos-graduagdo em Satde Coletiva, Universidade Federal do Maranhao.

RESUMO

Considerando a origem embriolégica semelhante entre as estruturas maxilofaciais,
dentdrias e as do tecido nervoso, pelas quais o virus Zika possui tropismo especial, a
Sindrome da Zika Congénita (SZC) pode estar relacionada a presenca de alteracdes
orofaciais. A formacdo dessas estruturas se inicia ainda na vida intrauterina, € suas
alteracdes fornecem pistas sobre o tempo e natureza de fatores pré e pds-natais
desencadeantes. Este trabalho objetiva comparar as caracteristicas orofaciais de criangas
com Sindrome da Zika Congénita (SZC) infectadas em diferentes momentos da gestagao.
Trata-se de um estudo do tipo transversal, entre outubro de 2016 e julho de 2019, no
estado do Maranhao, realizado em criancas com SZC, divididas em dois grupos: maes
infectadas no 1° Trimestre (n=56), e aquelas infectadas nos 2° e 3° trimestres (n=52). As
criancas foram encaminhadas para a Casa de Apoio NINAR. Dados socioecondmicos, de
saide materna e da crianca foram obtidos por meio de prontudrios e entrevistas. Dados
odontolégicos foram coletados através da inspecdo visual das estruturas orofaciais. A
caracterizacdo dos grupos foi realizada através de média, desvio padrdo, frequéncias
absoluta e relativa. Para avaliac@o das diferencas estatisticas realizou- se o teste de qui-
quadrado. A idade média das criancas infectadas no 1° trimestre foi de 31(£8,8) meses, e
as criancas infectadas no 2°/3° trimestre foi de 33 (+7,2) meses. A prevaléncia de
alteracdes maxilofaciais foi de 7,6 casos/10 criangas, no grupo dos infectados no 1°
trimestre, e de 6,9 casos/10 criangas entre os infectados no 2°/3° trimestre. Observou-se
dois casos de Fenda Labiopalatina nas criancas infectadas no 1° trimestre. 17,86% e
11,54% das criancas infectadas no 1° e 2°/3° trimestre, respectivamente, apresentaram
alguma alteracao de Freio Lingual. A alterac¢do dentdria mais encontrada foi a Opacidade,
em ambos os grupos. Embora ndo exista diferenca significativa com relagdo ao periodo
de infeccdo durante a gestacdo, criancgas infectadas no primeiro trimestre apresentaram
uma maior prevaléncia de alteragdes orofaciais, comparadas aquelas infectadas nos
segundo e terceiro trimestre.

Palavras-chave: Sindrome da Zika Congénita. Alteracdes Maxilofaciais. Alteragcdes
Dentérias.



PINHEIRO, Ana Carolina Mendes Alteracoes maxilofaciais em criancas com
Sindrome da Zika Congénita, 2020, Dissertacdo (Mestrado em Sadde Coletiva) —
Programa de Pos-graduagdo em Saude Coletiva, Universidade Federal do Maranhao.

ABSTRACT

The similar embryological origin between the maxillofacial and dental structures, and
those of the nervous tissue, which the Zika virus has special tropism, indicates that the
Congenital Zika Syndrome (SZC) may be related to the presence of orofacial changes.
The formation of these structures begins in intrauterine life, and their changes provide
clues about the timing and nature of pre and postnatal triggering factors. This work aims
to compare the orofacial characteristics of children with Congenital Zika Syndrome
(CZS) infected at different times of pregnancy. This is a cross-sectional study, between
October 2016 and July 2019, in the state of Maranhao, carried out in children with SZC,
divided into two groups: mothers infected in the 1* trimester (n = 56), and those infected
in the 2" and 3™ trimesters (n = 52). The children were sent to the NINAR Support House.
Socioeconomic, maternal and child health data were chosen from medical records and
named. Dental data were collected through visual examination of orofacial structures. The
characterization of the groups was performed using mean, standard deviation, absolute
and relative frequencies. To assess statistical differences, the chi-square test was
classified. The mean age of children infected in the 1* trimester was 31 (+£8.8) months,
and children infected in the 2"Y/3™ trimester of 33 (+7.2) months. The prevalence of
maxillofacial changes was 7.6 cases/10 children in the group infected in the 1*' trimester,
and 6.9 cases/10 children among those infected in the 2"/3™ trimester. Two cases of cleft
lip and palate were observed in children infected in the 1*' trimester. 17.86% and 11.54%
of children infected in the 1°' and 2"%/3rd trimester, respectively, alternative lingual
frenulum alteration. The most common dental alteration was Opacity, in both groups.
Although there is no necessary difference regarding the period of infection during
pregnancy, children infected in the first trimester have a higher prevalence of orofacial
changes compared to those infected in the second and thrid trimester.

Key words: Congenital Zika Syndrome. Maxillofacial Alterations. Dental Changes.
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1. INTRODUCAO

No Brasil, em 2015, houve um aumento aparentemente inexplicdvel dos casos
de microcefalia no pais (CAMPOS; BANDEIRA; SARDI, 2015; EICKMANN et al.,
2016). A incidéncia desse agravo atingiu o dpice depois do surto do virus Zika, ocorrido
no inicio daquele ano (ARAGAO et al., 2016; OLIVEIRA et al., 2017; ZANLUCA et al.,
2015). Apos afastadas outras causas, confirmou-se que as criangas haviam sido expostas
in-utero ao virus (ARAGAO et al., 2016; BRITT, 2018; EICKMANN et al., 2016;
MOORE et al., 2017; OLIVEIRA; VASCONCELOS, 2016; REYNOLDS et al., 2017).

A Sindrome da Zika Congénita (SZC) pode ser identificada por um padrdo
reconhecivel de anomalias congénitas (BRITT, 2018), ndo restritas somente a
microcefalia. As criangas afetadas podem apresentar ainda cértex cerebral reduzido, com
padrao especifico de lesdo cerebral e calcificagdes subcorticais associadas; cicatriz
macular e manchamento retiniano pigmentar focal; contraturas congénitas, envolvendo
uma ou varias articulagdes; hipertonia pronunciada logo apds o nascimento, com sintomas
extrapiramidais (EICKMANN et al., 2016; LEAL et al., 2017; MOORE et al., 2017).

A literatura descreve também manifestacdes como irritabilidade, distirbios
do sono, disfagia, artrogripose, anormalidades auditivas, convulsdes, ventriculomegalia,
atrofia coriorretiniana, hipoplasia do disco Optico, pé torto (club foot) e fendas
labiopalatinas (ARAGAO et al.,, 2016; BRITT, 2018; DEL CAMPO et al., 2017;
EICKMANN et al., 2016; SILVA et al., 2016). O diagnéstico € estabelecido através da
avaliacdo das caracteristicas clinicas, exames radiograficos, testes soroldgicos e
laboratoriais (MENDES NETO et al., 2018; NUNES et al., 2016; REYNOLDS et al.,
2017; SILVA et al., 2016).

O virus Zika apresenta um tropismo particular por células do sistema nervoso
(CHIMELLI et al., 2017), considerando-se que as estruturas faciais e dentdrias s@o
formadas por células de semelhante origem embriondria (KOUSKOURA et al., 2011;
ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS, 2015), a SZC pode estar relacionada a presenca
de alteracdes no desenvolvimento oral e craniofacial (CARVALHO et al.,, 2019;
SIQUEIRA; SANTOS; CABRAL, 2018).

O complexo maxilofacial ¢ composto pelo aparelho mastigatério e seus
anexos, além das estruturas craniofaciais associadas. Sua formacao € iniciada entre o0 25°-
27° dia apds a fecundagdo, com o surgimento dos arcos branquiais, em especial ao

primeiro par, o qual da origem aos processos mandibulares e maxilares, bilateralmente
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(HUNT et al., 1998; TONGE, 1969). Na sexta semana, 0s processos estio completamente
fundidos, formando a maxila primitiva e a mandibula (BATH-BALOGH;
FEHRENBACH, 2012; KOUSKOURA et al., 2011; SMARIUS et al., 2017).
Perturbacdes durante essa fase, podem resultar na falha do fechamento adequado na linha
média, ocasionando fendas labiopalatinas (ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS, 2015).

A formacdo do palato se inicia durante a quinta semana, a partir de duas
estruturas embriondrias separadas, o palato primdrio e o palato secundario (SMARIUS et
al., 2017). Nao hd um consenso na defini¢cdo de “normalidade” para o palato, entretanto,
a literatura demonstra que fatores como idade gestacional, peso ao nascer podem estar
associados a alteracdes na morfologia palatina, como assimetria, estreitamento posterior,
e maior profundidade (CORTINES; COSTA, 2016; HOHOFF et al., 2005a).

O desenvolvimento dentdrio € um processo complexo que envolve a
orquestragdo precisa de varios fatores genéticos e ambientais. A causa da maioria das
anomalias dentdrias é multifatorial, podendo ser classificadas de acordo com o nimero,
estrutura, padrdo de erupc¢do e posi¢do na arcada dentaria (MASOOD; BENAVIDES,
2017).

A embriogénese dentdria se d4 a partir da 1amina dentdria, cada dente se
desenvolve a partir do ectoderma (esmalte) e do ectomesénquima (dentina, cemento,
ligamento periodontal e polpa). Primeiramente, ocorrem os processos de indugdo,
proliferacdao e morfogénese (estdgios de broto, capuz e campanula), que ocorrem entre a
sexta e décima segunda semana. Depois, acontece o estdgio de maturagdo, onde os tecidos
do dente se mineralizam completamente até atingirem a forma madura (BAILLEUL-
FORESTIER et al., 2008; CORREA-FARIA et al., 2013; TONGE, 1969)

Os disturbios de desenvolvimento dental podem ocorrem durante cada estagio
da odontogénese. O excesso ou deficiéncia de 1amina dental pode levar a um aumento ou
diminuic¢do, respectivamente, do nimero de brotos dentais. A diminui¢do do nimero de
dentes € frequentemente associada a pequenos dentes (microdontia), envolvendo um ou
vérios dentes (STEWART; POOLE, 1982; ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS, 2015).
A fusdo é caracterizada pela unido de dois dentes adjacentes ao nivel da coroa (esmalte e
dentina), causando a formac¢do de um dente com uma coroa clinica aumentada, podendo
ser parcial ou total (JASKOLL et al., 2008; MASOOD; BENAVIDES, 2017).

Os defeitos de desenvolvimento do esmalte (DDE) sdo alteracdes na
qualidade e quantidade do esmalte dentério, causadas por danos ao 6rgao do esmalte. A

hipoplasia é um defeito quantitativo, enquanto a opacidade é uma deficiéncia qualitativa.
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A alta prevaléncia desses defeitos na denticdo decidua demonstra a vulnerabilidade dos
dentes as mudangas no ambiente pré e pos-natal (JACOBSEN et al., 2014; PINHO et al.,
2012; SALANITRI; SEOW, 2013).

Devido a recente descoberta desta sindrome congénita, seu espectro completo
ainda ndo foi totalmente explorado. Estudos recentes (AGUIAR et al., 2018;
CARVALHO et al., 2019; D’AGOSTINO et al., 2019; FONTELES et al., 2018;
SIQUEIRA; SANTOS; CABRAL, 2018) tem apontado alteracdes apenas em criangas
com microcefalia decorrente da infec¢do congénita pelo virus Zika. Este estudo pretende
comparar as anomalias maxilofaciais encontradas em criancas com diagndstico de SZC

com outras, sem a sindrome.
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2. OBJETIVOS
2.1 Geral
Analisar a presenca de alteracdes maxilofaciais em criangas com a Sindrome
da Zika Congénita.
2.2 Especificos
v’ Estimar a propor¢io de alteracdes maxilofaciais em crian¢as com a Sindrome da
Zika Congeénita.
v' Identificar as caracteristicas maternas e do nascimento de criangas com a
Sindrome da Zika Congénita.
v' Comparar as alteracdes maxilofaciais em criancas com Sindrome da Zika

Congeénita infectadas em diferentes momentos durante a gestacao.
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3. REFERENCIAL TEORICO
3.1 O virus Zika

O virus Zika é um arbovirus, pertencente a familia Flaviviridae, e ao género
Flavivirus, com RNA positivo de cadeia simples (BRASIL et al., 2016b; CARVALHO
etal., 2016; IOOS et al., 2014). Recebe esse nome devido a uma floresta préxima a cidade
Kampala, Uganda, onde foi identificado pela primeira vez no ano de 1947, em macacos
Rhesus (DICK; KITCHEN; HADDOW, 1955). Porém, somente no ano de 1952 foi
identificado em seres humanos (MACNAMARA, 1954).

No ano de 2007, um surto foi relatado nas Ilhas de Yap, Estados Federados
da Micronésia. Posteriormente, entre 2013 e 2014, o virus Zika foi o responsavel por
outra grande epidemia na Polinésia Francesa (BESNARD et al., 2016). No Brasil, o surto
dessa infeccao comecou no inicio de 2015, quando surgiram os primeiros casos oriundos
da regido Nordeste do pais, de pacientes apresentando sinais e sintomas de uma doenca
semelhante a Dengue. Contudo, os exames clinicos e laboratoriais ndo indicavam
infeccdo por este virus, tampouco pelo virus da Chikungunya. Posteriormente,
identificou-se o virus Zika como o agente causador desse surto (CAMPOS; BANDEIRA;
SARDI, 2015; ZANLUCA et al., 2015).

A transmissdo € principalmente vetorial, através dos mosquitos da familia
Culicidae, do gé€nero Aedes, incluindo Ae. africanus, Ae. liipocéfalo, Ae. hensilli e Ae.
Aegypti, que residem em regides tropicais e subtropicais (CAMPOS; BANDEIRA;
SARDI, 2015; LEAO et al., 2017). O virus é transmitido para mosquitos hematéfagos
durante a alimentacao, reproduzindo-se no hospedeiro sem afeta-lo (CARVALHO et al.,
2016; IOOS et al., 2014).

A disseminagdo do virus Zika no Brasil foi facilitada devido a grande
mobilidade populacional e a ampla ocorréncia dos vetores transmissores. Além disso, o
contexto epidemioldgico com a co-circulagdo de Dengue, Chikungunya e Zika ndo pode
ser ignorado, pois o efeito dos surtos simultineos causados por estes trés diferentes
arbovirus ainda ndo é completamente conhecido (ZANLUCA et al., 2015).

A infec¢do pode causar uma ampla gama de sintomas clinicos, bastante
similar a de outras arboviroses, como chikungunya e dengue, o que também dificulta o
diagndstico. Apds um curto periodo de incubagdo, variando de dois a sete dias, os
primeiros sintomas surgem, com duragio de trés a doze dias (CARVALHO et al., 2016).
Os principais sintomas incluem atralgia, edema das extremidades, febre moderada, dores

de cabeca, dor retro-orbital, hiperemia conjuntival e erup¢des maculopapulares (rash),
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pela face e membros, frequentemente pruriginosas, vertigem, mialgia e distirbios
digestivos. Dor muscular, retro-ocular, vomitos e hipertrofia de linfonodos também foram
relatados por pacientes. Vale ressaltar que casos sem sintomatologia também sdo
frequentes (BRASIL et al., 2016b; IOOS et al., 2014; LEAO et al., 2017; ZANLUCA et
al., 2015).

O tratamento € sintomadtico, buscando aliviar os sintomas manifestados pelo
paciente durante o periodo de infec¢ao. Uma vez que ndo hd vacina, a prevencdo contra
a infeccdo depende da protecdo individual contra picadas e erradicacdo de mosquitos
(prevencdo antivetorial) (BESNARD et al., 2016; IOOS et al., 2014; ROTH et al., 2014).
Na maioria dos casos, a infec¢ao pelo Zika no Brasil é diagnosticada clinicamente, pois
o diagnéstico diferencial enfrenta diversas complicacdes, como por exemplo, reagdes
cruzadas entre anticorpos de infecdo prévias, devido a presenca de outros flavivirus de
grande impacto para saude publica (BRASIL et al., 2016a; CARVALHO et al., 2016;
I00S et al., 2014; ZANLUCA et al., 2015).

3.2 A Sindrome da Zika Congénita
3.2.1 Aspectos epidemioldgicos

Nos casos ocorridos na Polinésia Francesa, de 2014 a 2015, observou-se um
aumento incomum de malformacdes congénitas, disfun¢do do tronco cerebral e
microcefalia grave entre fetos e recém-nascidos (BESNARD et al., 2016). No Brasil, em
outubro de 2015, surgiram os primeiros relatos com descri¢des de microcefalia em recém-
nascidos, associadas a malformagdes cranianas, com alteragdes radiolégicas peculiares,
sugestivas de infeccdo congénita (calcificagdes, ventriculomegalia e desordem do
desenvolvimento cortical). A incidéncia de microcefalia atingiu o pico em novembro de
2015, uma média de vinte e trés semanas apds o inicio da epidemia de infec¢do pelo virus
Zika (OLIVEIRA et al., 2017).

Ainda nessa mesma época, o Ministério da Saude sugeriu uma possivel
associac¢do entre os casos de infec¢des pelo virus Zika e o aumento, estimado em 20 vezes,
da incidéncia de microcefalia (OLIVEIRA et al., 2017). Em fevereiro de 2016, a
Organizacdo Mundial de Saide (OMS) também indicou a potencial a associa¢io entre
esse virus e a microcefalia (BRITT, 2018; CARVALHO et al., 2016; MARINHO et al.,
2016; SILVA et al., 2016). A associagdo causal foi realizada pelo Instituto Evandro
Chagas, através da deteccdo do virus no liquido cefalorraquidiano, tecido cerebral e
fragmentos de vdrias visceras (coracdo, pulmdes, figado, bago e rim) de recém-nascidos

que morreram apds o nascimento. A identificacdo do virus Zika do liquido amniético de
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duas gestantes do estado da Paraiba, com histérico de doenga exantematica e fetos com
microcefalia detectados durante ultrassonografia no pré-natal, também contribuiu para
reforgar essa associacdo (OLIVEIRA; VASCONCELOS, 2016).

A partir desses relatos e séries de casos, e apds afastadas outras causas de
infec¢do congénita associados a sindrome de TORCHS (toxoplasma, outros agentes,
rubéola, citomegalovirus, herpes simples e sifilis), bem como dengue e chikungunya,
identificou-se as criancas expostas in-utero ao virus Zika (BRITT, 2018; EICKMANN et
al., 2016; JASKOLL et al., 2008; MOORE et al., 2017; REYNOLDS et al., 2017).

A infecgdo pelo virus Zika durante a gestacao € responsavel por um padrio
reconhecivel de anomalias congénitas (BRITT, 2018). Embora compartilhe algumas
caracteristicas, como deficiéncias cognitivas, sensoriais € motoras, com outras infec¢des
congénitas, a infec¢do pelo Zika se diferencia por poder apresentar: 1) microcefalia grave;
2) cortex cerebral reduzido, com padrdo especifico de lesdo cerebral e calcificacdes
subcorticais associadas; 3) cicatriz macular e manchamento retiniano pigmentar focal; 4)
contraturas congénitas, envolvendo uma ou vdrias articulagdes; 5) hipertonia pronunciada
logo apds o nascimento, com sintomas extrapiramidais (MOORE et al., 2017).

3.2.2 Mecanismo de infecc¢ao

O desenvolvimento do Sistema Nervoso Central (SNC), em humanos,
comeca no estidgio de gastrulacdo, aproximadamente no 14° dia embriondrio, quando
ocorre o espessamento da membrana ectodérmica, originando a placa neural. A fase de
proliferacdo se inicia em torno do segundo ao quarto més de gestacao, com proliferacdo
neuronal e formacdo das células gliais radiais, estendendo-se do quinto més até o final do
primeiro ano de vida (DIMOU; GALLO, 2015; NUNES et al., 2016).

As alteracdes no desenvolvimento do cortex cerebral sio mostradas como um
grupo de malformacdes diferentes, cuja patogénese ainda ndo estd bem definida. Vérios
fatores ambientais foram identificados como causadores de defeitos corticais: a exposicdo
materna durante a gravidez a agentes como o etanol, alguns acidos, anticonvulsivantes,
mercurio, radiacdo e agentes virais, entre outros, pode resultar em distirbios do
desenvolvimento cortical no feto (AGUIAR et al., 2003; NUNES et al., 2016).

Em relacdo as infecgdes congénitas, 0o mecanismo de infec¢do e dano cerebral
depende do agente etioldgico, determinando manifestagcdes neurorradioldgicas e
patolégicas com padrdes distintos. Agentes virais, por exemplo, tendem a produzir uma
necrose seletiva de tipos celulares especificos, enquanto bactérias e fungos sdo menos

seletivos (NUNES et al., 2016). O espectro de achados clinicos e neurorradiolégicos em
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recém-nascidos, suspeitos de estarem associados a infec¢do pelo virus Zika, pode refletir
o momento e a gravidade da infec¢ao viral fetal (BESNARD et al., 2016).

Evidéncias na literatura (BRASIL et al., 2016a; CARVALHO et al., 2016)
apontam para a capacidade do virus Zika de atravessar a barreira placentéria, pois o RNA
do virus foi detectado no sangue e urina da mae, liquido amnidtico, sangue do corddo
umbilical e em amostras de 6rgdos neonatais post-mortem. Ao contrario de outras
infeccdes virais congénitas capazes de afetar multiplos 6rgaos e tecidos, o virus Zika
demonstra um neurotropismo particular por células do SNC em desenvolvimento
(CHIMELLI et al., 2017).

O periodo de crescimento do cérebro parece particularmente suscetivel aos
efeitos da infec¢ao pelo virus Zika, porém, a sequéncia de eventos que afetam o
crescimento, estrutura e funcdo do cérebro durante esse periodo ainda € desconhecida
(DEL CAMPO et al., 2017). O momento da infeccao durante a gestacao € crucial, pois a
janela de tempo para desfechos adversos parece ser durante toda a gravidez, corroborando
o aumento do risco de danos graves ao sistema nervoso central do feto (CHIMELLI et
al., 2017). Embora nao tenha sido documentada nenhuma correlacdo definitiva entre o
momento da infec¢do e a gravidade do fendtipo, os Z scores do perimetro cefélico
variaram de acordo com o trimestre de exposi¢do relatado (MOORE et al., 2017).

As anomalias estruturais graves do cérebro, particularmente do cortex
cerebral, em bebés nascidos de mulheres com infec¢des pelo virus Zika durante a
gravidez, sugerem que infec¢Oes associadas a microcefalia severa ocorreram no inicio da
gravidez, durante a neurogénese cortical. A perda desse tipo de células no inicio do
desenvolvimento do cortex acarreta nos achados descritos em varias séries de casos, 0s
quais incluiram perda significativa de parénquima cerebral e perda de pressdao
intracraniana, resultando na sobreposi¢cdo de suturas com colapso do cranio (BESNARD
et al., 2016; BRITT, 2018). Fetos infectados nesse periodo da gestacdo tiveram achados
sugestivos de alteragdo patoldgica durante a embriogénese (BRASIL et al., 2016a; DEL
CAMPO et al., 2017).

A infeccdo durante o segundo e terceiro trimestre também pode acarretar
alteracOes cerebrais. Os primeiros sinais de dano cerebral podem ser identificados pela
ultrassonografia realizada no segundo trimestre de gravidez, quando € possivel identificar
a ventriculomegalia, destrui¢do do corpo caloso e/ou do septo peldcido, além de cistos

cerebrais (BESNARD et al., 2016; BRITT, 2018). A infeccao, em momento mais tardio,
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resulta em fendtipos menos pronunciados e com menor impacto neuroldgico (DEL
CAMPO et al., 2017).
3.2.3 Caracteristicas clinicas e radiograficas

As criangas com suspeita de Sindrome da Zika Congénita (SZC) devem ter
uma avaliagdo abrangente, pois o diagnodstico diferencial inclui etiologias infecciosas e
genéticas (BRITT, 2018; MENDES NETO et al.,, 2018; MOORE et al., 2017;
REYNOLDS et al., 2017; SHAN et al., 2017).

O diagnéstico da SZC € estabelecido através da avaliagdo das caracteristicas
clinicas, dos resultados soroldgicos, e dos exames de tomografia computadorizada
craniana e ressonancia magnética, os quais permitem maior precisao para identificagao
de padrdes especificos que podem auxiliar no diagnéstico (MENDES NETO et al., 2018;
REYNOLDS et al., 2017; SILVA et al., 2016).

As caracteristicas clinicas sdo consequéncia de danos neuroldgicos diretos e
perda grave de volume intracraniano. Esses componentes clinicos podem ser divididos
em estruturais e funcionais. Os componentes estruturais incluem morfologia craniana,
anomalias cerebrais, anomalias oculares e contraturas congénitas. Os componentes
funcionais estdo relacionados exclusivamente ao comprometimento neuroldgico
(MOORE et al., 2017). Fenotipos menos graves, que podem ndo ser inicialmente
reconhecidos, estdo surgindo em relatdrios clinicos, particularmente apds a infeccdo
materna no terceiro trimestre da gravidez (DEL CAMPO et al., 2017).

e Morfologia do cranio

A reducgdo do perimetro cefdlico e uma diminui¢do no tamanho vertical do
cranio ficaram evidentes na maioria dos casos. O cranio menor resultou em uma testa
inclinada, com proeminéncia das cristas supraorbitais, criando a aparéncia de proptose e
caracteristicas faciais superdimensionadas. Na maioria dos casos relatados, as fissuras
palpebrais, as distancias cantais interna e externa, o comprimento e a configuracdo do
filtro, a forma dos labios e¢ o tamanho e forma da orelha eram todos normais (DEL
CAMPO et al., 2017).

A incidéncia de casos de microcefalia no Brasil aumentou consideravelmente
no segundo semestre de 2015, chegando a 907 casos confirmados e 4.293 em investigacao
(EICKMANN et al., 2016). A taxa de prevaléncia de microcefalia grave baseada no
Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos (SINASC) aumentou de 0,57 por 10 mil
nascidos vivos em 2010 para 5,5 por 10 mil nascidos vivos em 2015 (BRASIL, 2017). Os

coeficientes de prevaléncia da microcefalia foram maiores entre os nascidos vivos com
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condig¢des gerais insatisfatorias (pré-termo, baixo peso ao nascer, entre outras) e de maes
residentes na regido Nordeste (MARINHO et al., 2016).
e Anomalias Cerebrais
A patologia cerebral geral de criangas com infeccdo pelo virus Zika,
principalmente de neuroimagem, assemelha-se muito a neuropatologia associada ao
Citomegalovirus. A diferenca mais notdvel € a distribuicdo de calcificagdes
intracranianas, tipicamente subcorticais na infec¢do congénita pelo Zika, e periventricular
nos casos de origem pelo Citomegalovirus. Tais calcificagdes sdo provavelmente
distréficas e relacionadas a morte celular, seja por necrose, apoptose ou ambas. Exames
de imagem podem identificar um espectro de anormalidades que incluem: calcificacdes
difusas, principalmente subcorticais; aumento de espacos fluidos (ventriculares e extra-
axiais); afinamento cortical acentuado; hipoplasia ou auséncia do corpo caloso;
diminuicdo da mieliniza¢do; e hipoplasia do vérmis cerebelar. Algumas dessas
anormalidades cerebrais podem ser detectadas no periodo pré-natal, através da
ultrassonografia (DEL CAMPO et al., 2017; EICKMANN et al., 2016; MOORE et al.,
2017).
e Anomalias Oculares
Anomalias estruturais dos olhos (microftalmia e coloboma), cataratas,
calcificacdes intraoculares, manchas pigmentares focais da retina e atrofia/anomalias do
nervo Optico foram observadas em criangas com SZC. Apesar de desconhecida a
patogenia das lesdes oculares, a literatura supde a possibilidade de dano celular direto
pelo virus ou sequelas inflamatérias. Em particular, lesdes retinianas, incluindo atrofia
coriorretiniana bem definida e pigmenta¢do macroscopica, geralmente afetando a regido
macular, sdo exclusivas da infec¢do pelo ZIKV (DEL CAMPO et al., 2017; MOORE et
al., 2017; NUNES et al., 2016).
e Contraturas Congénitas
Contraturas congénitas, envolvendo uma ou mais articulagdes, ou
artrogripose, também foram relatadas. O quadro clinico das contraturas congénitas varia
em relacdo ao tipo (proximal ou distal), lateralidade, membros envolvidos (superior ou
inferior) e gravidade, refletindo variagdes de danos neuroldgicos. Fatores neurogénicos
que afetam o trato corticoespinhal, neurénios motores, ou suas interacdes, podem causar
anormalidades motoras fetais, levando a diminui¢cao dos movimentos e contraturas fetais

(BRITT, 2018; DEL CAMPO et al., 2017; MOORE et al., 2017).
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e Sequelas Neurologicas

O desenvolvimento das criancas infectadas € susceptivel de ser
comprometido, devido as sequelas neuroldgicas graves, incluindo incapacidades motoras
e cognitivas, convulsdes e dificuldades de crescimento. O exame neurolégico dos
lactentes afetados mostrou hipertonia e espasticidade, irritabilidade, disfagia e hipotonia.
Tremores e posturas consistentes com sindrome piramidal (hipertonia, clonus,
hiperreflexia e aumento dos reflexos arcaicos) e extrapiramidal (flutuacdo tonal e
discinesias assimétricas nas extremidades que estavam ausentes durante o sono) também
foram observados (ARAGAO et al., 2016; BRITT, 2018; DEL CAMPO et al., 2017;
MOORE et al., 2017).

3.3 Impactos no desenvolvimento das estruturas maxilofaciais

A embriologia de cada parte do corpo humano segue um cronograma
previsivel durante o processo de crescimento normal e a maturacdo. Esse cronograma
pode ser influenciado e controlado por diversos fatores genéticos e ambientais, onde
qualquer perturbacdo de desenvolvimento ou crescimento pode levar a despropor¢ao das
caracteristicas fisicas (HOHOFF et al., 2005b; PROCTER et al., 1998).

Para o desenvolvimento maxilofacial, as células da crista neural craniana
(CNC) sao de particular importancia. Essas células delimitam as cristas laterais da placa
neural, as quais formardo o tubo neural, e depois emigram para os arcos branquiais em
desenvolvimento (HUNT et al., 1998; KOUSKOURA et al., 2011). As estruturas da
cabeca e do pescoco sdo derivadas da porcao cefélica do tubo neural, que d4 origem aos
cinco pares de arcos branquiais. Cada par possui trés camadas: um ectoderma externo,
uma camada intermedidria mesénquimal e uma camada interna de endoderma
(ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS, 2015). As células da CNC dardo origem a
praticamente todas as estruturas da cabeca, com excec¢ao dos musculos, que sao formados
por uma populagdo de células mesodérmicas (KOUSKOURA et al., 2011).

A morfologia da face se inicia na quarta semana gestacional, os processos
mandibulares, derivados do primeiro par de arcos branquiais, fusionam-se para formar o
arco mandibular, responsdvel pela formacdo da mandibula e do ldbio inferior. O processo
frontonasal formado d4 origem aos placdides nasais, fossetas nasais, processos nasais
lateral e medial e ao segmento intermaxilar, para formar o nariz e o palato primario. O
processo maxilar se forma a partir do arco mandibular, unindo-se a cada processo nasal

medial para formar o 14bio superior, e a cada arco mandibular para formar as comissuras
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dos 1dbios (BATH-BALOGH; FEHRENBACH, 2012; KOUSKOURA et al., 2011;
SMARIUS et al., 2017).

A formacdo do palato se inicia durante a quinta semana, a partir de duas
estruturas embriondrias separadas, o palato primario e o palato secundario (SMARIUS et
al., 2017). A constituicao do palato € finalizada durante a décima segunda semana, por
meio da fusdo de saliéncias ou tecidos de superficies diferentes do embrido (BATH-
BALOGH; FEHRENBACH, 2012). Nao existe uma defini¢do precisa de padrio de
normalidade para o palato, a literatura mostrou que fatores como idade gestacional, peso
ao nascer e intubagdo podem estar associados a alteracdes na morfologia palatina, como
assimetria, estreitamento posterior, aumento da inclinagc@o anterior, maior profundidade
e incidéncia de sulco palatino (CORTINES; COSTA, 2016; HOHOFEF et al., 2005a).

Na sexta semana, os processos maxilar e mandibular bilaterais estdo
completamente fundidos, formando a maxila primitiva e a mandibula. Qualquer
interrup¢do ou alteracdo do desenvolvimento da face e da mandibula pode resultar em
anomalias congénitas, como por exemplo, a falha do fechamento adequado na linha média
pode resultar em fenda labial ou fenda palatina (ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS,
2015).

A etiologia das Fendas Labiopalatinas € complexa e multifatorial,
representando uma interacio entre genética e ambiente durante um estdgio critico de
desenvolvimento (GARIB et al., 2010; SMARIUS et al.,, 2017). Essa condicdo ¢é
resultante de uma deficiéncia ou auséncia de mesénquima nessa drea, subjacente ao
ectoderma, durante a obliteragdo dos sulcos entre os processos. As fendas labiais possuem
variados graus de comprometimento estético e funcional, envolvendo estruturas dsseas
e/ou mucosas, podendo ser uni ou bilaterais, completas ou incompletas, estendendo-se
desde o assoalho das narinas, através do processo alveolar da maxila em dire¢do ao palato
(BATH-BALOGH; FEHRENBACH, 2012; CYMORT et al, 2010).

Odontogénse € o nome dado ao processo de formacao dos dentes. A denti¢ao
decidua € composta por 20 dentes, enquanto a denticdo permanente possui 32 dentes. Os
dentes deciduos comecam a se desenvolver entre a sexta e a oitava semana de gestacio,
e os permanentes iniciam o seu desenvolvimento na vigésima semana. Cada dente se
desenvolve a partir do ectoderma (esmalte) e do ectomesénquima (conteido de dentina,
cemento, ligamento periodontal e polpa) (BATH-BALOGH; FEHRENBACH, 2012).

O desenvolvimento dentdrio comeca com a proliferacdo do ectoderma oral

em uma faixa espessa de epitélio chamada banda epitelial primdria. Essa estrutura, em
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forma de ferradura, desenvolve-se nos processos alveolares da maxila e mandibula,
originando a lamina vestibular (entre a mucosa jugal e o processo alveolar) e a lamina
dentdria (espessamento do epitélio oral que recobre os maxilares, forma a base do
desenvolvimento da denti¢do). Os brotos dentais se formam a partir de espessamentos
focais de epitélio oral, junto da agregacdo circundante de células ectodérmicas
constituem os germes dentais (ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS, 2015).

Cada dente se desenvolve e inicia o processo de erupcdo em um tempo
diferente, embora o padrdo de odontogénese seja 0 mesmo. Todos os germes dentdrios
comecam a se desenvolver antes do nascimento, exceto os segundos e terceiros molares
permanentes (MASOOD; BENAVIDES, 2017; ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS,
2015).

O desenvolvimento do excesso de lamina dental pode levar a um aumento do
nimero de brotos dentais, resultando em dentes supranumerdrios, por outro lado, sua
deficiéncia pode resultar em uma diminuicdo do ndmero de dentes (hipodontia). A
hipodontia € frequentemente associada a pequenos dentes, denominada microdontia,
envolvendo um ou vdrios dentes. Tanto a hipodontia, quanto a microdontia também
podem ser influenciadas por fatores ambientais (trauma, infec¢des, condi¢des enddcrinas,
entre outros) (STEWART; POOLE, 1982; ZOHRABIAN; POON; ABRAHAMS, 2015).
A fusdo é um disttrbio raro do desenvolvimento, caracterizado pela unido de dois dentes
adjacentes ao nivel da coroa (esmalte e dentina), causando a formacao de um dente com
uma coroa clinica aumentada, pode ser parcial ou total, dependendo do estdgio do
desenvolvimento dentdrio no momento da unido. Pode ocorrer em qualquer fase do
desenvolvimento dentario, sendo mais prevalentes na denti¢ao decidua do que na denticdao
permanente, geralmente envolve os incisivos e os caninos (JASKOLL et al., 2008;
MASOQOD; BENAVIDES, 2017).

Os defeitos de desenvolvimento do esmalte (DDE) podem ser definidos como
alteragcdes na qualidade e quantidade do esmalte dentario causadas por danos ao 6rgédo do
esmalte, dependendo do estagio de desenvolvimento durante o qual a perturbacao ocorre,
bem como sua extensdo e duracdo. A hipoplasia € um defeito quantitativo, enquanto a
opacidade é uma deficiéncia qualitativa. A alta prevaléncia desses defeitos na denticdao
decidua demonstra a vulnerabilidade dos dentes as mudangas no ambiente pré e pds-natal
(SALANITRI; SEOW, 2013). As condic¢des pré-natais geralmente resultam em DDE,
localizadas nas partes do esmalte formadas antes do nascimento, enquanto defeitos

causados por perturbagdes pds-natais (baixo peso, restricdo de crescimento intrauterino)

24



sdo encontrados nas partes formadas ap6s o nascimento (PINHO et al., 2012). Doencgas
infecciosas causadas por bactérias e virus t€ém sido associadas ao DDE, a Sifilis Congénita
pode causar hipoplasia do esmalte ou "entalhe" dos dentes incisivos, e o Citomegalovirus
causa hipoplasia ou hipocalcificacdo do esmalte em aproximadamente um ter¢o dos bebés
afetados (JACOBSEN et al., 2014; SALANITRI; SEOW, 2013).

A lingua se desenvolve entre a quarta e a oitava semana de gestacao, a partir
de saliéncias independentes formadas pelos quatro primeiros arcos branquiais, no
assoalho da faringe primitiva. O corpo da lingua é formado a partir do primeiro arco
branquial, o sulco mediano da lingua é uma demarcacao superficial correspondente a
linha de fusdo das sali€ncias linguais laterais, em torno dessas sali€éncias, as células
degeneram, formando um sulco que libera o corpo da lingua do assoalho da boca, exceto
na regido mediana para fixacdo do frénulo (ou freio) da lingua (BATH-BALOGH;
FEHRENBACH, 2012). O freio lingual consiste em uma dobra fina de fixagdo mucosa
localizada na linha média, estendendo-se da face ventral da lingua até o assoalho da boca,
com o principal papel de fornecer estabilidade a lingua (FONTELES et al., 2018).

Apesar do aumento de evidéncias cientificas sobre as repercussdes da SZC,
pouco se sabe sobre as consequéncias para as estruturas maxilofaciais (BESNARD et al.,
2016). FONTELES et al (2018) identificou catorze casos de freio lingual submucoso,
DEL CAMPO et al. (2017) descreveu a auséncia de frénulo lingual em 4 criancas
avaliadas, enquanto D’AGOSTINO (2018) apresentou um caso de fenda labiopalatina.

O virus Zika apresenta um tropismo por células do tecido nervoso, e
considerando que as estruturas faciais e a lamina dental sdo formadas por células de
mesma origem embriondria, infeccdes durante gestacdo podem ocasionar perturbagdes no
desenvolvimento dentario e craniofacial (CARVALHO et al., 2019; SIQUEIRA;
SANTOS; CABRAL, 2018).

Cada malformagdo maxilofacial estd relacionada a um determinado periodo
do desenvolvimento embrioldgico. Cabe ao profissional da saude compreender o papel
de cada estrutura, para que possa assim entender as patologias associadas, de modo a ser

capaz de ofertar um atendimento mais completo para os individuos afetados.
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4. APECTOS METODOLOGICOS
4.1 Delineamento do estudo
Trata-se de um estudo do tipo transversal que integra o projeto intitulado
“Sindrome congénita pelo Zika virus, soroprevaléncia e andlise espacial e temporal de
virus Zika e Chikungunya no Maranhao”.
Os questiondrios e exames foram inseridos na plataforma online chamada
RedCap (RedCap 6.17.1 - © 2019 Vanderbilt University), visando tornar o acesso as
informagdes obtidas na pesquisa mais acessivel.
4.2 Populacao e amostra
A selecdo ocorreu a partir da notificacdo de casos suspeitos de SZC (n=134)
pela rede de servigos de satide do Estado do Maranhdo e encaminhamento para o Centro
de Referéncia em Neurodesenvolvimento, Assisténcia e Reabilitacdo de Criangas
(NINAR) e na Casa de Apoio NINAR, Sdo Luis, Maranhao.
Foram incluidas criancas com diagndstico clinico-laboratorial para SZC
(n=108): casos com PCR, ou PRNT (Plaque Reduction Neutralization Test) ou IgM
positivos; tomografia computadorizada de cranio com alteracdes sugestivas e TORCHS
negativos. Os critérios de exclusdo foram casos ndo confirmados, inconclusivos, e
criancas sem exame odontoldgico (n=26).
A amostra final foi dividida em dois grupos: aquelas criangas cujas maes
haviam sido infectadas no 1° Trimestre (n=56), e as criancas cujas maes foram infectadas

nos 2° e 3° trimestres (n=52).

Figura 1. Fluxograma amostral.

Casos suspeitos
(n=134)

Excluidos:
*Nio é SZC (n=19)
«Inconclusivo (n=5)
l *Sem exame odontolégico (n=2)

Amostra final
(n=108)

l

Infecgdo 1° Trimestre Infecgdo 2°/3° Trimestre
(n=56) (n=52)
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4.3 Instrumentos e técnicas de coleta de dados e variaveis do estudo

As criancgas notificadas pela rede de assisténcia em satde foram identificadas
através do prontudrio, contactadas por membros da equipe da pesquisa, e encaminhadas
para a Casa de Apoio NINAR. A coleta dos dados ocorreu entre outubro de 2016 e julho
de 2019.

Os dados socioecondmicos, de saide materna e da crianga foram obtidos por
meio de prontudrio, e complementados por entrevistas com as maes, pais e responsaveis.
Os dados odontoldgicos foram obtidos através da aplicacio de um questiondrio
estruturado, e por meio do exame clinico de todas as estruturas da maxilofaciais: face,
labios, palato, lingua, mucosa oral e dentes.

Os exames foram realizados por uma cirurgia-dentista treinada, com auxilio
de um auxiliar treinado (aluno de odontologia), utilizando luz artificial, na posi¢do joelho-
joelho (a crianga em decubito dorsal, com a cabeca e parte do tronco do paciente no colo
do examinador, e o resto do corpo no colo dos responséveis). O exame das estruturas de
tecido mole foi realizado através de palpacdo e visualizacdo, com o auxilio de espatula
plastica, e para o exame das estruturas dentdrias utilizou-se espelho plano n°5, sonda
periodontal OMS e gaze estéril. Ao final, orientou-se sobre os métodos mais adequados
para higienizacdo bucal, e entrega de kits, contendo escova de dentes, creme dental
fluoretado e fio dental.

4.3.1 Varidveis

A varidvel desfecho foi definida como presenca ou ndo de alteragdes
maxilofaciais, considerando-se como as anomalias congénitas localizadas no aparelho
mastigatério e estruturas craniofaciais associadas.

Foi considerada como alteracdo maxilofacial as més-formacdes extra e/ou
intraorais do tipo: fenda labiopalatinas (apéndice A), palato atrésico (apéndice B), freio
lingual submucoso (apéndice C) e curto (apéndice D) (CASTRO et al., 2012; IMBAUD
et al., 2016). A presenca de alteracdes dentdrias se deu a partir da observagdo de
modificagdes no formato da coroa (apéndice E), no nimero de dentes e no esmalte
(apéndice F) (FDI, 1992; NEVILLE et al, 2016).

As demais varidveis utilizadas neste estudo foram: idade materna;
escolaridade materna; tipo de parto, prematuridade (idade gestacional < 37 semanas);

peso ao nascer (menor que 2.500g, maior ou igual a 2.500g), sexo e idade.
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4.4 Analise Estatistica
Foram descritas as caracteristicas dos grupos de criangas utilizando-se média,
desvio padrao, frequéncias absoluta e relativa. Para avaliacdo das diferencas estatisticas
entre os grupos foi realizado os testes de qui-quadrado. O valor de significancia (p)
adotado de 0,05, intervalo de confianca de 95%. Foi utilizado o software STATA® (versio
14.0).
4.5 Aspectos Eticos
As avaliagOes odontoldgicas das criancas foram previstas no projeto
principal, aprovado em Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HU/UFMA (parecer n°
1.510.305) (anexo D). Os responsaveis pelas criangas foram informados sobre a pesquisa
e apos explicagdes e esclarecimentos sobre o trabalho as criangas foram convidadas a
participar. O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (anexo E) foi
requerido antes do inicio da coleta dos dados, sendo facultada a desisténcia sem qualquer
prejuizo para as criangas ou suas maes em qualquer etapa da pesquisa. Todos os

procedimentos foram efetuados de acordo com as normas de biosseguranca.
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Resumo

Objetivo: Comparar as caracteristicas orofaciais de criancas com Sindrome da Zika
Congénita (SZC), infectadas em diferentes momentos da gestagao.

Método: estudo transversal, realizado em criancas com SZC, divididas em dois grupos:
maes infectadas no 1° Trimestre (n=56), e aquelas infectadas nos 2° e 3° trimestres
(n=52). A coleta dos dados ocorreu entre outubro/2016 e julho/2019. As criancas foram
encaminhadas para a Casa de Apoio NINAR. Dados socioecondmicos, de saide materna
e da crianca foram obtidos por meio de prontudrios e entrevistas. Dados odontoldgicos
foram coletados através da inspec¢do visual das estruturas orofaciais. A caracterizacdo dos
grupos foi realizada através de média, desvio padrao, frequéncias absoluta e relativa. Para
avaliacdo das diferencas estatisticas realizou- se o teste de qui-quadrado.

Resultados: A idade média das criangas infectadas no 1° trimestre foi de 31(+8,8) meses,
e as criangas infectadas no 2°/3° trimestre foi de 33 (+7,2) meses. A prevaléncia de
alteracdes maxilofaciais foi de 7,6 casos/10 criangas, no grupo dos infectados no 1°
trimestre, e de 6,9 casos/10 criangas entre os infectados no 2°/3° trimestre. Observou-se
dois casos de Fenda Labiopalatina nas criancas infectadas no 1° trimestre. 17,86% e
11,54% das criancas infectadas no 1° e 2°/3° trimestre, respectivamente, apresentaram
alguma alteracao de Freio Lingual. A alterag¢do dentdria mais encontrada foi a Opacidade,
em ambos 0s grupos.
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Conclusdo: Embora ndo exista diferenca significativa com relagdo ao periodo de infec¢io
durante a gestacdo, criangas infectadas no primeiro trimestre apresentaram uma maior
prevaléncia de alteracdes orofaciais, comparadas aquelas sem a SZC.

Palavras-chave: Sindrome da Zika Congénita. Alteracdes Orofaciais. Alteracoes
Dentérias.

Introducao

Em 2015, observou-se que a prevaléncia de microcefalia foi de 5,5 casos/100.000
nascidos vivos (entre 2000-2014) para 55,6 casos/100.000 nascidos vivos!~.
Posteriormente, estabeleceu-se uma relagdo causal entre esse aumento e o surto de
infeccio pelo virus Zika (ZIKV), ocorrido meses antes>”.

Entretanto, a microcefalia € apenas uma das varias anomalias congénitas resultantes
da infec¢do pelo ZIKV in utero, denominada Sindrome da Zika Congénita (SZC)*%’. Os
principais aspectos da SZC incluem: -calcificagdes parénquimas e cerebelares,
ventriculomegalia, hipoplasia ou atrofia do sistema nervoso, artrogripose, achados
oftdlmicos (manchas retinais pigmentares focais, atrofia coriorretiniana, coloboma,
palidez ou atrofia do nervo Optico), irritabilidade, disfagia, convulsdes,
ventriculomegalia, club foot, fendas labiopalatinas, entre outros!7-8:10-12,

O complexo orofacial é formado pelos dentes, gengivas, maxila, mandibula,
misculos da mastigacdo, lingua, ldbios, vasos e nervos'’. Originado dos arcos
branquiais'+!®, derivados das células da crista neural, também responsdveis pelo
desenvolvimento do sistema nervoso'”!®. Devido a essa origem embriondria em comum,
¢ possivel que a SZC resulte, também, em alteragcdes no desenvolvimento facial e
dentério!®%,

A morfologia orofacial se inicia na quarta semana gestacional'*!”, perturbacdes
durante essa fase podem resultar em fendas labiopalatinas 'S, estreitamento do palato?’,
alteracdes na h’nguazg, alteracOes dentdrias (na forma, tamanho e nimero)?> 182 e
deformagdes no esmalte dental, como opacidade e hipoplasia®.

Embora a SCZ possua um fenétipo variado!”#1912 pesquisas focadas nos aspectos
faciais e dentdrios concentram-se em criancas com microcefalia!®?>. Este estudo objetiva
comparar as caracteristicas orofaciais de criangas com SZC, infectadas em diferentes
momentos da gestagao.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal, integrado ao projeto “Sindrome congénita pelo
Zika virus, soroprevaléncia e andlise espacial e temporal de virus Zika e Chikungunya no
Maranhao”.

Populacao e amostra

A selecdo ocorreu a partir da notificagdo de casos suspeitos de SZC (n=134) pela
rede de servigcos de saide do Estado do Maranhdo e encaminhamento para o Centro de
Referéncia em Neurodesenvolvimento, Assisténcia e Reabilitacao de Criangas (NINAR)
e na Casa de Apoio NINAR, Sdo Luis, Maranhao.

Foram incluidas criancas com diagndstico clinico-laboratorial para SZC (n=108):
casos com PCR, ou PRNT (Plaque Reduction Neutralization Test) ou IgM positivos;
tomografia computadorizada de crnio com alteragdes sugestivas e TORCHS negativos.
Os critérios de exclusdo foram casos ndo confirmados, inconclusivos, e criancas sem
exame odontoldgico (n=26).
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A amostra final foi dividida em dois grupos: aquelas criancas cujas maes haviam
sido infectadas no 1° Trimestre (n=56), e as criancas cujas maes foram infectadas nos 2°
e 3° trimestres (n=52).

Coleta de dados e variaveis

As criancas notificadas pela rede de assisténcia em saide foram identificadas
através do prontudrio, contactadas por membros da equipe da pesquisa, € encaminhadas
para a Casa de Apoio NINAR. A coleta dos dados ocorreu entre outubro de 2016 e julho
de 2019.

Dados socioecondmicos, de saide materna e da crianga foram obtidos por meio de
prontudrios, e complementados por entrevistas com maes, pais e responsaveis. Dados
odontoldgicos foram coletados através da inspecdo visual de todas as estruturas
orofaciais: face, ldbios, palato, lingua, mucosa oral e dentes.

Esse exame foi realizado por cirurgia-dentista treinada, sob luz artificial, na posi¢do
joelho-joelho (a crianga em decubito dorsal, com a cabeca e parte do tronco no colo do
examinador, e o restante no colo dos responsdveis). As estruturas de tecido mole foram
inspecionadas através de visualizacdo e palpag@o, com o auxilio de espétula plastica; para
as estruturas dentdrias, averiguou-se as superficies dentais presentes na cavidade bucal,
devidamente secas, utilizando-se espelho plano n°5, sonda periodontal e gaze estéril.
Variaveis
Para a avaliacdo das alteragdes orofaciais considerou-se a presenca de:

fenda labiopalatina;

palato atrésico/ogival;

freio lingual submucoso e curto;

modifica¢des no formato da coroa (fusdao, micro e macrodontia);

modifica¢des no nimero (anodontia, hipodontia, dente supranumerario);

modificagdes no esmalte (opacidade e/ou hipoplasia);
As demais varidveis utilizadas neste estudo foram: idade materna; tipo de parto;
prematuridade (idade gestacional < 37 semanas); peso ao nascer (menor que 2.500g,
maior ou igual a 2.500g); microcefalia ao nascer; sexo; idade.
Analise Estatistica

Os grupos foram caracterizados utilizando-se média, desvio padrdo, frequéncias
absoluta e relativa. Para avaliacdo das diferencgas estatisticas entre ambos se realizou o
teste de qui-quadrado. O valor de significancia (p) adotado é de 0,05. Foi utilizado o
software STATA® (versdo 14.0).

Aspectos Eticos

Este trabalho foi aprovado no Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HU/UFMA
(parecer n° 1.510.305). Os responsdveis pelas criangas foram informados sobre a
pesquisa, tendo assinado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Resultados

A idade média das criangas infectadas no primeiro trimestre foi de 31(+8,8) meses,
e as criangas infectadas no segundo/terceiro trimestre foi de 33 (+7,2) meses. Em ambos
0s grupos, as criangas nasceram em cidades do interior do Maranhao (Criancgas infectadas
no 1° Trimestre: 53,6%:; e as infectadas 2°/3° Trimestre: 71,2%), as demais caracteristicas
do nascimento das criancas com a SZC estdo descritas na Tabela 1.
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Tabela 1. Caracteristicas do nascimento de criangas com a Sindrome da Zika Congénita,
de acordo com o periodo de infec¢do, Maranhio.
Infeccdo 1° Infeccgao 2°/3°

Trimestre Trimestre Total P Valor
(n=56) (n=52)
n (%) n (%) n (%)

Sexo 0,30
Feminino 26 (46,4) 19 (36,5) 45 (41,7)
Masculino 30 (53,6) 33 (63,5) 63 (58,3)

Tipo de parto 0,13
Normal 22 (39,3) 28 (53,8) 50 (46,3)
Cesarea 34 (60,7) 24 (46,2) 58 (53,7)
Prematuridade* 0,52
Pré-termo 6 (10,7) 7 (85,1) 13 (12,6)
Termo/Pés-termo 50 (89,3) 40 (14,9) 90 (87.,4)
Peso ao nascer#* 0,59
<2,500¢g 11 (19,6) 12 (24,0) 23 (21,7)
22,5000 45 (80,4) 38 (76,0) 83 (78,3)
Microcefalia ao nascer* 0,06
Auséncia 14 (25,9) 20 (48,8) 34 (35,8)
Microcefalia 10 (18,5) 7(17,1) 17 (17,9)
Microcefalia Severa 30 (55,6) 14 (34,1) 44 (46,3)

*Dados faltantes

A idade média materna infectada no 1° trimestre foi de 24 (£5,6) anos, e dentre
aquelas infectadas no 2°/3° trimestre, foi de 25(+6,9) anos. Em ambos os grupos, a
maioria das maes tinham o ensino médio completo (Infec¢do no 1° trimestre: 66,1%; no
2°/3° trimestre: 84,3%). 83,3% das maes infectadas no 1° trimestre, e 70,2% das
infectadas no 2°/3° trimestre afirmaram ter realizado, no minimo, 6 consultas de pré-natal.
Nao houve diferencgas entre as caracteristicas maternas nos dois grupos.

A 1dade média de erup¢do do primeiro dente foi de 9 meses, para os dois grupos.
As criangas infectadas no 1° trimestre apresentaram, em média, 16 (£3,3) dentes presentes
no momento do exame, enquanto aquelas infectadas no 2°/3° trimestre possuiam 17
(2£4,0) dentes. Em 61,7% das criancas infectadas no 1° trimestre, e 47,9% das infectadas
no 2°/3° trimestre, o primeiro dente a erupcionar foi o Incisivo Central Inferior Esquerdo;
enquanto o Incisivo Central Superior Direito foi o primeiro a erupcionar em 31,9% e
33,3%, respectivamente.

A prevaléncia de alteracdes maxilofaciais foi de 7,6 casos a cada 10 criangas, no
grupo dos infectados no 1° trimestre, e de 6,9 casos a cada 10 criangas entre os infectados
no 2°/3° trimestre. Observou-se dois casos de Fenda Labiopalatina (uma transforame
unilateral e outra pos-forame incisivo completa) nas criangas infectadas no 1° trimestre.
17,86% e 11,54% das criancas infectadas no 1° e 2°/3° trimestre, respectivamente,
apresentaram alguma alteragcdo de Freio Lingual (Tabela 2 e Figura 1).

Sobre as alteracdes de odontogénese, observou-se uma prevaléncia de 5 casos/10
criangas, no grupo dos infectados no 1° trimestre, e 4 casos/10 criangas casos no grupo
dos infectados no 2°/3° trimestre. Apenas uma crianga, do grupo infectado no 2°/3°
trimestre, ndo havia dentes presentes no momento do exame. A alteracdo dentdria mais
encontrada foi a Opacidade, em ambos os grupos (Tabela 2 e Figura 2).
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Tabela 2. Comparacdo das anomalias maxilofaciais encontradas em criangas com a
Sindrome da Zika Congénita de acordo com o periodo de infeccao, Maranhao.

1° 2°/3°
Trimestre Trimestre Total P Valor
(n=56) (n=52)
f(%) f (%) f(%)

Alteracao maxilofacial 0,38
Nio 13 (23,2) 16 (30,8) 29 (26,8)

Sim 43 (76,8) 36 (69,2) 79 (73,2)

Atresia de Palato 0,38
Nio 16 (28,6) 19 (36,5) 35(32,4)

Sim 40 (71,4) 33 (63.5) 73 (67,6)

Freio Lingual 0,61
Nio 46 (82,1) 46 (88,5) 92 (85,2)

Curto 9(16,1) 5(9,6) 14 (13,0)
Submucoso 1(1,8) 1(1,9) 2(1,8)
Alteracao de odontogénese* 0,92
Nio 28 (50,0) 26 (51,0) 54 (50,5)

Sim 28 (50,0) 25 (49,0) 53 (49,5)
Alteracao Dentaria* 0,51
Sem alteracao 28 (50,0) 26 (51,0) 54 (50,5)

De esmalte! 27 (48,2) 22 (43,1) 49 (45,8)

De forma/tamanho? 1(1,8) 3(5,9 12 (3,7)

10pacidade e Hipoplasia
2 Microdontia e Geminagdo/Fusio
*Dados faltantes

Figura 1. AlteracOes maxilofaciais observadas em criancas com a Sindrome da Zika
Congénita, Maranhdo.

I)Fenda transforame unilateral completa; 2)7Fenda pOs-forame incisivo
completa; 3 e 4) Palato Atrésico; 5) Freio lingual submucoso; 6) Freio
lingual curto.
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Figura 2. Alteragdes dentdrias observadas em criancas com a Sindrome da Zika
Congénita, Maranhio.

\

\ p
1) Microdontia; 2) Geminagao/Fusdo; 3) Hipoplasia;
4) Opacidade.

Discussao

Os aspectos que compdem o fendtipo da SZC, como microcefalia, artrogripose,
disfagia, hipotonia muscular, entre outros!”#1%12 possuem impacto direto e indireto no
desenvolvimento do aparelho estomatognatico.

As consequéncias diretas resultam do tropismo especial que o ZIKV possui por
células nervosas!, as quais possuem origem embrioldgica semelhante as estruturas
orofaciais'”!®, De modo que, diante da infeccio materna pelo ZKV, durante a gestacio,
maiores serdo as probabilidades de anomalias congénitas!?%?* As consequéncias
indiretas advém das limitacdes fisicas e comportamentais dos individuos com a SZC,
como arelacdo entre o perimetro cefélico e a hipotonia muscular com o formato do palato,
e a presenca de mds oclusdes!*2%2!,

No presente estudo, foi possivel observar que ndo houve diferenca entre o periodo
de infeccdo pelo ZIKV durante a gestagdo e as alteracdes orofaciais congénitas. Embora,
seja importante ressaltar que criancas infectadas no 1° trimestre apresentaram alteragcdes
mais graves, como as fendas labiopalatinas.

A presenca do palato atrésico também foi observada em outros estudos, com
populacdo semelhante'®?*. A hipotonia dos musculos da face estd associada com
incompeténcia dos ldbios, ma oclusdo, e respiracdo bucal?**>?*, A microcefalia e o freio
lingual curto favorecem um posicionamento incorreto da lingua, e atrapalham o
desenvolvimento do palato®'.

As alteracdes dentais podem ocorrer durante cada estdgio da odontogénese, e a alta
prevaléncia na denticdo decidua demonstra a vulnerabilidade dos dentes as mudancas pré
e pos-natais®’. O tipo e a forma do defeito estdo relacionadas ao desenvolvimento
cronoldgico do dente afetado, bem como a duragdo (aguda ou cronica) e intensidade dos
fatores etiolégicos do dente em formacao®*. A fusdo é caracterizada pela unido de dois
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dentes adjacentes (esmalte e dentina), clinicamente se apresentando como uma coroa
aumentada®. Os defeitos de desenvolvimento do esmalte sdo defeitos quantitativos
(hipoplasia) e qualitativo (opacidade), causadas por danos ao 6rgio do esmalte!*3,

Dentre as potencialidades deste trabalho, ressalta-se a amostra de criancas com
diagndstico da SZC, ndo restrito apenas as criancas com microcefalia, e a contribuicdo
com o conhecimento acerca das estruturas orofaciais relacionadas a essa sindrome. As
limitacdes incluem o tamanho da amostra, a dependéncia dos servicos de saude para a
notificacdo dos casos e a possibilidade do viés de memoria das informacdes coletadas
retrospectivamente, minimizada pela complementacao de dados por meio do prontudrio.

A regido orofacial desempenha um papel importante no desenvolvimento infantil,
e alteracdes podem comprometer suas fungdes primordiais. Através deste estudo, foi
possivel constatar que embora ndo exista diferenca significativa com relagcdo ao periodo
de infecc@o pelo ZIKV durante a gestacdo, criangas infectadas no primeiro trimestre
apresentaram uma prevaléncia elevada de alteracdes orofaciais, comparadas aquelas sem
a sindrome, tendo como principal alteracdo extra e/ou intraoral o palato atrésico, e dentre
as dentdrias, a opacidade.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

A regido orofacial desempenha um papel importante no crescimento do bebé,
anomalias congénitas e alteracdes do sistema nervoso central podem comprometer suas
fun¢des primordiais. Através deste estudo, foi possivel constatar que embora nio exista
diferenca significativa com relacao ao periodo de infeccao pelo ZIKV durante a gestagdo,
criancas infectadas no primeiro trimestre apresentaram uma prevaléncia elevada de
alteracdes orofaciais, comparadas aquelas infectadas no segundo e terceiro trimestre,
tendo como principal alteracio extra e/ou intraoral o palato atrésico, e dentre as dentarias,
a opacidade.

A expansdao dos conhecimentos sobre as consequéncias da SZC na saude
bucal, e sua relagcdo com fatores do pré-natal e nascimento, pode auxiliar nas melhorias
das condicdes de vida dessas criangas, além de possibilitar a criagdo de politicas voltadas
para melhoria das condi¢des de saide bucal e sist€émica das criangas afetadas e de suas

familias.
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ANEXOS
ANEXO A — Questionario Geral
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Page 2 af 1182
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Questionario Geral Parte 1

NFA
Page P al 1190

BLOCO C - DADOS DEMOGRAFICOS & SOCIOECONOMICOS

AGORA GOSTARIAMOS DE CONVERSAR SOBRE CARACTERISTICAS DE PESS0AS DA FAMILIA de [madastro_la)

1€ Qual era a dade da Sra. {ou da mde) no inkio
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1
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fazia nesse trabalha) durante a gravidez de
|cadastrn 1ald

5T

6L Qual era & idade do pal de [cadastro_12] no
Iniclo da grawidez?

2D S5

) Nl sabe

Oy Alabetizacho de jowens e adukos Ensing
Fundamental
Alfabetizacho de jowens e adukos Ersino Médio
Fundamental
Midio
Curs-u I:-H:nll:u (turso profissioraiizante aprosado

Dtur:-u p-rn'l'l:s-lmullzuntt

Mic e aplica inunca eshudou ou curso supenor)
Mg sabe

3
gm

Mic e aplica inSo tinha athidace remunerada)
Mo sabe

) Nl sabe

WA, project e ey
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22C. [cadastrn_la] tem Cartelra de Passe Lvre
interestadual?

LEI N 8890, DE 29 DE JUkscy DE 1934, PUBLICADS EM

30 DE jus#D DE 1994 oncede passe vre &5 pessoas
portadoras de deficéncia no sisterna de transporte
toletive interestadual

23C [cadastro_1a] esté insorita no Servigo
Travessia?

P [0 af 11520

Mo
=m
0} Mio sabe

) Mo
o Em
2 Mo s2be

AGORA VAMOS FALAR SOBRE A CASA OMDE A SRA. (OU A MAE) VIVIA DURANTE O PERIODO DA
GRAVIDEZ E ALGUMAS COISAS QUE A FAMILIA TINHA MA CASA

28C. (uead o tipo de residéncla durante a gravidez de
|cadastro_laf?

240 (nriro:

25C {ued o lugar da residénda duranbe a gravidez
de |[cadastro_1afF

5L (ufro:

26C. @ quarto onde & Sra. {ou a mde) dormilz na

grasidez de [cadastro_1a] tinka ar condiclonado cu
ventlador?

Apartamento
Casa

) Onstro

Cidadeurbano
Fura

Onsre

) &r condidenade
wentilador
0= daoks

O Nenbum dis dols

LEMERANDD QUE ESTAMOS FALANDO DO QUE VOCES TINHAM EM CASA NA EFOCA DA

GRAVIDEZ

27C. A familia icha BANHEIRD emicasa?

200 Gusefins banberms?
28C.

29C & familla ticka EMPREGADD DOMESTICN
trabalhando na casy pelo mencs & dias da semanal

30 (uentns empregados domaésticos?

30C.
31C. & familla icka CARROT

ST E SRS

2sm
Mio
Mo sabe

(banhelrols)l
) Ndo s2be

Simi
Mio

O Mo =2k

{empregados coméstions)
D Mo s=be

Simi
Mio
Mio sabe

L e ety e Tl

REDCap
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32C. Quarttos camros?

32C.

33C. A famiia tinha MICROCOMPUTADOR OU COMPUTADOR

DE MESA (ndo considerar cakuladora, tablet, paims
£ smartphones) em ass?

34C. Quartos microcompatadores?

3aC

35C. A familia ticha LAVA LOUCA em casa?
36C. Quantas ava lougas?

36C.

37C. Afamilia tinha GELADEIRA em casa?
38C. Quantas geladelras?

38C.

39C. Afamilia ticha FREEZER {separado ou oa
geladera tem freezer Incorporade) em casa

40C. Quartos freezers?

40C.
41C A familia tinha MAQUINA DE LAVAR ROUPA que

ndo fosse do tipo tanguinho?
42C. Quartas ava roupas?

a2C

&3C. A famila tinha OVD em casa?

440 Quatos DVDs?

sac.
45C. A famila ticha MICRO-ONDAS em casa?

CHDHI0IN 0D AS

Pogw 11 of 1150

(carras)

O Nio ssbe
Sm
Nic sabe

(microcomputadoris))
O Nic =zbe

Sim

Nio =be

{leva Tougaf=))
O Nio szbe
Qsm

Nic ==be

{gelzderals)
O Nio ssbe
Sim
Nic s=be

{freezer{s))
O Nio ssbe

Sim
Nio
Nioc sabe

(l2va roupas)
O Nio sabe
Sm
Nio sabe

{OVDG)
O Nic szbe
)
Nio sabe

www ot ag oy
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g 12 af 1192
ABC Qumnins micro=-ondas?
imicro-oraalsil
ahC. O Mo sabe
47C. A familia ticha MOTOOOLETA &m casat &m
Mio
Mo =sbe
280 Quantas motoccletas?
imatocicletads) )
A8C. Ch Mo =abe
&9C_ A familla inha SECADGRA DE ROUPA em casa? cm
Mo
Mo ssbe
S0C. Quantas secadoras de roupa’
isecadora oe roupalsi
s0C. ) Mo =sbe
51C Ma época da grawidez, & Sgue wiizada na casa ) Bede geral de distriouiclio, "CAEMA"
Wil de onde {ler oocles)? Foro ou nasoente
Ouwrimo meko
Mo ssbe
S1C. wiro:
§2C Ma época da grawides, & na em frente & cass Sim
gra prsimentsda ou asfaltada? Hio
b Mo ke
BLOCO D - ANTECEDENTES MATERNOS E PATERNOS
Agora vamos conversar sobre parentesco dos pals de [cadasire la]
1D. & 5. (ou A& mie) ¢ o pal de [cadastro_1a] sio O Em
parertes? Mic
Mo =sbe
10. Tipa:
20. Qual o grau de parentesco?
20. Mo e aplica
8 Mo LH:T
SHOLTOIE 254 waw projactnkag oy ﬂE[Eap
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9E.
10€. Tipo de aborio 2

10E. Causa 2 Aborto:
10E.

11E. Tipo de aborio 3

11E. Causa 3 aborto:

11E.
12E. Tipo de aborio &

12E. Causa 4 dborto:

12E.

13E. fuartas olancas pesande menos de 2.500 gramas
a Srz. {ou a mie de [cadastro_lall teve?

13E.

14E. Quantms flhas vives a Srac {a mde de
|cadastre_lal} tem atualmente?

14E.

15E. Quantas corsultas de pré-natal a Sra [a mds
de |cadastro_lal) fez durante & gravidez de
|cadastro_12]F

15E.

16E. Em que mis de gravides a Sra. {a mde de
|cadastro_1al} inldiou 25 consukas de pré-ratal?
1BE.

17E. Com quem Sra. (2 mde de [cadastro 1allfezo
pré-natal®

17E. Outrer

SHOTO1E DA

P 14 af 1150

Mo == aplica
Bﬂinnbf

& Frovecade.

Nio se 2piica
Sﬂiunbt

O Frovocado.

Nio se aplica
Sﬂﬂunbt

& Frovecade.

Nio se aplica
Sﬂinnbt

) Nio sabe

) Nic szbe

) Mo e aplica {nda fez pré-ratal)
O} Mo sk

8 Nio se aplica {ndo fez pré-natal)
Mo sabe

Médico

Enfermeira

Awdllar de endermagem

Farteira leiga ou agerte de sadde
Ourtro

Médico & Enfermera

Nio se aplica
Sﬂiunbt

WA P e necas oy

REDCap
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IBE.

3TE. aumento de ginglios {Inguasi?

I7E. Més da gravides:

38E. Duracic do aumerto dos ginglos:

J8E.

J9E. Durante a gravidez de [cadastro_1al, a Sra. (ou
a mbe} trve alguma doengal

40E. Nome da doenca 1:

&0E.

40.1E. [doencagl], més da gravider
41E. [doencagl], Duragho:

21E.

42E. Nome da doenca i:

42E.

42 1E. [doencag], més da gravider
43E. [doemcagd], Duragho:
43E.

42E. Mome da doenca 3:
24E.

44 1E. [doencagd], més da gravider
45E. [doencagd], duragiio
&5E.

46E. Nome da doenca 4:
&hE.

46.1E. [doencagd|, més da gravider
47E. [doencagd], duragio:

DTN TS

Mio == apica
Bﬂinsabf

Sim
Mo
Mo sabe

(dizs)

NS =
& Hdo sabe.

&m
Mo
Mo sk

MNio ze aplica
Bﬂinsabf

Nio e aplica
gﬂinsabt

NS =
& Hdo sabe.

Mo s apiica
Sﬂinmbt

Nio se aplica
Bﬂiumb-t

) Nio se aplica
O Nio sbe

Nio e aplica
Sﬂinsabt

W profecinaican oo

Page 1A af 1152

REDCap
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47E.

ZHE. Mome da doenca 5:
2HE.

24 1E. [doencag$], més de gravider
23E. [doencags], duracio
SHE.

Page 19 af i 1%

Mo =2 apdica
SHSquT

Mio = aplica
Sﬂiuﬂbf

(] H] lca
O o mbe

LEMBRANDO QUE ESTAMOS FALANDO S0 SOBRE A GRAVIDEZ QUE BESULTOU MO NASCIMENTO DE {[cadastro_lal)

S0E. Durante a gestacho de [cadastro 1al, a Sra
low a mdie] tewe relacio senal sem camisinhat

Sm
Mo
Mio sabe

Durants a gestacke, a Sra. [ou & me) usou:

S1E. Acoal?

52E. Qual a frequiéncia do wso do ool na
gestacio?

S3E. Durante a gravides de [cadastro_1a] com que

udnda a =a. (ou 2 M&E) corsumiy guatm ou
mals uridades de bebids alcodiica em uma dnica
ocasdot

S2E. Cigamoi

S5E. Quantos cigarms por dia?

S5E.

= T b S

Sm

Mio

Mo sabe

Todo dia

Mo foram bodes as dias, mas wsou semanalmenbe
(O Mo foram bodas as semanas, mas usow em todas os

=11
D) Baramerte ino foram fodos os meses)

Mo guer informar

Mo se aplica

Mo sabe

Todos os dias
Cuase todos os dias
1 &4 veres ra semana
1 & 3 wezes por mis
Baramerfie
Munca

O Mo se aplica

O Mo sabe

Sm
Mo
Mio sabe

(lgarmos)

2 o
O3 s sabe.

WA propecineicas oy

REDCap

55



Configential

S6E. Qual a frequénca do uso do dgarme na
gestacio de [cadasiro_laf?

L7E. Macorha/merial

SHE. Jual a frequéncia do uso de maconfedmena na
gestagic?

S9E. Cradcicocainat

B0E. Qual a frequénca do uso de cradkicoaina ra
gestaciol

B1E. Qpitides (morfine, heroina, oodeina,
fentan

B2E. Jual a frequiéncia do uso de opldides {morfina,
hercina e dertvados) ra gestag kol

B3E. Outras drogas?

B3E. Mome:

B4E. Jual a frequéncia do wso de [drogasg_nome] na
gestagio?

ST IE el

P 0 af 1152

Tedo dia

Mo foram bodos os glas, mas wsou semanalmentbe
(O Mo foram bodas as semanas, mas usouw em todas oS

mEses

Faramente (nSo foram fodos os meses)

Mo guer informar

Mo 2= aplica

Mo sabe

) Sm
) Mo
) Nio sabe

Todo dia

Mo feram bodos o3 dias, mas usou semanalments
Mo foram bodas as semanas, mas usow em fodas o5
meEses

Raramente (ndo foram todos oS meses)

Mo guer informar

Mo sz aplica

Mo sabes

Simi
Hio
) Mo s2be

Tedo dia

Mo foram bodos os glas, mas wsou semanalmentbe
Mo feram bodas as semanas, mEs usow em iodas os
mEses

Faramente (nSo foram fodos os meses)

Mo guer informar

Mo sz aplica
Bﬂln-ﬂbl

Simi

Mo

Hio sabe

Todo dia

Mo feram bodos o3 dias, mas usou semanalments
Mo foram bodas as semanas, mas usow em fodas o5
mEses

Faramente (nSo foram fodos os meses)

Mo guer informar

Mo s= aplica
gﬂﬂuﬂbf

Simi
Mo
Mo sk

Todo dia

Mo feram bodos os dias, mas usou semanalments
() Nio foram todas as semanas, mas usou em todos os

meEses

Raramente (ndo foram todos oS meses)

Mo guer informar

Mo sz aplica

Mo sabes

ware. profe clredcas oy
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Pagm 21 af 1182

DURANTE A GESTACAD DE [cadastro_lal, A SRA. (OU & MAE) USOU QUE MEDICAMENTOS:

BEE.

BEE.

BEE.
BEE.

BYE.

BHE.
BHE.

GIE.
HEE.

TOE.

F1E.

f1E.

T2E.

TZE.

THE

raE.

FaE,

FaE.

FaE.

THE.

FiE.

FiE.

THE.

THE.

Medicamenta 1:

Medicamento 1

Més de inklo de [medlg):

Tempo de uso de [medlgh

Medicamento 2:

Medcamento 2

Més de inkclo de [med2g):

Tempe de uso de [medigk

Medicamento 3:
Medcamerto 3

Més de inkclo de [med3g):

Tempo de wso de [med3g

Medicamento 4:

Medcamento 4

Més de Iniclo de: [medag):

Tempo de wso de [meddg

Medicamento &:

Medicamento &

Més de Iniclo de: [medbg):

SEDTIIE SRS

Mo sz aplica
SHSEHI:T

Mo sz aplica
Bﬂinsabf

(dias)

Mic s apiica
Sﬂinmb-r:

Mo sz aplica
Bﬂinﬂf

(dias)

Iy ME =]
G o sabe.

Mic s apiica
gﬂinmbt

(dlas)

NS =]
O o sabe.

Nio e aplica
Sﬂinsal:-t

(dlas)

Nio e aplica
aﬂinsal:-t

) Mo se 2plica
O Nio sbe

WA, profe e raicas oiy

REDCap
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Page 2 af 1180

BLOCO F - EXAMES LABORATORIAIS MA GESTACAD

AGORA, NOS GOSTARIAMOS DE SABER SE DURANTE OU APGS A GRAVIDEZ DE [cadastro_la], A
SR, (OU A MAE) FEZ 05 SEGUINTES EXAMES:

(Werificar todos 08 exames & cartdo da gestante)

1F. VORL para sifiis? Sm
Mio
Oy Mo s2be

2F. O VOFL deu posithe? Sim
Hio
Nio =be

3F. Teste riplda para SiFILIST Sim
Mo

Ch Mo s2be

4F. O Teste rdpldo pare SHILE deu posttvo? O sim
Mo

gﬂiu sabe

SF_ FT8.A85 ight para SIRILIST gs.m

Mo
Mio =be

BE. O FTA-ARS Igh para SIRIUS dew poskheo? O sm
Mo
Mio sabe

TE_ FT8.485 igh para SIEILST Sim
Nio
Mio =be

BF. O FTA-ARS Igh para SEILE deu posttvo? Sim
Nip sabe

Més gostaramos de saber 38 duranbe a gestacdo,de [cadastre_la) a Sra. (ou a mbe de
[cadastro_la]l fez o5 seguintes axames

9F_ ighl para TOXOFLASMOSE? gm
Mio =he

10F. igH para TOXOPLASMOSE dew postho? §E—m
Nic szbe

11F. igh para TOXOPLASMOSET gm
Mio sabe

12F. igGG para TOXOPLASMOSE deu positival Simi
Nio sabe

2T 1 S warw. projecinadcan oy ‘ﬂEl}Eap
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139F igMl para RUBEOLAY Sim
Mo
O Mio =2be

14F igM para RUBEOLA deu posithea? Sim
Mio
Niog sabe

15F igM para CITOMEGALOVIRUST 5;—.
Nio

) Mo sabe

16F lgM para OTOMEGALOVIRUS deu poskhvo? [)E-!rn
Mao

Buaum

17F igh para CTOMEGALOVIRLST §5m

Mio
Mo sabe

18F bl para CTOMEGALOVIRUS deu positv? ) Sim
Mio
Mio =abe

19F IgM para HERFES SIMPLES 1 E 27 sm
Mo
Nio sabe

20F igM para HERFES SIMPLES 1 E 2 deu pashtive? Sim
Mic sabe

21F igls para HERPES SIMFLES 1 E 27 sm
Mio
O Mio sabe

22F i para HERPES SIMPLES 1 E 2 dew posthvol Sim
Mio

Nio sabe
23F Examne para &IDS? Simi
Nio

O o sabe

24F O exame para AIDS deu poasitvo? [}E—;‘.
Mo
Bﬂiuﬂb-t

LEMBRANDO QUE ESTAMOS FALANDO SOBRE 05 EXAMES QUE A SRA. (OU A MAE) FEZ A
GESTACAD DE [cadastra_lal:

A Bra. (ou a mbe de [cadastre_la]] fer o seguinbes axames:

25F AT-2CH para ZlKa? tm
Nio
Nic =ke
26F RTACH para 214 deu positvo? Sim
Mic
Nio sabe
SHTTALE 25d waw. projeciiiieg oy ﬂE[Iﬂp
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P 50 af 11%0

BLOCO | - DADOS DO HASCIMENTO DA CRIAMCA

Agora vamos conversar sobre pese, compriments, tamanho da cabeca & condices de
nascimente de [cadastro_la]

1. Pesa a0 nascer:

gl
1. Oy Mo sabe
2|.Comgrimento a0 nasoer
Lomil
2l ) Mo =2ke
3. Perimetro cefilico a0 nascer:
(cmil
. O Mo sabe
&]. Perimetno tordcor ao nascer:
Lomil
g () Mo she
APGAR:
&]. 13 minuto
L1R (O Mo she
B). 5% minuto
fi. ) Mo she
7). ¥ miruta
7. O Mo sabe
8. Cor da pede da crianga (referida pela mie ou ¥ Branca
atomEaniate) Freta
Farda
Amarnsajoriental
Indigena
Mo ke

BLOCO K - SINTOMAS E MAGOSTICO DE PROBLEMAS APOS O NASCIMENTO

1K I;:au anls o nascimento, fol d%o par aigum Simi
profizsional de sadde gue [cagasiro_la) poderia ter Mic
algum probbemai Mo sahe
2K Micmcefalla Simi
NBo se spica
Mio s ap
Mio s=be
OTHYTO 18 S5a wow. projarineiean poy 'EEEHP
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Pagm A1 of 11%

3. Problemna 2
Ik Oh Mo se aplica
O Nio szbe
4. Froblema 2
K. Mio se aplics
gﬂiu szbe
LK. Apds o nascimento, [cadastro_1a] fol para: 2 Alcjamentn urin
Uridade de cu Itermedlénos
UTl neanatal
Cutro
Mio sabe
S Outra:
K. Quantos dias [adastro_la) ficou intemadoial na
U (dies}
BE. Nio se aplica
Bﬂiu sabf
7K. Ma maternicade, [cadastro_la| foou intenadofa)
par quantos dias?
7K ) Nio sabe
HE. Ma Internagho, [cadastro_la] precisou de sm
ouigénio? Mo
Nio se aplica
O Nio sabe
HE. (Or Mo se aplica
9. Ma Internagho, [cadastro_la] precksou de Sim
antibldtico? Mo
Mio se aplica
Mic s2ke
A N0 se aplica
10K. Ma intemachka, [cadastro_1a] precisou fazer imi
alguma cirungia Mio
Nio se aplica
Mio sabe
10K, ) Nio se aplica
10K, Gl ?
NO MOMENTO DA ALTA, [cadastra_la] ESTAWVA!
11K. Mamando no: pefto? sm
Mo
Mio s=be
12K. Usango alguma medicagko pera um problema de Simi
satge’ Mic
Mic s2ke
2RI 16 8 wae, projartnackag oy ﬂEmﬂp
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ANEXO B — Questionédrio Odontoldgico

BLOCO B - 0DONTOLOGLA

14° D0 EXCARE: 15( ) 2%( ) 3°%( ) 4% 15"!! Jﬁ'l! PTCIE ) F( )10
Awanliacks sdonralimica:

Datada
Nome da Criamgs:
Data de Nazomenio: / / Cidade:
Nome da kife:
Nuamere Eedcap:
1E A criamca possed denpes” 51 Mo
[TEMIENTE} A1 5m
IR Die onde vem 3 dgwa da caza pars beher ™ O 1. Bade pohlica-sgm encanady
(AGUACASA) [ 1. Poco arksiam
O 3. Poco-cacinsha
O 4. Fiz-rizcho-lagoa
0 5. Mimeral-indesrializada
O 5 Moo wbs
JE A criamca & % MAmAT 0d peifo 4 i I Mo
oaide? {LIA.H. "%l Sim (mimar de wees)
.9 Niombe ’
4E. A criamga usa mamadeira § noue? 5N
MMAMADERIANOTTE) R (mimars de wems]
=" 5. Nio wabs
SR 4 criama comecon 4 oomer-beber omiras _i | NBo (Nl stvu i copesed lomles cabics alissendl
alims Q:;d:h- dnqls..lz-m.l'arlu'!' [T TROMALIM] "5 Sim mm e
“59. NEc mbe

BE. Mos alimestos

b Mo 5 (Leite, smco, mizmszam) foi

para adecar? (ACUCARUS0)

TE. A criamca bebe Bgwidios 5 0 COMm
apacar (sooot, refriperamies, leites, mingsm,
iogaroes)? (LIQACTCAR)

EE. Quanins vezes por dia a criasca bebe exes
ides sncarades 0w com soicar (oo,

lemtes, minzans, refrizeramtes, togurtes)?

MAACTRARTMIANT)

PE. A criamca toma bebidas com chocalate™

(CROEDDASNg

10E. Cmamies vezes por dia a criascs oms bebid e
cam chocalate? (CRHOODOUANT

11K vezes par dia a crisnga come alimentos
m-ﬂm‘nhﬂm, bombon: om pirnlitos?
[ALTMACTICAROIANT

1¥E A criamcas nsa on wson chopeta?
[(CHUFETA}

_# |_"HBo (nio foi usada)
#2 Sim

5% NEo mbe

s | H3o (ndo bobs Bquidos aqucarados)
_ui.S.im

“5 9. NBouba
Al e de veses)
_50. NEo nabs

_& L Mo inlo wome behidas com chocolese)
12 B
% Mo wabe

L. (e do vazsa)
'8 Mo abs

Iz
-
51 ix
4 4% onmas
5 Mo come
—* §. HBo wabs

81 MEn
52 Bm
A9 Mo b
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13R. A criamga chupa ou chepon o dede?
[DETHN)

14E. Quands comegon 2 fazer 3 Empeza du boca da crisnga”

[HHGINICHY)

15E. Come & (foi) feim 2 kigiese da boca astes do
pascerem o dembeT (HIGEOA)

16E. Cmands mvscen o primeire desie ds oianea™
[FREIMDENTE)

17E. Amabmente, coma & feiry 3 bigiens dos demres
da criasga® (HIGDENTE)

1B8E. Cmal creene deniul & nolizado para higens dos
dentes da crianga? (PASTATIPON

19E. ) creme dentad nslirzsdo pela criazcs cem fizor?
[FASTAFLUOR)

HIE. Duranie mm dia, gual o simere de vezes & fsita
5 limpezn dos dentes {com esoova) da criznga?
HIECTANT)

1R Ammaleeote quem faz 2 higiene dos denies da crisnga”

(HIBG M)

FIR Marguoe iodos oz bordrios goe & feitn & lnpers
dios demtes da crimsca: {HIGHORARIN

3R A criamga possud o habito de razgser om apertar oz
dentes duramee o dia on medne?

1 N
AL Bim
5 WEo wbe

_¢ 1 Aovies don danten mavsoamem

S L Asgime que o primwin darts mscen
= 3. Wio foxifex

—* 9 HBo wabs

[] 1. Gaes molkads com s fleady ou fanvida
(]2 Fralds puoleads com sgua flads on farvida
[] 3. AlgodSo molhado con: Agua Slada ou farvida

(] 4. Wic Empos /limgpa

(R
O
9. Nio abs
" Mg :d:-l: :

11 Apezon escova de derts (puler pam . quesso 20
12 Esoova de decs & coreme dantl

13 Escova de dents, owme dezal e fo dantzl

_14. Oulren

15 HBo Empa

_1%_ HBo aba

6 | Infanil (Qroad?
A1 O mesmns crenss damtal dos adultes da caa

Cual?
2 3. M8own
"4, Mo sabo

“5 1. Mo
_.I.S.im
"9. NBo sabe

il lx
i2lx
i3 31x
(R E I:I'I:I.I:Eﬂ.i.‘l.
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FICHA DE EXAME CLINICO ODONTOLOGICO  Nome: Data: / [ N°Redcap:
N° DO EXAME: 15( ) 25( ) 350 145 ) 53( )65 ) 75 ) 83 ) 9°( ) 10°( )

55 | 54 | B2 | B2 | 51 | 61 |62 | 63 [ &4 | 65 | T | T4 | TA | T} | 71 | BD | B: [ B3 | B4 | 85

Dentes Fresentes

Erupcio

v ALTERACOES
( }palato profundo, ogival

F { } fenda palatina

Placa ( ) auséncia de drula

( ¥irula reduzida

Visvel

n ( ) auséncia de freio lingual
( 3 frero lingual curto
o ( } outras:

61 | 62 | 63 |64 |65 |75 | 74|73 |72 | T |51 |52 |83 )| 8485 Codigo

4]
wh
e
£
i
£
=]
R
—
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0-Superfice Higida

L\ 1-Mancha Branca Ativa (opaca e ragosa)
-Mancha Branca Inagva (lisa e brithamis)
-Cavidade ativa em dentina (amolecida)
1<12 32=12

[EERC N

2-Cavidade Inativa (durm & enssrecida)

Carie 41 =172 42:=12

M 5-Restaurads

§-Restauragio defeitzodafranrada
7-Reicidiva de Carie

D B-Diestruicia Corenaria (eovolvimento pulpar)
2-Presemca de Fiztla

10-Prezenca de Abscesso

o X-Dienfe Ansente

6l | 62 | 63 | 64 | 65 [ TE [ T4 [ T3 | T2 | 71 | Bl | Bl | B2 | B4 | 85 Cadigo

R
h
e
£
L
)
(=]
R
[

R (-Sam Alteragdes
¥ 1-Crpacidade Diemarcada (lisa)
2-Opacidade Diifusa (lisa)
3-Hipoplasia s'diminuigio da espessura do esmalte
31<12 32-172

Diefeitos 4 Hipoplasia com auséncia de esmale (amelopéness)
Estruturais [ af 41<12 4212
5-COpacidade + Hipoplasia
§-Fluorose (linhas horizontais)
T-Microdontia
§-Creminagio ou Fusdo
0 B-Chatras:

ANEXO C - Ficha de Exame Clinico Odontoldgico




ANEXO D — Parecer do Comité de Etica em pesquisa

ay HOSPITAL UNIVERSITARIO DA
. ﬁ: P UNIVERSIDADE FEDERAL DO * e
X e MARANHAOMHUUFMA

FPARECER CONSUBSTANCIADD DO CEP

DADCDE DO FROJETD DE FEEQUISA

THulo da Pecquica: MONITORAMENTS DA MICAROCEFALIA EM RECEM-NAZCIDDE E
ACOMNFANHAMENTD CLINICD E DE CRESCIMENTO E DEZENWILVIMENTO DE

UKA CODRTE DE CRIANGAS COM PROVAVEL IHFEEI;-I;.EI COMGEMITA FELD
WIRLE O ZIA

Pecgulcador: AMTOMIC ALGUETD MOURA Dh EILVA
Area Temitioa:

Warcdo: 1
CAAE: S5325616.7.0000.5055

institulp¥c Proponenis: Hosplal Unkersidnio da Universidade Federal do Maranbdo B FdA
Patrooinador Princdpal: Financamente Prépric

DADCE DO FARECER

Hamears do Parsger: 1.510.305

Aprecentagls do Projato;
Mo primeiro semesire do anc de 2015 foram idenificedos oS primeins casos de dosnpa peio vines Zka no
Brasll. Logo em seguids, & outubm de20i1S, fol defecinda o presenca de micocefala em rectmrnascidos
associada & presenpa desse vinss mo lguido amnidboo, sugerindo rdaclio causal enire o5 dols evenios. A
partr dal sobreveln uma epidemia, com malor imtensidade até agor ra regiio Nordeste do pals, mas com
pofencial para se

espalhar por outras regides, tendo sido classificada pela OME como Emergéncia de 3aide Fibilca
Int=mackonal. A microcefails bem skdo assodada oom séras akeragles neuroidgicas, mas & possivel sefa 54
& porta do ioeberg, representando apeEnas o casos mals graves. HA ainda poucos artipos publicados
descrevendo caracteristicas da infecgdo pos primelros meses de vida. Ha, também, dovidas sobre 2
prevaléncia dessa afecrio

congéni, wma vez que o crittrio utiizado ahmaimente o Erasll par idenificar micmoefalia nio & o maks
sdequado por sua balva especHicidade. Diante disso, 553 pesquisa engiobs rés difersnbes propcstes
meiodoldgicas, cada uma com a intenglo de esclanecer um dierente aspecio da epidemia de Infecgio
congénita peio virus Zka. A primeira consisbe na descripho & acompaniemenio clinico de uma cooris de
casos de microoefalia congénka notificedos mo

Erdareps:  Mum Sarlo ds FEpe-y n® I

Balrre: CEMTRD CEP: g mxuom
e s Hencipio:  SAD LIS
Talfona:  (SHD001950 E-mail: cecfiwdrm b

Al I dn 6
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ANEXO E — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

APENDICE V
UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAD
TERMOD DE CONSENTIMENTO LIVEE E ESCLARECIDO

NOME D4 PESOLTSA:
“Mopitoramento da microcefalia em recem-nascides ¢ acompanhamento chnico e
de cresciments ¢ desemvolvimento de mma coorte de criamgas com infeccio
comeénita pelo virns da ZTKA™

“Tmdrome congenita peo Zika vires, soroprevalencia e analise espacial e temparal
de virus Zika e Chilomennya mo AMaranhio™

ESQLEAE{JRB:ESPEE'ISA‘JH: Prof Dr. Antonso Augusto Moura da Siba
TELEFCRES PARA CONTATC: (98) 327-20458 132720475,
PATROCTMATOE. FINAMNCETRD DA PESCUTSA: CHPgFAPEMA

QHIETIVOS DA PESOUISA:
Somos um prupo de pesquisadores da Universidade Faderal do Mamrphao (UFMA) e
efamos realizando uma pesquEsa pam enbender se os recemtes cases de bebes
mamnhenses oom caberas menores que ¢ norml para idade o que chomamos de
microcefilia) estio melacionados a0 fio de Sms mies terem rdo infercio pelo vins
pronhanic de bebes mascides com microcefalia e de hebes nascidos com o tarenho da
cabeca nomwl. Esses dades sdo coletados rotineimments por ocasiao do rescmento
dis avaliagdes clmicas realizads: Do acompanhamento durants= a imernacio.
Coovidamos vocs a participar desta pesguisa e pedimos que auiorize a participacae do
sz bebe.

Este & um fornmlario de comsentimento, que fomece informagdes sobre a pesquisa.

Artes de conhecer 3 pesquisa, @ Enpartante saher o seguxnte:

= Sua particpacio & woluntaria. Nao & obrizacario vocs participar da pesqaisa.

» Vocé pode decidir nao paticipar ou desistir de participar da pesquzisa a qualquer
momento.
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» Pessaltamos que, sua participacao & mmusio Erportants par que as nformag oes
obtidas possam contribr parm o conberimenta mais completo dessa doenca goe
tamios agraves tem trmdo acs bebes.

» Afirmamos ainda que esta pesquiza esia sende imiciada apos aprovacao do
Comité de Btica em Pesquisa do Hospital Unsversitirio da Universidade Federal
do Mamrh3o. Comitds d= FEnica sio colemiados interdisciplinares e
independerde:, de relevamda publica, de carater comsuliive, delibemtve =
educatve, criados pam FARDHr a protecao dos partcipantes da pesquisa em sua
imegridads & dismidade & para contribuir no desermaliimente da pesguisa dentro
de padroes eticos.

+ Esie temmo de consentimendo livre @ esclarecido ser nibricado em todas as suas
pagmas e assimadas, 30 seU TEINING, POr VOCe, OU pOr sy represeniarte legal
Assim como pelo pesquisadar rEspensavel, ou membro da equEpe.

= Este temo de comsentimerso e e esclarecide fol clabomdo em duss wias,
sengdo que i ficam com o pesquizador responsavel @ QUi COm VOCE.

O QUE DEVD FATER PARA PARTICTEAR DESTA PESQUISAT

%e voce concordar em participer desta pesquiza, Woce nos auborizara 3 colefar
material biologico (samzue) sew e de sen filho, para confimacao diasnostica do virus
Zika & avaliacio da resposta immme a0 vins, alem colstar dados do seu promhuerio & de
sen filhe, por ocasiao do mascimento e do acompachamento de rodina realizado peles
profissiorads que o acompenhan mohendo alzuns exames de Inasem case tenbam
sido realizados, avaliacao de desemmolvimento, exame offalmelopico, odontologico,
[para nes ajudar 2 compreender o5 motives do mascimento de bebés com micTocefalia e
S5 CODSaqUencias,

QUALS SAD 05 RISC05 DA PESQUISAT

s profissionais que realizardo as emrevistas @ 05 exames 530 ireinados para 25 tamefas
Faiterames que o estado o3 apresenta menhum risco fisice, posto que o5 exames
chmicos realizados serdo feitos por profissionas qualificados e fazem parte da rotina de
acompackamento de criangas. A coleta de sansue pode casar aloum desconforio, pas
tonaremnos fodos os cuidsdos para que k0 nao ocoma. Enfretarde, se wocs, em qualquer
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momento da pesquisa, 2 senfir descoofortavel em participar, podera interrommer a
participacao, se assim dessjar.

HA BENEFICIOS EM PARTICIPAR DESTA FESQUTSA?

A o particpacao & de sau bebe ajudarde a enfender o recents fendmeno de
mmifes cas0s de microcefalia em recem-pascdes, filhes de maes mfactadas pelo vins
Zika. Coohecer os fatores que podem favarecer o nascimento de um bebeé com
microcefalia podera ajudar voce e ouims fmslisc, em fuhums pestagtes, ou outms
PEss0a5 Qe POsSAm Vir a ter msco de microcefalia pelo vires Zika. Quande este estudo
acabar, o= resuitados serdo disosidos com outros pesquisadorss & divlgados para que
mmiifas pessoas se beneficiem desse conhecimendn, mas sem identificar s participacio
oo estado. Alem disso, ainda poders conmiuir com novas esTateEias para o combate as
comsequencias do grave problema

E A COMFIDENCIALITADE?

s registros referentes a0s seus dados e de sen filho permenecerdo confidenciak. Vooss
serdo identificados por um codipp, & a5 Mformacoes pessoals confdas nes eEisros ndo
serdo divalzadss sem sua expressa amorizaco. Alem disso, mo caso de publicacao deste
esmudo, ndo serdo wilizmdos saus nomes ou qualquer dado que o identifiquem

DQUE-FAEDE!ICAEDDED{WE'ASGUEGBLEEHT

Para solucionar dinvidas reladvas a este estadp, entre em confato com os Pref Drs:
Ardorio Angusto Mo da Silka (98) 3272-9581, das 5:00 as 12 horas.

Para obter mformagdes sobre seus direfios come objeto de pesquisa, enfre em comfato
com Dresidemse do Comité de Erica em Desquisa do Hospital Universitirio da
Universidade Federal do Maranhdo pelo telefone (TF) 2109- 1250

Endereco do CED-EUUFMA: Comité de Erica em Desquiza do Hospisal Universitiria.
Telafone (93) 2109 1250, endersco Fun Bardo de Jnpary, 207, muarmo andar, Cemro, S50
Luns-MA CEP- 65 020070,

Se voce entenden a explicacao & concorda wolmfariamente em participar deste estado,
por favar, assme abaiwo. Unm copia ficam com wocé @ a oui com o pesquisadar
responsavel. A participacao € volmiara e voce pode deivar 2 pesquiza em qualguer
mmenio, sem ter que dar qualquer justificativa oo ser peralizado.



Apraderemns murito 3 sua colaboracio.
ASSINATURAS

Mare do vohmirs

Assirafira do wobmizmo:

lome do Pesqusador;
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ANEXO F — Normas da revista Jornal de Pediatria

B
""" JORNAL DE PEDIATRIA

a8 Fublicacis Oficial da Soacledade Brasileira de Pediatris

A
-

TABLE OF CONTENTS

. Descrica p.1
- Fator de Impacto p.1
. Fontes de Indexacao p.1
. Comite Editorial p.1
L] Guia para autores p.3
ISEH: 14084 Tm2
DESCRICAD

PublicacBo bimensal da Socledade Brasileira de Pedistria (SBP), em dreulacha desde 1974, O Jomal de
Pediatria publica artigos ariginals e artiges de revisio, abrangendo as diversas dreas da pedistria.
Mravés da publicacio e divulgaclo ce relevantes contribuicies clentificas da comunidade
médica-centifica nacional e intermacional da dres de pediatria, o Jornal de Pediatria busca elevar
o padrlo da pratica pedistrica e 8o atendiments médico especializado em criancas e adolescantes,

FATOR DE IMPACTO
2018 1 885 & Oarkeate Analytics Journal Citstion Reports 2018

FONTES DE INDEXACAO

MEDLINE®

LILACS - Literatura Lating-fumericana e do Caribe em Cldnclas da Saide
Index Medicus

EMBASE

SHELG - Scientific Electronlc Library Online

University Microfilms International

Excerpta Medica

Socledad Ibarcamericans de Informacien Clentifica (S1IC) Data Bases
Srience Citation Index Expanded

Journal Citation Reports - Sdence Edition

COMITE EDITORIAL
Edilor-chefe

Renato Soibzlmann Procianoy, Professsr titular, Departaments de Pedistria e Culdadas Infantis,
Faculdade de Medicina, Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, Brasil
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£ Jarnal de Pedistria aceita subrmissies de artigos originais, artigos de revisho e cartas a0 editor. Artigos
originais induem relatos de estudas contrelades e randermizados, estudos de triagem e disgndstico &
outros estudes descrithvos & de intervenslio, bem cormo registros sobre pesquisas bisicas neslizsdas oom
animais de laboratério (ver seclo Resultados dos ensaics dlinicos mais adianke), O manuscritas
nests cabegoria n¥o devern exceder 3,000 palsvras (exduinds pigina de rosto, referdncas e anexos), 30
referéncias & quatro tabelas & figuras. Acesse hibp:/‘we eguakor-nebwork. org’ para infarmagies sobre
&= diretrizes & serefn sequidas na pesguisa em sadde pars esse tipo de artige.
Artigos de revisdo incluem rmeta-andises, svaliacies sistemiticas e criticas da literatura sobre temas
de relevinela dinica, com #nfase em aspecios como cauda & prevencls de deencas, disgnistics,
tratarmento & prognistico. O de revisho ndo devern excedar §.000 (excluinds pdgina
de rasta, g & tabelag) & citar na minimo 30 referénclas atu 2. Mormalmente, pro-
Assicnals de reconhedds experiindgs sio conidados  escrever artigos de revislo. As metanilises estia
incluidas mesta cabejoris. O Jornal de Pediatria também considera artigos de revislo ndo Solidiados.
Entre érm conkabs pelo &-mall assessoriadped. com.be para submeter urm esbogs ou ratelrs a0 Conselhs
Editorisl antes de subrmeter o manuscrito oompleto. Aosste hitp:/waweguaber-network.orgl pars
informacies sobre a3 diretrizes & Serem Seguldes na pesguiss em sabde para esse tpo de arigo.
Cartas a0 editor coshumanm expressar wma opinio, discutir ou oriticar artigos publicades anteriormente
no Jornal de Pedistria. As cartas niio devem ecceder 1.000 palavras & seis referéncias. Sempre que
mimwmmmdn:ﬂnumuamnmuimuﬂﬁ nk Com & Carts.
is & comentarios, que normalments fazem referlnda a artigos selecionados, sBo solickados &
especialistas na &rea. O Conselhe Editorial pode considerar a publicacho de comentdrios ndo solictades,
desde que of aubores spresentem urm esbogo ao Conselho Editorial anbes de subrmeter o manuscrito.

A partic de & de dezembro de 2019, os trabalhos devem ser enviados em inghis, pols serlio publicados
apenas em inglés (html & pdf). A grafia adotads & & do inglés americano.

ook pode wsar esta lista para fazer um check-list final do seu artige antes de envid-lo pars svaliacio
pela revista, Por favor, verifigue a seilio relevants neshe Guia para Sutores pars obber maks detalfhes.
Certifigue-se de gue os seguintes itens estio presentes:

U auter fol designads coma o suter para correspondéncia, inclulndo-se seus detalhes de contato:

e-mail @ enderecs postal completo.
Todos o5 arquivas necessirics foram entregues:

Manuscrito

Incluir palavras-chave

Todas as guras (incluir legendas relevantes)

Todas as tabetas {Indulndo titulos, descricio, notas de rodapé)

Certifique-se de que todas citagSes de Aiguras e tabelas no bexto correspondemn aos arquives enviados
Arquives Suplemenbares (quands necessiris)

Consideracias adicionais

A gramatica e artografa foram verificadas

Tedas as referdnclas menclonadas na seclo Referéneias sBo citadas no bexto, & vice-versa

Fol abtida permisslo para uso de matedal protegido por direitos sdtorals de outras fonbes {Indulnds
& Intermet)

Fararm feitas declarapbes de confiitos de inteéresse relevantes

g paliticas da revista detalhadas nesbe quis foram revisadas,

Para mals infarmacies, visite ¢ nesso Centro de suporte,
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ANTES DE COMECAR

Par favar veja nossas phginas Inforrmativas sobre Etica na publicacho e Diretrizes Sticas para publicaco
em revistas clentificas.

Todos of autores devemn divulgar quaisquer relagies financeiras e pessoals com oulras pesscas
ou organizacles que possam influendar de forma inadequads (vids) seu trabalho. Exemplos de

ncials conflitos de inberesse incluerm am consulbar ropriedade de acies, hanordrios,
mﬂunﬁm de peritos remunerados, pedidos de patentes/in & subsidios ou outros tpos de

financiaments. Caso nfio hﬁ]ﬁ conflitos de |I'lti:|"lﬂi por ﬁ'l'il!ll" I'li:I:L'I.'h'll: Igsa: “Conflitos de inberesse:
nenhurm”, Mais Informacies.

# submissio de um manuscrite implica gque o trabalho desoito nBo fol publicads anteriormente

{exceto sob a forma de resumo ou como parbe de uma palesira ou tese académica publicada, ou
como pré-impresslo eletrbnica, consulte & seclo “Publicaclo miltipls, redundanke ou concorrente”™

de nossa politica de dica para mals Informagdes), que ndo estd sendo avallado para publicacho em
outro ligar, que sua publicagho fol aprovada por todos os autores e bécita ou explicitamente pelas
autoridades responsdvels onde o trabalho foi realizado & que, se aceits, ndo serd publicada em
outro lugar na resma forma, em inglés ou em qualguer outre idiorna, inclusive eletronicamente,
s o consentimento por escrito do detentor dos direitos subtorais. Para werificar & originalidade da
Fanuscritn, ehe pode ser verificado pelo servigo de detecclio de originalidade CrossCheck

Cada autor & chrigade & declarar sua contribuicle individual para o artigo: todos os autores devem
ber participado substandalmente da pesquisa e/ou da preparacio do artigo, de modo que o papel de
cada rn dos autores deve ser descrito. A afirmacio de que bodos o autores aprovaram a versBo final
do manuscrito deve ser verdadeira e incluida na Cover Letter aos editores.

Todos of autores devemn ber contribuide de forma substancis| em bodos o !-I:I.HH:H ﬁ!ﬁ.ﬂiﬂ:
(1) concepclo e delineamento do estuds, ou aquisiBo de dados, ou sndlise & Interpretsco de
dades, (2) escrita do artigo ou revisSo critica do conbeddo inbelectisal relevante, 1) aprovacia final
da versio & ser subrmetida.

Espera-se que of autores avaliern culdadosamente a lista & & ordern dos autores antes de submueter
seu manuscrito & que fornegam a lista definitiva de autores no momento da submissio. Qualquer
adicio, remogio ou rearranjo de nomes de sutores na lista de autoria deve ser felta somente antes
da aceitacio do manuscrito & somenbe s aprovade pelo editor da revista. Para solicitar tal alteragio,
o editor deve receber do autor para correspandéncia o seguinte: (&) o motive da rmudanca na lista de
autores e (b) confirmaco por escrito (e-mail, carta) de todos os autores concordando com & adiglo,
remoglo ou rearranjo. Mo caso de adiclio ou remoglio de autores, k=0 inclul & confirmagio do auter
adicionads ou remavida.

Somente em circunstdnclas excepcionals, o editor aceitard a adigls, supressio ou rurr:nﬂn- de
subores apds o manusorito ter side aceito. Enguanta o edibar estiver avaliando o publicagia
do manuscrits permanecerd suspensa. Se o manuscrito j4 tiver sido publicade -nn—i'm, qualguer
solicitagho aprovada pelo editor resultard em uma retificacio.

Um ensale clinico € definido como qualguer estudo de pesquisa que designe prospectivarmente
partidpantes humanos ou grupos de seres humanos & uma ou mals intervengies relacionadas
& sadde, para avallar ot efeltos dos desfechos de sabde. A= Inbervencdes relacionadas & sadde
incluem qualquer intervencdo reslizada para modificar um desfecho biemédics ou relacionado &

sadide (par exemplo, Mrmecos, procedimentas d trakamentos comportamenta
htu'uu{?;ﬂﬂ-u uﬁﬂ’mm e mu:lan;as nas pm de culdados). O= o5 de nliﬁ
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incluem qualsquer medidas blomédicas ou retacionadas & sadde abtidas em pacientes ou participantes,
incluinde medidas farmacocinéticas e eventos adversos,

De acorda com a posigio do International Committes of Medical Journal Editors (ICHIE]), & revista
nio sceitard os resultados publicados no mesrmo registro de ensajos clinicos no qual o registro
primaric s&ja uma publicaglio anterior se o= resultados publicades forem apresentados sob a farrma
de um breve resumo ou tabels estruturados (menos de 500 M&Hbﬂtﬁﬂtﬂrl dhn.lkrl:!ﬂdt
resultados em outras circunstinclas (por exemplo, reunifes de investidores) & desencorsjada & pode

impedir a aceltaclo do manuscrito, Os aubores devem divulgar em sua totalidade as publicaghes em
registros de resultados do mesmo trabalho cu relacionados a ele.

Falatos o= sngaios Siaioos

Ensaios controlados randomizados devem sar apresentados de acordo com af diretrizes CONSORT.
Ma submisilo do manuscrito, of aubores devem fornecer a lista de verificacio CONSORT acompanhada
de umn |l uxograma gue mostre o progresso dos pacienbes ao longo do ensale, incluinde recrutamenta,
inscrigho, randormizacho, remoclo e conduso, & uma descricho detalhada do procedimento de
randomizaco. A lista de verificaclo COMSORT & o modelo do Auxograma estio disponivels no
saguinte link: hitp://wwew.consort-staternent.org’. Acesse hitp://www.equator-network_org/ para
informaghes sobre as diretrizes & sarem seguidas na pesguisa em saide para esse Hpo de artigo.

de snsaios clnicos
A inclusoe em um registro pablico de ensalos dinicos & urna condiclo para & publicaclio de ensalas
elinicos nesta revists, de scordo com as recomendscies do Intemational Commithes of Madical foumal
Editors. O ensalos devem sar registrados no infcio ou antes da inclusio dos pacientes. O ndmero de
do enssie clinica deve ser inculds ns fim do resums do artlgs. Estudes Flliﬂ'l'l-'ll:l Gbsarva-
clonals (squeles em que a designaclo da intervenclo médica nBo estd & critéria do investigador) niia
exigirio reglstra.

Aphs & aceltache de urn artigo, o autores devem assinar o Journal Pubishing Agreameant (Acordo de
Publicacio de Artigo) (ver mals informacies sobre esse item) de forrma & atribulr & Sociedade Brasieira
de Pediatria (SBP) os direltos autorals do manuscrito e de quaisquer tabelas, llustragBes ou putro raterial
submetido para publicacho como parte do manuscrita (o “Artigo™) em todas as forrmas e midias (4
eonheddas ou desenvolvidas posteriarmente), em todo o mundo, em todos os idiomas, por toda a
duragio dos direitos autorals, efetivando-se a partir do momento em que o Artigo for scello para
publicsg®a. Um e-mall serd envisdo ac autor para correspondénda confirmands o recebirments do
maniscrito junto com o Journal Publishing Agreement ou um link para & verslo on-line desse scordo,

Direffos do Awlor
Como autor, vock (ou seu empregador ou instituiclio) tem certos dineitos de redso do seu trabalbo.
Mals Inforrmacies.

A Blsawiar apoid o compartilfumeants responsivel
Descubra como vock pode compartilhar sua pesquisa publicada nas revistas da Elsevier

Deve-s& identificar quem forneceu apole financeiro para & realizacio da pesquisa efou preparacio
do artigo & descrever brevemente o papel dofs) patrocinader{es), se houver, no delineaments do
estudo: na coleta, andlise e interpretaco de dados: na redacls do manuscrita: & na declsSio
de enviar o artigo para publicaciia. Se a fonte (ou fontes) de Ananciaments nio teve (ou tvaram) tal
partidpacin, is20 deve ser mencionado.

Esta revista & uma revista revisads por pares, de scessa aberto subsidlade pelo qual a Sodedade
Brasileira de Pediatria (SBP) arcs com a malor parte dos custos de publicacho da revists.

Autores de artiges subrmetidos & partic de 12 de setembro de 2018, que Sajam aceltos para publicagio
no Jornal de Pediatria, deverSa pagar uma taxa de publicacho & SBP a fim de contribulr com os custas
dtpuhl:ur;l.u-hmhmhm o rmanusoribo & ests revista, of subores concordarm corm efses banmos.

Valores
Se qualguer um dos autores for associado quite com a SBP: R$ 1.500,00 por manuscrito aceito
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Se nenhum dos autores for associado & SBP: BE 2.200,00 por manuscrito soelto

futor estrangeiro: USH 1.000,00 por manuscribs soeito.

Quands o manuscrito for scelt para publicaglo, os aubtores receberSo instrughes sobre a taxa de
publicaco. Para mals informagBes, por Favor, entre em contabs com assessoriadiped.com.br.

Dirsitos do usuario

A permissSo de relrso & definida pels seguinte licenca de usuirio Ainal:

Craative Commons Abtrbution-NonCommerda-NoDarvs (O BY-MC-AMD)

Para fins ndo comercials, permite que cutros distribuam e coplern o artigo, & o Incluam em wm
trabalha coletive (como uma antologia), desde que se dé crédita ac(s) sutor{es) & desde que no se

altere ou modifigue o artigo.

Eizmvier Campus

O Elsevier Publishing Campus (www. publishingcampus.com) & uma plataforrna on-line que oferece
palestras grakultas, treinamento Inberative e conselhos profissionals para apoid-lo na publicacko de
sua pesquisa. & seclo College of Skills ofersce midulos sobre cormo preparar, escrever & estruturar
seu artigo @ explica como o editores analizarfo o seu artigo quando el for submetide para publi-

caclo. Use etses recursos para garantic que sua publicaclo seja a methar possivel.

Idioma fuso & servicas de adicha)
Por favor, escreva o Seu texto em inghés de boa gualidade (o inglis americano & usado nesta revista).
s autores que sentirern necessidade de ediclo do manuscrito na lingua inglesa, para elirminar
possivels erros gramaticals ou ortogrificos de forma a atender & demanda do correto uso do
ingés clentMca, podem contratar o Servige de EdigBe da Lingua Inglesa disponivel no WebShap da
Elzpwinr.

Estudes envalvends paclentes ou voluntdrios requersm & aprovacle do comité de dtica & o
eonsentirments informado, que devemn ser documentados no artigo. Consentirmentos, permissdes e
desobrigagies pertinentes devern ser obtides sempre que urn aulor desajar incluir detalbes de casos
ou outras Informagies pessoais ou imagens de paclentes & de gualsquer outros individuos em urma
publicacko da Elsevier. Os consentimentos por escrito devem sar mantidos pelo autor & cipias dos
consantirmentos ou provas de gue tais consentimentos foram obtidos devern ser fornecidos & Elsevier
medisnte solicitacio. Para rmals infarmaches, reveja a Politica da Blsevier sobre o Uso de Imagens
ou Informaghes Pessoals de Paclentes ou Oulros Indhvidios. A menos que vocd tenha permissio por
escrito do paciente (ou, e for o case, dos parentes mais priximos cu tutores), os detalhes pesscals
de gualguer paciente incluide em gualquer parte do artigo & em gqualquer material complementar
(incluindo bodas &5 lustragdes & videos) devem ser removidos antes da submissdo.

Mosso sisterna de submissSo on-line & urm gula passo-a-passo dos procedimentos pars nserglo dos
detalhes do seu manuscrite & para o upload de seus arquives, O sistema converts os arquives de
seu artige &m um dnico anquive POF usads no processo de revisSo por pares (peer-review), Arguivos
editdvels (por exemple, Word, LaTeX) s8o necessdrios para cormpor Seu manuscrito para publicagis
Anal. Toda & correspondinca, indulnde a notificaglo da decisBo do Editor & os pedidos de revislo,
s80 enviados por e-mail,

Subymets say manuscrile
Par faver envie o seu manuscrito por melo do site hitps://www. editorialimanager. com,j pedistria,

PREPARACAD

Esta revista usa revislio duplo-cega, o que significa que as identidades dos sutores nSo sBo conhecidas
pelos revisores e wice-versa. Mais informagies estio disponivels em nosso sibe, Para facilitar o
processo, deve-s& incluir saparadarnente o seguinte:
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Pdgina e abertura (com detalhes do autor): deve indluir o tulo, os nomes dos autores, as afiliacBes,
os sgradecimentos e qualquer Declaragho de Interesse, ¢ o endereco completo do autor para
eorrespondéncia, inclulndo um endensgo de e-mail,

Manuscrito cego (sem detsthes do swlor): O corpo principal do artige {incluinde referéncias, figuras,
tabelas & quaisguer agradecimentos) nie deve Incluir nenhuma |dentificacloc, cormo of nomes ou

afliagBes dos autores.

Liss de Proveseadar de Texto

£ importante que o arqulvo seja salve no formats original do protessador de texts utilizado. O texta
deve estar em farmato de coluna Gnica. Mantenha o layout do texto o mais simples possivel. A maloria
dos chdiges de farmatacho serd removida & substituids no processarments do artigo. Em particular,
nio use as opgies do processador de texto paras justifcar bexto ou hifenizar palavras. Destagues como
negritn, ithlico, subserita, so ate. sar weados. Ao rar tabelas, se vock estiver
uﬁnm'm::.’-:u na ﬂﬁ.‘n’fﬁi’m ms urna grade ﬂr&“ cada tabels Individuskmente,
& n¥o uma grade para cada linha, Se nenhuma grade for utilizada, use & tabulaglo, & nlo espagos,
para aglinhar az oolunas, O texto aletrdnics deve ser I:I'Il:p-ll"ldtl de forma muite semelhanke 8o dos
manuscritos convencionals (veja também o Guie pars Publicar com & Blsevier). Obsarve que os
arguivos de origem das figuras, das tabelas e dos graficos serfio necessirios, independenternente se
wocd ird ermbubi-los ol nBo no bexts, Vils também a seclo sabre imagens eletrinicas.

Para avitar erros desnecessbrios, & aconselhdvel usar as fungles “verificaglo ortografica” e “verificacio
grarmatical” do seu processador de texts.

Subaiviclo - Seolhes afo numeradas

£ texto prindpal nos artigos originais deve conter a5 sequinbes secBes, Indicadas par urna legenda:
Introduclo, Métodos, Resultados e Discuss®o. As secies nos artigos de revisdo podem warlar
dependends do bipico tratado. Sugerimos que of autores incluarm uma breve introduclo, na gual
sles expliguem (da perspectiva da Wteratura médica) & importincla daguels revisSo para a pritica
da pedistria. NS0 & necessdro descrever como o dados foram selecionados & coletados. & seclo
de conclusbes deve correlackanar as idelas clpais da ravisia aplica clinica
rantends generalizaches dentro do escopo uﬂm sob |'-t-.-t:l:|-l:.“mI possivess aplicaches u

Introducdo
Indigue o objetivos do trabalho & forneca um und adequads, evitando uma svaliaclo
detalhads da | raé ou urm resume dos resultadas. uma ntrsduclio breve, incluinde ApenaL

referéncias estritaments relevantes para sublinhar a iImportinca do topico & para justificar o estudo.
Mo firn da Introducho, os objetives do estudo devem estar clararnente definidos.

Mabsriair & Méfdodios

Formeca detalhes suficlentes para viabilizar & reproduclo do trabalha. Métodos 14 publicadas devern
ser Indicadas por urna referéncia: apenas as modificagies relevantes devem ser descritas, Esta seclo
deve descrever a populaglo estudada, a amostra a ser analisada e os critérios de selecho; também

deve definir daramente as varldvels em estudo @ descrever detalhadamente o5 métodos estatisti-
cos empregados (Incluindo referfncias apropriadas sobre métodos estatisticos e software). Proce-

dimentos, produtos e equipamentos devemn ser descritos com detalhes suficientes para pesmnitic &
reproduclo do estudo. Deve ser inclulda uma declaracho relativa & aprovacho pelo cormité de ética de
pesquisa (ou equivalente) da instituicBo erm que o trabalbo fol realizads.

Hesitados

0% resultados do estudo devern ser apresentados de forma clara e objetiva, seguinde wma sequincia
Ibgica. As informagies contidas em tabelas ou figuras nio devem ser repetidas no texto. Use figuras
no lugar de tabelas para apresentar dados extenses.

Discussio

Os resultades devern ser Interpretados e comparados com dados publicados an

destacando o sspectos novas e Importantes do presenbe estudo. Devern-se discutir as implicagBes
dos resultados e as limitagies do estudo, bem como & necessidade de pesquisas adiclonais. As
eonclusfes deven ser apresentadas so fim da seglio Discusslo, levando em consideracho a Rnalidade
do trabalho. Relacione as concusies com os objetivas inlcials do estudo, evitando dedaracdes nbo
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embasadas pelos achados & dando & mesma énfase aos achados positivos & negatives que tenham
irmportincia clentifica similar. Se relevante, inclua recomendacies para novas pesguisas,

A phgina de sberturs deve conter as seguintes informacies: a) ttul condso e informative. Evite ber-
ras & sbreviakburas desnecessfics; avite também clas as bscal afou cldsde onde o trabalko fal
reslizads: b) tituls curtn com ndio mais de 50 carscteres, incluindo espacos, mostrado nos cabecalhos:
) momes dos subores (primeiro & ditimoe mome & inkdsis do melo) & o ORCID 10 O GRCID ID deve es-
tar na phgina de sbertura e, também, no perfil do EVISE de todos o autores. Para ls=o, o suboe deve
ir em Update your Details, camps ORCID. Se algum dos sutores nio tem ests D, deve registrar-se em
https:/farcid.org /register; d) grau acaddémics mals elevado dos autores; &) endereco de e-rmail de todas
o autores: ) ==& disponisel, URL o curricidum vitse eletrdnlco (“Curriculo Latbes” sutoras bra-
sileiros, ORCID ete.) g) contribulcho especifica de cada sutor para o estuda: k) declaraclo de conflitos de
interesse (escreva nada a dedarar ou divulgue explicitarmente quaisquer inberesses Ainanceiros ou outros
QUi possam causar constrangimento caso sejam revelsdes apds a publicaglo do artige); 1) Instituicio ou
sarvigs com o/a qual o trabalho estd associade pars indexacio no Index Medicus/MEDUME: {) norme, en-
, nlmero de telefone, nirmero de fax & e-mail do autor para conrespondiéncia; k) nome, &n

nirmero de telefone, nimero de fax e e-mail do autor encarregado do contato pré-publicagiio; I) fontes
de financiamento, ou nome de InstitulgBes cu empresas fornecedoras de equipamentos & maberials, se
aplicivel; m) contagemn de palavras do bexto principal, sem incdulr resimo, agradecimentos, referéncias,
tabelas & legendas para figuras; n) contagemn de palavras do resurmo; o) nirmero de tabelas & figuras.

Resumo

£ necessdrio wm resumo concss & factual. O resurmo deve indicar de forma breve o chietive da
pesquisa, s principais resultados e &s conclusdes mals Importantes, Um resumo & frequenternente
apresentado separadamente do artigo, por isso deve ser capaz de ser compreendido sozinhe, Por
esse motive, as referBncias devern ser evitadas, mas, se pecessdrio, cibe ofs) autor{es) & ano{s).
Abém dizso, abreviagies nio padriio ou incomuns devem ser evitadas, mas, se forem essenclais,
devemn ser definidas e sua primeira menglo no proprio resumo. O resumo niio deve ter maks de 250
palayras ou 1.400 caracteres. Ndo Indua palavras que possam identificar a instituiglo ou cidade onde
o estisde fol mlﬂaﬁﬂm facilitar a revislio cega. Todas as informagBes no resurmo devem refletir
enm precislio o con da artigo. O resume deve ser estruturado confarme descrito & seguir:

Resumo para artigos originais
Otjativor Detlarar por gue & esbuds fal inlcisdo @ as hipdteses iniciais. Defins com predsiis o objetive prin-

Iﬂpﬂﬂ:l estindo: Ipﬂﬂ!ﬂﬂ%ﬂlw mais relevantes devemn Ser listados. Método: Descrever
o desenho do estuds (se apropriado, indique se o estisdo & randormizads, cege, prospectiva, ete ), loeal (se
apropriada, descreva o nivel de atendimento, sbo & se prirdria, secundario cu tercibrio, dinica privads ou
instituicio plblica, ete), pacientes au parbidpantes {critérios de seleclio, ndmers de casos no inkdo & no
Anal do estudo ebz.], IMervensies (induem informagies emencials, coma métodes & duragia do estude)
iﬂ“ﬂﬂmrﬁﬂhﬂ miadir o= resultsdes. Rasuiados: Duuwu*mﬂud-unu&lmrﬂrtu,mln—
bervalos de conflanca e & significinca estatistica dos achados. Conclusdes: Descréver apenas condusdes
que reflebern o objetive do estudo & fundamentadas por suas descobertas. Discutie possives aplicsgbes
das descobertas, corn igual nfase em resulados posithvos & negatives de miérbo dentifico similar.

Resumo para artigos de revisdo

Objetivo: Explicar por que & revisdo fol realizada, indicando se & mesma se concentra em um falor espe-
clal, tal cormo eticlogia, prevenclo, disgndstico, tratarmento ou progndstico da doenca. Fonbes! Descrever
todas as fontes de e informagso, definindo bancos de dados & anos pesquisados. Indicar brevemente os
:Ht&l-usdtﬂ;lndﬂuﬂp:ﬁpt‘ll%ll“hqmlﬂﬂﬂhhmﬂmmmmdﬂ

Ipmq:uu achados guantiatives ou qualitatives. Conclusies: Indigue suas condusdes & sua
qﬂlu;i-u-:l mantends generalizagies dentro do escopo da assunto sob revisio.

Irmediatarmente &pds o resurno, forneca urm midximo de & palavras-chave, utilizando a ortografia
americana & evitando termos gerals ¢ plurals & midkiplos conceltos (evite, por exernpls, "), "de’). Use
poucas abrevisgies: apenas aquelas firmemente estabelecdas no campo de pesquisa podern ser
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asinlhidas Ezsas palsvras-chave serfo usadas pars fins de Indescscda. Por faver, utilize of barros listadas

no Medical Subject Headings (MeSH), disponiveis emn hitp:/wwwe.nlm.nih.gov/mesh/meshbome. hirnl.
fjusndo deseritores adequados nio estheerem disponfvels, novos termes podern ser utiizadas.,

Abreviaches
Saja moderado no wso de abrevia Todas as abreviacies devemn ser explicadas em sua primeirs
renglo no texto. As abreviagBes nio padrio no campo da pediatria devem ser definidas em uma nota
de rodapé a ser colocada na prirmeira pgina do artigo, Evite o uso de abreviagies no resumo; aguelas
que sBo inevitdvels no resums devern ser definidas em sua primeirs mengio, bem comoe na nota de
rodapé. Asssgure-se da consisténcla das abreviagies em todo o artigo.

Agradecimentos
Agrupe os agradecimentos em uma seclo separada a0 fim do artigo antes das referdnclas e, pertanto,

nio os inclua na pdgina de abertura, como urma nota de rodapé para o titulo ou de cubra forma.
Liste aqui o= Individuos que forneceram ajuda durante a pesquisa (por exemple, fornecends ajuda
linguistica, assistdncia escrita ou prova de leftura do artigo, ek ). Somente individuos ou Institui¢ies
que contribuiram significativamente para o estudo, mas nio slo qualificados para autoria, devem ser
mencionados. O individuos dtados nesta saclo devern concondar par escrito com a Induso de seus
AOMEs, Uma vez que o leitores podem Inferir o endosso das conclusies do estudo.

Farmatands s fantes de fnanciaments
Listar as fonkes de financamento usands & forma padriio para facilitar ¢ cumpriments dos reguisitos
do finandadar:

Financiamento: Esse trabalho recebeu financiaments do National Institutes of Health [nimeras
dos Amanclamentos ek, yyyy]: the Bill & Melinds Gabes Foundation, Seattle, WA [ndmero do
Ananciamento z=e]; & dos United States Institutes of Pesce [nimers do financiaments aasa].

Mo & necessdrio indulr descrigies detalbadas sobre o programa ou tipo de Ananclarments & prémios.
Quando & verba recebida & parte de um financlamento malor ou de outros recursos disponivels para
uma universidade, faculdade ou autra instituicso de pesquisa, cibe o nome do Instituts ou organtzacho
que fornecey o Ananciamento.

Sa& nenhurm Ananclamento fol fornecido para & pesquisa, inclua & seguinte frase:

Esta pesquisa ndo recebeu nenhurn fnanciaments especifico de agéndas de fAnanclamento dos
satores plblico, comercial ou sem Ans lucrativos.

Linidaaes
Shga a5 regras e convencies internacionaimente sceltas: use o sisterna internacional (51) de unidades.
S outras unidades forem menclonadas, fornega seu equivalente em SI.

Fhrmuiss mabeamdbicas

Por favor, cite equacies matemiticas como texto editdvel & nSio como Imagens, Apresente firmulas
simples de acords com o bexts normal sempre que possivel & use & barra obligua (/) em vez de uima
linha horizantal para pequenas termas fraclondrios, per exemplo, XY, Bm principlo, a5 varidvels deven
sar apresentadas em itélico. Potdncias de @ s8o frequenternente mals convenlenternante indicadas

exponenclal. Nurmere consecubivaments &l Sques LS a serem exibldas !ﬂﬁ-ﬁ'tllhl‘rﬂ:htt
do uﬂﬂu referidas explicitamente ne umm]ﬂ“ e equagtes

Motas de rodapd
Motas de rodapd nSo devern ser usadss, Brm vez disss, Incorpore as informacies relevantes no texte
principal.

Manipuiachs de
Embora seja aceito que os autores 48 vezes precisern manipular imagens para obter malor clareza,
& manipulacio para fins de dolo ow fraude serd wista como abuso ético dentifico & Serd tratada de
acordo. Para Imagens grificas, esta revista aplica a seguinte politica: nenhum recurse especifico
pode ser aprimorads, ohscurecida, movide, remavide ou introduzido em uma imagem. Os ajustes de
brilho, contraste ou equilibric de cores s¥o aceitdvels se, & enguants ndio obscurecerem ou eliminarem
qualguer informagle presente no original. O ajustes nSo linesres (por exemplo, alteracies nas
configuracies de gama) devem ser divulgados na legenda da figura.
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Imagens aletrimices

Povi foes Gurdie

+ Certifique-se de usar letras uniformes & dimensionamento de suas imagens originals.
Incorpore as fontes usadas se o aplicative formecer essa opgBo.

Prefira usar as seguintes fontes em suas (lustrapies: Arial, Courier, Times New Roman, Symbal ou
u=e fonbes similares.

Numere a3 [lustrapies de acordo com sua sequéncia no bexdts,

Use uma convenclio de nomeaclo Mgica para ssus arquivos de Imagens.

Fornega legendas para lustragdes separadamente.

Dimensione as llustracBes proximas ds dimensies desejadas da versho publicada.
Ervie cada Bustraglo como um arquivo separado.

& @

LI I

I.Ir::ﬂulu detalhade sobre imagens eletrdnicas estd disponivel.
& convidado a wisitar este site; alguns trechos das informagtes detalhadas sao
formecidos. agui.

Farimabos
Se 85 suas imagens eletrbnicas forem eriasdas em um aplicative do Microsoft Office (Word, PowerPoint,
!:n:ﬂ}l forneca “corme estd”™ no forrmate de docurnento original,

ente do aplicative ubllizado gue nde seja o Microsoft Office, guande sua imagem
lHJ"l!IIiﬂ far ﬂl‘ﬂ":!flﬂ-l utilze "Salvar comsa”™ ou converta uhuwum uim ﬂlﬂd:l-:ll"ltﬂ farmatas
(observe os requisitos de resoluclo para desenhos emn linha continua, melo-tom & combinacies de
desenho,/mek-tom destritos & saguir).
EPS {ou POF): Desenhos vetarials, incarporar todas as fonkes utiltzadas.
TIFF t{mﬁ: Fotografias ern cores au em tons de dnza (meks-tons), rmantesha um minkno de 00 dpi.
TIFF {ou JPEG): Desenha de linha de bitmap (plxels pretos e brances puros), manbenha um minime
de 1000 dpi.
TIFF {ou JPEG): Combinaches de linha de bitmap/mela-tem (colarido ou escals de cinza), mantenha
um minime de 500 dpl.

Por favor nao:

+ Forneca arguivoas Stimizades para o uss da btela (por exemple, GIF, BMFE, PICT, WPG): etses
farmatos tipicarmente tém um baixo ndmers de phoels @ urm conjunts limitado de cores;

+ Forneca arguivos com resoluclo multo balxa;

+ Envie graficos desproporcionalmente grandes para o conteddo.

Imagens Colorides

Par favor certifique-se de que o2 arquives de imagens estio em urm farmato sceltdvel (TIFF [ou JPEG),
EPS [ou PDF] ou arquivos do MS Ofice) & com a resolugho correta. Se, juntamente com o Seu artigo
scelto, vocd enviar Aguras de cor utilizdvels, & Elsevier assegurard, sem custo adicional, que essas
figuras aparecerio em cores (por exernplo, SclenceDirect & oulros sites).

nmmﬁmm:u oferece servigos de Bustraclo acs aulores gue estio se rando pars
enviar um nunmtlct, mas estio preocupados com & qualidade dai imagens qufmnpum:ﬁ o

artigo. O= experientes ilustradores da Elsevier podem preduzir imagens clentificas, técnicas e de
estilo médico, berm como urma garma completa de quadros, tabelas e grificos. O “poliments” da
imagem também estd disponivel: nossos llustradores trabalham suas Imagens & a5 aprimeram para
um padrio profissional. Visite o site para saber mals & respeito disss,

Lagandes de fguras

Certifique-se de gue cada figura tenha uma legenda, Formecs a= legendas separadarmente, niio
anexadas b= figuras. Uma legenda deve incluir um breve ttuls (nSo na figura em si) & uma descrigie
da Mustraglo. Mantenha o bexto curbo nas il Aamente ditas, mas expligue todos os
simbuodos ﬂnl:l'ﬁ'hl:ﬁu utllizades. straghes prog = -

Por favor, envie as tabelas comd bexto editdvel & ndo como IMmagem. As tabelas podem ser colocadas
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a0 lado do texto relevante no artigo, ou em piginas separadas no Am. Numere as tabalas de forma
consecutiva de acordo com sua ordem no texto e cologue as notas de tabels ababio do corpo da
mesma. Seja moderado no uso das tabelas, & assegure-se de gue os dados apresentados nas
resmas ndo duplicam os resultados descritos em outro lugar no artigo. Evibe usar grades verticals &
sombreamento nas odlulas da tabels.

Citsclio no texts
Certifque-se de que todas as referdncias citadas no texto tambeém estio presentes na lista de
referdncias (e vice-versa). Qualguer referénca citada no resumo deve ser fornecida na integra. Mo
recomendamos o uso de resultades nSo publicados & comunicagBes pessoais na lista de referéncias,
rmas eles podem ser menclonados no bexto, Se essas referdncias estiverem incluidas na lists de
referdnclas, elas devern seguir o estilo de referéncia padr¥o da revista & devem Inchulr uma substitulcio
da data de publicacio por *Resultados n¥o publicados” ou "Comunicagho pessoal”. & citaclo de urna
referéncia como In press implica que o itern fol aceito para publicagio.

Links de refersmncis

Malor exposiclo da pesquisa e revisSo por pares de alta qualidade s§o asseguradas por links
on-line &= fonbes dtadas. Para permitir-nos criar Bnks para servigos de resumos & indexaclio, como
Scopus, CrossRef & PubMed, assequre-se de que o2 dados fornecidos nas referéncias estdo cormetos.
Lembre-se que sobrenomes, titulos de revistas/livros, ano de publicacio e paginaclo incorretos
podemn irmpedir a criaclo de Mnks. Ao coplar referéncias, por faveor tenha culdado, porgue as mesmas
j& podem conter erres. O uso do DOl — ldentificador de objeto digital (Digital Object Identifier) &

encarajado.
Um DOl pode ser usado pars citar @ criar um Mok para artigos eletrinicos em que wm artigo estd
in-press e detalhes de o completa ainda ndo sSo conhecidos, mas o artigo estd disponivel

on-line. O DOI nunca muda, entdo vook pode usd-lo como um fink permanente para qualquer artigo
iletrdnbos.

Um exermplo de urma citaclo usando urn D01 para um artigo que ainda no fol publicads &: VanDecar
1.C, Russs R.M., James D.E., Ambeh W.B, Franke M. {2003). Asalsmic continuation of the Lesser
Antilles siab beneath northeastern Veneruels. Jowrnal of Geophysical Ressarch, hitps://daol.
org 10,1029/ 2001 IB000804 . Por faver, ohasrve que o formats dessas citagbes deve saguir o mesmo
estilo das dernals referéncias no manuscrito.

Raferénciss da Web

A URL cormpheta deve ser fornecida & a data em que a referénda fol acessada pela ditima vez. Qualguer
infarmacio adicional, sa conhecida (DO, nomes de autares, datas, referénda a urna publicacBo-fonte
etc.}, também deve ser fornecida. s referéncas da Web podemn ser listadas separadamente (par
exernplo, apés & lists de referdncias) sob umn titulo diferente, se desejado, au podern ser incluidas na
lista de referéncia_

Baferéncies de dados

Esta revista sugere gque woolk cite conjuntos de dados subjacentes ou relevantes &m Seu manscrite
citando-o% érm seu texto & incluinde uma referénca de dados am sua lista de referéncias, As referéncias
de dades devern inclulr os seguintes elementos: normels) do(s) autor{es], tide do conjunts de dados,
repositrio de dados, verslo (quands disponivel], ano & Identflcader persistente. Adiclone [conjunta
de dados] iImediatamente anbes da referéncia para que possamos identificd-la corretarmente como
uma referéncla de dades. O identificader [conjunto de dados) ndic aparecers no seu artige publicado.
Os usudrios do Mendeley Desktop podem faciimente instalar o estile de referéncla pars esta revista
clicande mo seguinte link: http://open.mendebey. com/ use-citatien-stylefornal-de-pediatria

Ao preparar seu manuscrito, vool poderd sslecionar esse estilo utilizands os plug-ins do Mendeley
para o Microsaft Word ou o LibreGffice.

Estilo de Referéncias
s referénelas devern sequir o estile Vancouver, também conhedde como o estile de Requisitos
Uniformes, fundamentads, em grande parte, em umn estilo do American Mational Standards Institute,
adaptads pets National Library of Medicine dos ELW (MLM) para suss bases de dades. O aubores



devemn consultar o Citing Medicing, o Guis de estilo da NLM pars autorss, sdifores & adilorss, pars
abber infarmagies sobre os formatos recomendados para uma varedade de tipos de referdncla. Os
subores também podem consultar exemplos de referénclas (hitp://wwelnimonib_gov/bed unifarm_
requirements. hirml), em uma lista de exemplos extraidos ou baseados no Citing Medicine para facil
uso geral: esses exemplos de referéncias =30 mantidos pela NLM. As referénclas devem ser nurmeradas
consecutivamente na ordem em que aparecerm no texto entre colchetes. Nio use numersclo
automdtics, natas de rodapé ou de pé de pigina para referdncias. Artiges nSo publicades aceltos pars
publicacho podem ser incluidos corno referéncias se o nome da revista estiver incluido, seguido de *in
press”. Observacbes & comunicacies pessoals ndo publicadas nSo devem ser citadas cormo referéndas:
s& for essencial para a compreensSo do artige, essa informaclo pode ser citada no bexto, seguida
pelas observacies entre parénbeses observacio nio publicada ou cormunicacio pessoal. Para rmals
infarrmacies, consulte o3 "Requisitos Uniforres para Manuscritos Submetidos a Revistas Blomédicas”,
dispanhvels am https:/fwww.neblaim.alh.gov/ pmc/artides PMCT142758,. Na sequinda, apresentarmas
alguns exemplos do modelo adotado pelo Jornal de Pediatria,

B revistas
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A Elsevier sceita material de video & sequéncias de snimacBo para apalar & aprirmorar suas pesquisas
clentificas. O autores gue tém arguivos de video ou animagcio que desejam enviar com seu artigo
=8a fortemente encorajades a incluir links pars estes dentra do corpo do artigo. Isso pode ser feito
da mesma maneira que wma fgura ou tabels referindo-se a0 conbedde de wideo ou animagcis e
rastranda no corpo do bexts onde sle deve ser colocado, Todos os arquives enviados devemn ser
dewidamente identificados de modo que 98 relacionem dirstsments corm o contedds do arquive de
video. Para garantir que seu video ou material de animaglio esteja aproprisdo para uso, por favor
fornega os arquives em um dos nossos farmates de arquive recomendades com urm tamanhe mdimse
total de 150 MB. Qualquer arquive dnico nlo deve exceder 50 MB. Ds arquivos de video & anirmacia
fornecidos serSo publicados on-line na wersSo eletrSnica do seu artigo nos produtos de web da
Elsevier, incluindo o SclenceDirect. Por favor forneca imagens estdticas com seus arquives: vocd
pode escolher qualquer quadro do video ou animagho ou faper uma imagern separada. Essa Imagem

estitica serd usads em ver de icones padrio, para personalizar o link para seus dades de video, Para
obter instrughes mals detalhadas, nossas phginas de instrugies de video.

Moka: uma vex que o vides & & animagloc nio podermn ser Incorporados & versSo impressa da revista,
por Favor forneca o texto para ambas as versdes eletrdnica & impresss para &= partes do artigo que
se referem a esse conbeddo,

Materials suplernentares, cormo tabelas, imagens e dlipes de som, peden ser publicados com seu artigo
para aprimori-lo. O3 ltens suplementares envisdas 8o publicados exatamente como <o recebidas
{arquives do Excel ou PowerPolnt aparecerSo dessa forrma on-line). Por favor, envhe seu material junto
enem o artigo e forneca uma legenda concica e descritiva para cada arquive suplementar. Se vocd

a fazer alteraches no rmaterial su kar durante qualguer etapa do processs, certifique-se
ﬁl‘lﬂﬂ:‘ wrr uqﬁ atualizada_ mumqmlm-' m'n'-u;i!-uq es &rmi tima vere8t anterio ,._'Eﬁn“,.r
desabilite 8 opclo “Controlar alteracies” nos arquivas do Microsoft Office, pols estas sparecerfio na
wersda publicada.

Esta revista incentiva e permite que vocd compartilhe dados que suporbern a publicsclo de sus
pesguiss onde for aproprisdo, & permibe gue vool interigue os dados com seus artigos publicados.
Dados de pesquisa referer-se acs resultados de observapies ou experimentsclo que validam os
schadas da pesquisa. Para facllitar & reprodutibilidade & o redso dos dados, ests revista Eambém o
incentiva & compartilhar seu software, codigo, modelos, algoritmos, protocolos, métodos & oulros
raterials dteis relacionadas com o pl‘aﬁj:t:

A saguilr 80 rmostradas vdriss man pelas quals vocd pode sssoclar dedos 8o seu artigo ou
fazer uma declaraclo sobre a disponibllidade de ssus dados so enviar ssu manuscritc. Se estiver
cormpartilhands dados de uma dessas maneiras, vocd & encorajads a citar oz dados em Seu manuscrits
& i lista de referdnclas. Consulbe a seclo “Referdnclas” para obber mals iInformagies sobre a citacls
de dadas. Para cbber mais Informagdes sobre o depdsito, compartilhaments & uso de dados de
pesguisa & outros materiais de pesquisa relevantes, visite a pigina de Dados de Pesquisa.

de dados
Sa disponibllizon e dados de pesquiss em urm repositdte de dados, é possivel vincular

=i artigo diretarmente a0 conjunts de dados. A Blsevier colabdra com urms Série de repositdrios
para vincular artigos no Scencelirect & repositdrios relevanbes, dando sos keltores aoesto & dados

subjacentes que thes dard urna melhor compreensio da pesquisa descrita,

Existern diferentes maneiras de vincular seus conjuntos de dados a0 seu artige. Quando disponivel,
vock pode wincular diretamente seu conjunto de dados ao seu artigo, fornecendo as informagies
relevantes no sisterns de subrnissfio_ Para mais InformagSes, visite a pigina de vinculacio de bancos
de dados.

Para o5 repositbrios de dades suportadas, um banner do repasiténo aparecerd autormaticarmente ac
lado do seu artige publicade no SclenceDirect.
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Aldm disso, vock pode vincular & dados ou entidades relevantes através de |dentificadores dentro
do testo de sew I"I'ﬂI'ILHI:'I'iI!IIl uwtilizsnde o !l:I:Li'II:l forrmato: Banos de Dados: oo |:|‘.'i|!|ll' ex., TAIR:
AT1G01020: CCOC: TI4053; PDB: 1%FN).

Data

Esta revista & compativel com o Mendeley Data, permitinde gue vock deposite er dsdos de
pesquiss {hdulru:ln-pfnd-:u.t bruktos ou |:||-|:|-|:.I'|'|||lu|=t||ﬂ"shr videas, 0%, Software, i#rﬁﬁ, protocolos

[ I'I'Iﬂll!llll!l!-} AEspciados &0 & ManLEcribs &M wm ﬂl:l-l!l!-l'l!-l!ll'kl de acesso aberbs i#‘lﬂ.‘lﬂ- Diurante
o processo de submissBo, depois de fazer o upload de seu manuscrito, wook terd a oportunidade
de fazer o upload de seus conjuntos de dades relevantes diretarnente para o Mendeley Data. Os
ennjuntos de dados serlo listados & estaro acessiveis diretamente sos leltores ao lade do seu artigo
publicada on-line.

Para mais inforrmaches, visite a pigina Mendeley Data para Revistas.

Declaracho e dados

Para promover & transparénca, encorajamos os autores a declarar a disponibilidade de seus dados
a0 submeter o artige. lsso pode ssr um requisits da instituicle de forents_ Caso saus dados no
estejam disponivels pars acesso ou nEo forem adequados para publicaclo, vock terd a oportunidade
de descrever o motive durante o processe de submissle, afirmande, por exemplo, que o dados da
pesquisa s8o confidenclais. A declaraclo aparecers com seu artigo publicade no SclenceDirect. Para
obter mals InformacBes, visite a pgina sobre declaracia de dados.

APOS A ACEITACAD

Dispanibiidade do artigo sceito
Ests revists disponibiliza os artigos on-line o mals rapidamente possivel apés a aceitacia. Um
identificador de objeto digital (DOl — Digital Object Identifler) & sssignado a seu artige, tarnando-o
totalmente citdvel & pesquisdvel por titulo, norme(s) do{s) autor{es) & o texts complets.

Um conjunto de provas (em argulves PDF) serd enviado por e-mall para o auter correspondente ou
um link serd fornecido ne e-mall para que o= sutores possam balxar o proprics arquivas. A Blsevier
agora fornece 805 aubtores provas em PDF que podem receber anotaghes: para |sso, vool precisard
fazer o download do programa Adobe Resder, versho 9 (ou posterior), A% InstrucBes sobre cormo fazer
anctagies nos arquivos PDF scompanharSo as provas [também fornecidas on-line). Os requisitos
axatos do sisternd w¥o farmecidos no Site da Adobe.

Se ndo desejar usar a funglo de anotagies em PDF, vocd pode listar as cormegBes (incluinde as
respastas so Formulifo de Consulta) & devolvé-las por e-mail. Par favor, liste suas correches citando
o nimers da linha. Se, por qualguer motive, isss ndo for possivel, margue as corregies & qualsguer
outros comentdrios (incluindo as respostas ao Formuldrio de consulta) em urna impressio de sus
prova, escanele as péginas & devolva-as por e-mail. Por favor, use esta prova apenas para verificar
a composiclo, edicla, integridade e exatidBo da texts, tabelas e fguras. Alterapfes significativas
no artihgo aceits para publicagho s6 serfo consideradas nesta etapa com permisslo do editor-chefe
da revista, Faremos todo o possivel para que seu artigo s&ja publicado com rapldez e precisio.
E importante garantic que todas as corre¢ies sejarn enviadas de volta para nés em urna Gnica
eomunicaclo: por faver, verifique atentamenbe antes de responder, pois a Incluslo de qualsguer
enrreches subsequentes nlo serd garantida. A reviedo é responsabilidade excusiva do aubor.

PERGUNTAS DOS AUTDORES

Visite o Centro de Apolo da Elsevier para encontrar as respostas de que vood precisa. Agul vool
encontrard tudo, desde Perguntas Frequentes até maneiras de entrar em contato,

Voo tarmbém pode verificar o status do seu artigo enviado ocu verificar quando seu artigo scelto serd
publicada.
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