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Resumo da Dissertacéo

Introducdo: a sindrome de Turner (ST) € uma condicdo genética caracterizada pela
monossomia total ou parcial do cromossomo X.

Objetivos: verificar as caracteristicas clinicas, citogenéticas e radioldgicas de pacientes
com ST diagnosticadas em dois Servicos de Genética Clinica de referéncia da regidao Sul
do Brasil.

Material e Métodos: a amostra foi constituida de pacientes diagnosticadas nos Servicos
de Genética Clinica da Universidade Federal de Ciéncias da Saude (UFCSPA)/Santa
Casa de Misericordia de Porto Alegre (SCMPA) e do Hospital Materno Infantil Presidente
Vargas (HMIPV), no periodo de 1975 a 2019. Para a coleta dos dados, realizou-se uma
revisdo dos seus prontuarios, com preenchimento de protocolo padréo. Os dados foram
inseridos em planilha do Excel 2013 e do software SPSS 2.0. Na analise, foram utilizados
os testes exato de Fisher bicaudado e o teste t de Student, consideraram-se valores de
P<0,05 como significativos.

Resultados: no total, 141 pacientes foram diagnosticadas com ST no periodo do estudo.
Das 59 avaliadas entre 1993 e 2019, a média de idade ao diagnéstico foi de 15,9 anos,
sendo que 40,7% possuiam mais de 13 anos. A maior parte delas foi encaminhada pela
Endocrinologia (42,4%) e possuia uma constituicAo cromossémica 45,X (40,7%). Os
achados clinicos mais observados foram baixa estatura (82,2%), unhas
hipoplasicas/hiperconvexas (61,2%), implantacdo baixa dos cabelos (52,1%) e cubito
valgo (45,8%). Nao houve diferenca quanto a presenca de baixa estatura (P=0,5943), ao
namero de dismorfias (P=0,143), as regides anatdbmicas acometidas (P=1,0000) e as
malformacdes identificadas através dos exames de imagem (P=1,0000) em relacdo a
existéncia ou ndo de uma constituicdo 45,X. Apenas 12% das pacientes haviam realizado

0 uso do hormdnio de crescimento e 43%, de estrogénios.



Concluséao: verificamos que no geral as pacientes com ST estdo sendo diagnosticadas
tardiamente, o que possui implicagbes bastante importantes sobre a sua avaliacéo,

manejo e tratamento.

Palavras-chave: Sindrome de Turner; Cromossomo X; Cari6tipo; Idade ao Diagnostico;

Caracteristicas Clinicas; Baixa Estatura; Tratamento.



Abstract

Introduction: Turner syndrome (TS) is a genetic condition characterized by total or partial
monosomy of the X chromosome.

Aim of study: to verify the clinical, cytogenetic and radiological characteristics of patients
with TS diagnosed in two reference Clinical Genetics Services from Southern region of
Brazil.

Materials and methods: the sample consisted of patients diagnosed at the Clinical
Genetics Services of the Universidade Federal de Ciéncias da Saude (UFCSPA)/Santa
Casa de Misericordia de Porto Alegre (SCMPA) and the Hospital Materno Infantil
Presidente Vargas (HMIPV), from 1975 to 2019. For data collection, a review of their
medical records was performed, with filling out of a standard protocol. The data were
entered into an Excel 2013 spreadsheet and SPSS 2.0 software. In the analysis, the two-
tailed Fisher's exact test and the Student's t test were used, and P values <0.05 were
considered significant.

Results: in total, 141 patients were diagnosed with TS during the study period. From the
59 evaluated between 1993 and 2019, their average age at diagnosis was 15.9 years, with
40.7% being over 13 years old. The major part of them (42.4%) were referred by the
Endocrinology and had a chromosomal constitution 45,X (40.7%). The most observed
clinical findings were short stature (82.2%), hypoplastic/hyperconvex nails (61.2%), low
hair implantation (52.1%) and cubitus valgus (45.8%). There was no difference regarding
the presence of short stature (P=0.5943), the number of dysmorphia (P=0.143), the
affected anatomical regions (P=1.0000) and the malformations identified through imaging
exams (P=1.0000) in relation to the existence or not of a constitution 45,X. Only 12% of

the patients had used growth hormone and 43% estrogens.



Conclusion: we found that in general patients with TS are being diagnosed late, which

has very important implications on their evaluation, management and treatment.

Keywords: Turner syndrome; X chromosome; Karyotype; Age at Diagnosis; Clinical

Features; Short Stature; Treatment.
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1. REFERENCIAL TEORICO

1.1 Fendtipo e Gendtipo na Sindrome de Turner

A sindrome de Turner (ST) ou sindrome de Ullrich-Turner € uma condi¢do genética
caracterizada por baixa estatura, hipogonadismo e pescoco alado. Ela foi descrita de
forma sistémica, em 1938, por Henry Turner. Contudo, desde de 1930 a condicdo ja era
conhecida através do relato do Dr. Otto Ullrich de uma menina com caracteristicas
sugestivas de ST. A partir de estudos genéticos envolvendo 0s cromossomos, a sindrome
foi associada em 1959 a monossomia (falta) de um cromossomo sexual (45,X) (Turner,
1938; Ulrich, 1930; Cui X e cols., 2018). A ST possui uma incidéncia de 1/2500
nascimentos do sexo feminino, sendo que a monossomia do cromossomo X esta presente
em cerca de 45% dos casos. Além desta constituicdo, 10-20% das pacientes apresentam
um isocromossomo do braco longo do cromossomo X [46,X,i(Xq)], decorrente de uma
perda do braco curto e duplicacdo do braco longo do cromossomo X. Outras alteracées
também estdo associadas a ST e incluem mosaicismos, envolvendo principalmente uma
linhagem 45,X associada a uma ou mais linhagens celulares adicionais, algumas das
quais podem conter dois cromossomos X normais ou um deles com alguma alteracao
estrutural (como o i(Xqg) descrito anteriormente, o cromossomo X em anel [r(X)] e a
delecdo de parte de braco curto do cromossomo X [del(Xp)] (Cui X e cols., 2018). Nos
estudos realizados no Brasil, a monossomia do cromossomo X foi encontrada em 40-60%
das pacientes com ST (Jung e cols., 2010; Araujo e cols., 2010; Miguel e cols., 2011).

Os mecanismos da ST indicam que a monossomia do cromossomo X ocorre
devido a erros no emparelhamento dos cromossomos sexuais nha meiose materna e

paterna. Por outro lado, as alteragcdes que geram 0 mosaicismo sao oriundas da nao
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disjuncdo cromossOmica nas primeiras divisbes do zigoto, ou da perda de partes
cromossOmicas durante a mitose. Evidéncias demonstram que nao existe uma
associagao entre a disjuncdo cromossOmica e a idade parental para a ocorréncia da ST.
Cabe salientar que a ST é a condicdo genética mais comum entre mulheres e se
caracteriza por ser a Unica monossomia compativel com a vida (Cui X e cols., 2018). As
dismorfias ou sinais clinicos da ST sdo varidveis, em que se destacam como mais

frequentes os seguintes, conforme a tabela abaixo:

Tabela 1. Frequéncia das dismorfias associadas a ST descrita em diferentes estudos.

Dismorfias Araujo e cols. Ibarra e Martinez
(2010) (2016)
(%) (%)
Hipoplasia ungueal 78,5 70
Palato ogival 16,6 -
Retrognatismo 4,7 -
Cubito valgo 22,4 70
Pregas epicantica 9,5
Nevos pigmentados - 50
Pescoco alado 33,3 25
Encurtamento do 4° metacarpo 30,9 -
Estrabismo - -
Pectus excavatum - -
Baixa implantacdo de cabelos 85,7 80
Baixa implantacédo de orelhas 19 -
Ptose palpebral - 11

Algumas dismorfias estdo associadas a haploinsuficiéncia do gene SHOX, como a
baixa estatura, alteracfes esqueléticas e anormalidades de boca e deficiéncias auditivas,
sendo que as meninas com baixa estatura necessitam de terapia com hormonio do
crescimento. Grande parte das pacientes com ST possui hipogonadismo
hipergonadotrofico, necessitando de terapia de reposicdo hormonal com esteroides
sexuais. Assim, a reposicdo com estrogénio € indicada com o intuito de induzir o

desenvolvimento puberal (Cui e cols., 2018; Backeljauw e Klein, 2019).
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Cabe salientar que na ST ha uma grande variabilidade fenotipica, podendo existir
meninas com a forma classica evidenciadas pelas principais dismorfias descritas, como
também aquelas que possuem poucas dismorfias; sendo assim, muitas vezes o
diagnoéstico de meninas e mulheres com a sindrome ocorre tardiamente e implica no
surgimento de complicagdes de varios sistemas organicos. Atualmente, as evidéncias
retratam que ndo ha um cariotipo e fenoétipo classico e que o diagndstico nem sempre é
evidente ou até mesmo quase inexistente, necessitando de uma avaliacdo clinica e
citogenética. Salienta-se que um dos sinais mais importantes é o déficit de crescimento
(Cui e cols., 2018). Em estudo brasileiro, evidenciou-se que uma em cada oito meninas
com baixa estatura e desenvolvimento neuropsicomotor adequado, encaminhadas a um
ambulatério de referéncia, apresentam diagnéstico de ST, o que corrobora com outros

trabalhos (Barros e cols., 2009).

1.2. Complicagdes da ST

As pacientes com ST possuem uma mortalidade trés vezes maior em relacéo a
pacientes que ndo possuem a doenca, devido a uma frequéncia elevada de doencas
cardiovasculares, bem como de doencas autoimunes e musculoesqueléticas (Marqui,

2015).
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1.2.1 Complica¢bdes Cardiovasculares

Os eventos cardiovasculares sdo um dos principais fatores fisicos na ST e
acometem em torno de 41% das pacientes com o diagnéstico. As pacientes com ST
possuem mais anormalidades cardiovasculares congénitas do que a populagdo sem a
sindrome. Entre elas, destacam-se a coarctacdo da aorta (CoA), a valvula adrtica
bicuspide (VAB) e o coragao esquerdo hipoplasico (Cobitt e cols., 2019; Prakash, 2019).

Noordman e cols. (2018), estimam que de 12-30% das pacientes com ST possuam
VAB e que 7-18%, CoA. Pacientes com VAB podem apresentar estenose e regurgitacéo
aorticas, sendo necessério o diagnostico precoce devido as complicagbes na
adolescéncia e na fase adulta. A CoA pode implicar na dissec¢do adrtica, sendo que
jovens com ST possuem um diametro adrtico menor e, geralmente, necessitam de uma
cirurgia aértica (Cui e cols., 2018). Estudos indicam uma associacao entre a VAB e a CoA
com a ocorréncia de certas dismorfias, como a presenca de linfedema e de aumento de
tecido no pescoco, em relacdo ao cariétipo, e sugerem que a monossomia do
cromossomo X (45,X) esteja relacionada com as complicagcdes cardiovasculares. Mas
cabe salientar que nesses estudos havia uma alta frequéncia de pacientes com o cariétipo
45,X (Gotzsche e cols., 1994; Loscalzo e cols., 2005;). Assim, h&a lacunas acerca da
relacdo entre as dismorfias e o cariotipo com a presenca de doencas cardiovasculares.
Em um estudo realizado nos Paises Baixos, ndo foi encontrada uma associacao entre o

cariotipo e as malformacdes cardiacas (Noordman e cols., 2018).
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1.2.2. Complicagbes Autoimunes

As pacientes com ST tém alto risco de desenvolvimento de doengas autoimunes,
sendo a mais comum a da tireoide. Estima-se que a disfuncao tireoidiana esteja presente
em mais de 30% das meninas com o diagndstico, em especial a tireoidite de Hashimoto.
Outras doencgas autoimunes podem estar presentes nessas pacientes, como a artrite
reumatoide, o vitiligo, o diabetes mellitus, a miastenia gravis e a doenca celiaca, sendo
gue em um estudo de coorte realizado com pacientes com ST foi encontrado uma
frequéncia de 5% desta Ultima doenca (Mortensen e cols, 2009). Acredita-se que a
monossomia do cromossomo X e suas variantes em mosaico exercam um efeito
permissivo. No entanto, nos estudos realizados ndo existe uma associagdo entre o
namero de células com a constituicdo 45,X e a disfuncdo tireoidiana. Portanto, o
acompanhamento através de exames laboratoriais acerca da funcéo tireoidiana é de

grande importancia em pacientes com o diagnéstico de ST (Dias, 2007).

1.2.3. Complicagdes musculoesqueléticas

As principais altera¢cdes musculoesqueléticas descritas na ST sdo o cubito valgo, o
encurtamento dos metacarpianos e dos metatarsianos (em especial os quartos), o palato
ogival, a micrognatia e as alteracdes da arcada dentaria. A desmineralizagdo € uma
caracteristica importante entre essas pacientes. Ha uma frequéncia maior de doencas
como osteoporose e fraturas Osseas, sendo observadas principalmente fraturas
envolvendo os metacarpos e o colo do fémur, sendo o risco maior em mulheres com mais

de 55 anos. Cerca de 16% das pacientes com ST apresentam alguma fratura 0ssea,
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sendo que metade dessas pacientes a apresentam com mais de 45 anos (Landin-

Wilhelmsen e cols., 1999).

1.2.4. Complicagdes no Desenvolvimento Neurolégico

As dismorfias fisicas na ST ja estdo bem relatadas, embora haja uma
heterogeneidade significativa entre as pacientes portadoras da sindrome. No que tange
ao funcionamento cognitivo, as pacientes com ST estdo dentro da faixa média. No
entanto, identifica-se que as meninas portadoras da sindrome possuem uma fraqueza
relativa em habilidades visuoespaciais, matematica e velocidade de processamento. Além
disso, podem ter déficits de funcionamento executivo, transtorno de déficit de atencéo e
hiperatividade e sintomas de ansiedade (Green e cols., 2015). Em um estudo
multicéntrico, realizado por Robinson e cols. (1990) com bebés nos Estados Unidos da
América, Canada e Reino Unido, verificou-se que no subgrupo com diagnéstico de ST foi
observado atraso nos dominios do desenvolvimento, especialmente no motor fino e na
habilidades de linguagem. Nas pacientes com ST, multiplos dominios no perfil
neuropsicolégico podem estar acometidos e essas meninas correm 0 risco de ter
diferentes déficits neuropsicologicos e socioemocionais que, por meio da interacao entre
si, podem gerar uma variabilidade do fendtipo neuropsicologico geral nestas pacientes
(Huta-Lee, 2019). Destacam-se 0s seguintes riscos neuropsicolégicos: velocidade de
processamento cerebral lenta, déficit no funcionamento executivo, atrasos de
desenvolvimento, fraqueza visual nas habilidades espaciais, depressdo, ansiedade,
déficits no planejamento motor, dificuldades de aprendizado e matematica, dentre outras.
Atualmente, protocolos sobre o0 manejo com pacientes com ST trazem a descricdo acerca

do seu quadro e identificam que interven¢des educacionais e emocionais sado importantes,
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devido as situacdes emocionais enfrentadas por elas, como o0 isolamento social, a

imaturidade e a ansiedade (Gravholt e cols., 2017).

1.3. Diagndstico e Tratamento

As anormalidades cromossdmicas em geral podem ser detectadas durante o
periodo pré-natal, através de métodos de diagndstico como caridtipo fetal através da
biopsia de vilosidades coribnicas ou a amniocentese. A ultrassonografia € um dos
métodos que possuem maior probabilidade de detectar a ST durante a gravidez. No
primeiro trimestre, pode ser observado um aumento da medida da transluscéncia nucal
em fetos com ST. Este achado ndo é exclusivo da sindrome, podendo também ser
observado nas trissomias autossémicas. No entanto, a presenca de higroma cistico, além
de sinais sugestivos de polidramnio, oligodramnio, retardo no crescimento, braquicefalia,
coarctacdo da aorta e anomalias renais, fazem a probabilidade do diagnéstico de ST
aumentar durante o pré-natal (Gravholt e cols., 2017).

O diagnéstico de ST inclui a identificacdo de caracteristicas fenotipicas e tem como
exame definitivo, o cariotipo. A constituicdo cromossdémica mais frequentemente
encontrada € a monossomia do cromossomo X (45,X), mas pode haver também a
presenca do isocromossomo do braco longo do X, mosaicismos, delec¢des do braco curto
do cromossomo X, cromossomo X em anel, dentre outros. Todos as pacientes com
suspeita de ST devem ter um padrao de cariétipo com analise de pelo menos 20 células,
conforme o College of Medical Genetics. Com isso, pode-se identificar pelo menos 10%
dos casos de mosaicismo no sangue, com uma confianga de 95% (Wolff e cols., 2010).

Caso haja uma forte suspeita de mosaicismo, mas que nao seja demonstrada no cariotipo

padrdo, podem-se incluir metafases adicionais, ou estudos de hibridizacdo in situ por
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fluorescéncia (FISH). Embora o cari6tipo do sangue seja o mais recomendado, uma
segunda alternativa sdo os fibroblastos da pele ou as células da mucosa (Hook e
Warburton, 2014). O cariétipo € recomendado em pacientes que apresentam sinais
tipicos, como retardo de crescimento, alterag6es endocrinoldgicas (como intolerancia a
glicose, diabetes mellitus tipo 2 e hipotireoidismo) hipertensédo arterial sistémica,
anormalidades hepaticas e gastrintestinais, além de oftalmolégicos (como miopia e
estrabismo), craniofaciais (alteracdes na boca e nas orelhas), cervicais, esqueléticas,
cardiovasculares e neurocognitivas (Gravholt e cols., 2017).

Na ST recomenda-se iniciar o tratamento com horménio do crescimento (GH) por
volta dos quatro a seis anos e preferencialmente antes dos treze, desde que haja
evidéncia de baixa estatura e crescimento deficiente durante pelo menos seis meses. A
oxandrolona pode ser utilizada a partir dos dez anos (Gravholt e cols., 2017). No Brasil, a
rede publica de saude disponibiliza tratamento com GH em pacientes que possuem 0
diagnoéstico de ST e que tenham idade minima de dois anos e idade 6ssea abaixo de
quatorze anos. No entanto, em um estudo brasileiro evidenciou-se um diagndstico tardio
entre as pacientes com ST, com uma média de idade de 11,8 anos, o que esta acima de
outros paises (Miguel e cols., 2011). Para o tratamento da baixa estatura, disponibiliza-se
somatropina injetavel, que é uma forma biossintética do GH, que em doses
suprafisioldgicas induz o crescimento nessas pacientes. Para inducdo puberal, utilizam-se

estrogénios conjugados e medroxiprogesterona (Ministério da Saude, 2013).
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3. OBJETIVOS

Verificar as caracteristicas clinicas, radiologicas e citogenéticas de pacientes com

Sindrome de Turner diagnosticadas em dois hospitais de referéncia no Sul do Brasil
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To verify the clinical and karyotypic characteristics of patients diagnosed
with Turner syndrome (TS) at a clinical genetics reference service in southern Brazil.
METHODS: This is a cross-sectional and retrospective study. The sample consisted of 59
patients with TS diagnosed at Clinical Genetic Services of the Universidade Federal de
Ciéncias da Saude (UFCSPA)/Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre (SCMPA) and
at Hospital Materno Infantil Presidente Vargas (HMIPV), from 1993 to 2019. A review of
their medical records was performed with filling of a standard protocol. RESULTS: The
average age of the patients at diagnosis was 15.9 years, and 40.7% were over 13 years
old. The major part of them (42.4%) were referred by the Endocrinology and had a
constitution 45,X (40.7%). The most common clinical findings were short stature (82.2%),
hypoplastic/hyperconvex nails (61.2%), low-set posterior hair implantation (52.1%) and
cubitus valgus (45.8%). There was no difference regarding the presence of short stature
(P=0.5943), number of dysmorphia (P=0.143), anatomical regions affected and
malformations identified by the imaging exams (P=1.0000) regarding the presence or not
of a constitution 45,X. Only 12% of the patients had used growth hormone and 43%
estrogen. CONCLUSION: we found that, in general, patients with TS are being diagnosed
late. This has important implications for your treatment. In addition, only a small portion of
the patients are undergoing further examination or evaluation, which appears to be leading
to an underdiagnosis of many abnormalities.

Keywords: Turner Syndrome; Genetic Diseases; Karyotype; Diagnostic techniques and

procedures; X chromosome.
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RESUMO

OBJETIVO: verificar as caracteristicas clinicas e cariotipicas de pacientes diagnosticadas
com sindrome de Turner (ST) em um servi¢o de referéncia de genética clinica do sul do
Brasil. METODOS: Este € um estudo transversal e retrospectivo. A amostra foi constituida
de 59 pacientes com ST diagnosticados nos Servicos de Genética Clinica da
Universidade Federal de Ciéncias da Saude (UFCSPA)/Santa Casa de MisericOrdia de
Porto Alegre (SCMPA) e do Hospital Materno Infantil Presidente Vargas (HMIPV), no
periodo de 1993 a 2019. Realizou-se uma revisdo dos seus prontuarios, com
preenchimento de um protocolo padrdo. RESULTADOS: A média de idade das pacientes
ao diagnéstico foi de 15,9 anos e 40,7% possuiam mais de 13 anos. A maior parte
(42,4%) veio encaminhada pela Endocrinologia e possuia uma constituicdo 45,X (40,7%).
Os achados clinicos mais comuns foram a baixa estatura (82,2%), as unhas
hipoplasicas/hiperconvexas (61,2%), a implantacdo baixa dos cabelos (52,1%) e o cubito
valgo (45,8%). Nao houve diferenca quanto a presenca de baixa estatura (P=0,5943), ao
namero de dismorfias (P=0,143), as regides anatdmicas acometidas e as malformacdes
identificadas através dos exames de imagem (P=1,0000) quanto a presenca ou nao de
uma constituicdo 45,X. Apenas 12% das pacientes fizeram uso do hormoénio de
crescimento e 43%, de estrogénios. CONCLUSAOQ: verificamos que no geral as pacientes
com ST estdo sendo diagnosticadas tardiamente. Isso possui importantes implicacdes
sobre o seu tratamento. Além disso, somente uma pequena por¢cdo das pacientes esta
sendo submetida a algum exame ou avaliacdo complementar, o0 que parece estar levando
a um subdiagnaostico de muitas alteragdes.

Palavras-chave: Sindrome de Turner; Doencas Genéticas Inatas; Cariotipo; Técnicas de

Diagnéstico e Procedimentos; Cromossomo X
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INTRODUCTION

Turner syndrome (TS), or Ullrich-Turner syndrome, is a genetic condition clinically
characterized by findings such as short stature, hypogonadism, and webbed neck, broad
thorax, and dysplastic nails.® It has an incidence of 1/2500 female births. Among the TS-
associated chromosomal constitutions, the most common is the X chromosome
monosomy, which is present in about 45% of cases. Another frequent abnormality is the
long arm isochromosome of the X chromosome (10-20% of cases), which occurs due to a
loss of the short arm and duplication of the X chromosome long arm. Other constitutions
consist of cases of mosaicism involving a 45,X lineage associated with one or more
additional cell lines, ring X chromosome, and short arm partial deletion of the X
chromosome.??3

Some clinical features are associated with SHOX gene haploinsufficiency, such as
short stature and skeletal anomalies, which can be treated with growth hormone. Patients
with TS usually also present hypergonadotropic hypogonadism due to ovarian failure and
require hormone replacement therapy with sex steroids.®> It is noteworthy that in TS
there may be a great variability of clinical findings, and there may be girls with the classic
form evidenced by the main dysmorphia already described, as well as those with few
findings. Thus, girls and women with the syndrome often may go unnoticed, presenting a
late diagnosis, that has important implications for her management and treatment. Growth
deficit without a known cause is considered one of the most important TS findings that
could draw attention to its diagnosis by performing karyotypic evaluation.*

Thus, the aim of this study was to verify the clinical and karyotypic characteristics of
patients diagnosed with TS in a reference service of clinical genetics in southern Brazil, in

order to identify findings that may assist mainly in their early diagnosis.
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METHODS

It is a cross-sectional and retrospective study. The sample consisted of 59 patients
diagnosed with TS at the Clinical Genetics Services of Universidade Federal de Ciéncias
da Saude (UFCSPA)/Santa Casa de Misericordia of Porto Alegre (SCMPA) and the
Presidente Vargas Maternal Infant Hospital (HMIPV), from 1993 to 2019. Patients with
records presenting incomplete clinical description were excluded. The study was approved
by the Ethics Committees of the UFCSPA (protocol number 2.230.086) and of HMIPV
(protocol number 2.326.171). This paper was written according to the guidelines for
reporting observational epidemiological studies (STROBE).

For data collection, a review of their records was performed by filling in a standard
protocol. Data collected consisted of age at diagnosis; reason and specialty of referral;
evaluation period; GTG-banding karyotype result performed from a peripheral blood
sample; dysmorphological physical examination with anthropometric measurements and
description of the dysmorphia and secondary sexual characteristics; use of growth
hormone and estrogen therapy, and presence of associated diseases and abnormalities
identified through complementary imaging examinations and expert assessments. Patients
were classified according to age at diagnosis: 0 to <2 years; 2 to 13 years, and >13 years.®
For this, we considered the starting ages recommended by the Ministry of Health (MS)
from Brazil for hormone treatments.® The evaluation period was divided between patients
attended between 1993 and before 2006, and between 2006 and 2019. As for karyotypes
results, the patients were separated into those with and without the chromosomal
constitution 45,X. The height and weight of the patients were evaluated using standard
growth curves for females.” Microcephaly was reported in relation to age (absolute
microcephaly) and height (relative or true microcephaly). To evaluate the body mass index

(BMI), we used the virtual calculator of the Virtual Health Library (VHL) - Primary Health
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Care (PHC) of the MS and, considering the age of the patient (child or adult). The patients
were classified according to BMI value in low, adequate or normal weight, overweight and

obesity (https://aps.bvs.br/apps/calculadoras/?page=7 and

https://aps.bvs.br/apps/calculadoras/?page=6). Dysmorphia were divided according to the

affected anatomical region.® The description of the secondary sexual characters followed
that described in Tanner's stages.® Malformations identified through complementary
imaging examinations and expert assessments were classified according to the body
system involved.

Data processing and analysis were performed using the softwares Microsoft® Excel
2013 and SPSS Statistics for Windows, version 2.0 (IBM Corp, Armonk, NI, USA). In the
analysis, we used the two-tailed Fisher exact test and the t-test for mean comparisons.

P<0,05 values were considered as significant.

RESULTS

The sample consisted of 59 patients, ranging in age from 1 month to 34 years
(mean of 15.9 years and median of 10.6 years). As for age, 16 patients (27.1%) were aged
from O to <2 years; 19 (32.2%) between 2 and 13 years, and 24 (40.7%) >13 years. It is
noteworthy that a significant number of patients already had >13 years old, i.e., they were
beyond the age indicated for treatment with growth hormone. As for referral, the major part
of the patients were referred by the Endocrinology (n=25 - 42.4%). Of the remaining, 11
(18.7%) came from Pediatrics, 10 (16.9%) from Gynecology, 5 (8.5%) from Neonatology, 4
(6.8%) from Genetics, 1 (1.7%) from Gastroenterology and 1 (1.7%) from Cardiology.
From the patients aged 0 to 13 years (n=35), only a small portion of them were referred by
pediatricians (25.7%). Thirty-two patients (54.2%) have already been referred with

suspicion of TS. Others have had secondary amenorrhea (n=7 - 11.9%), multiple
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malformations (n=4 - 6.8%), primary amenorrhea (n=3 - 5.1%) and growth retardation (n=3
- 5,1%). It is noteworthy that 1 patient (1.7%) was referred due to suspicion of an inborn
metabolism error. The evaluation period ranged from 1993 to 2019, and 45 patients
(76.3%) were attended between 1993 and before 2006 and 14 (23.7%) between 2006 and
2019. As for the chromosomal constitutions observed, the most common was 45,X (n=24 -
40.7%). Other included 45,X/46,X,i(X)(gq10) (n=4 - 6.8%), 45,X/46,X,r(X) (n=4 — 6.8%),
45,X/46,XX (n=3 - 5.1%), 46,X,del(Xq) (n=3 - 5.1%) and 46,X,del(Xp) (n=2 - 3.4%). The
total number of analyzed cells ranged from 18 to 116 (average of 29.7). Structural changes
of the X chromosome were observed in 27 cases (45.8%) and mosaicism in 26 (44.1%).

Short stature was present in 82.2% of the patients (Figure 1). In 5.4% of them, the
short stature was the only clinical finding evidenced and in 8.1% there was the description
of up 2 associated dysmorphia. From the patients with absolute microcephaly (27.7%),
none of them had true microcephaly (Figure 2). As for weight, the body mass index (BMI)
showed that 14.3% had overweight and 25.7% were obese (Figure 1). As for the
anatomical regions, the most affected were skin and phaneros (83.4%), limbs (70.8%) and
neck (53.1%) (Graphic 1). As for dysmorphia, the most frequently described on the
physical examination were hypoplastic/hyperconvex nails (61.2%), low hair posterior
implantation (52.1%) and cubitus valgus (45.8%) (Graphic 2). When comparing the
presence of short stature between patients with and without the constitution 45,X, we did
not find a significant difference (P=0.5943). Patients with or without constitution 45,X also
did not show a significant difference when comparing the number of dysmorphia per
patient (P=0.143). We did not find a significant association between the presence of short
stature and the occurrence of overweight/obesity (P=1.0000).

When comparing the affected anatomical regions of patients with and without

constitution 45,X, we did not observe a significant association between any of them.
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However, there appeared to be a tendency in relation to the involvement of eyes
(P=0.0595) and neck dysmorphia (P=0.0753) with the constitution 45,X. Analyzing the
dysmorphia lonely, we also did not verify an association.

As for treatment, from the 33 patients with indication for growth hormone use, only
12% did so, and for estrogen, only 43%. Fifteen patients from the total sample (25.9%)
were prepubescent. From the patients aged 212 years, most had Tanner P1 stage for
pubic hair (55%). The others presented P2 (15%), P3 (5%), P4 (10%) and P5 (15%). As
for breast development, a large number of patients (70%) was in stage M1 (from the
remaining, 6% was in M2, 12% in M3, 3% in M4 and 6% in M5).

As for malformations identified through imaging exams, 30.5% of the patients
presented alterations. These included neural tube defects (n=1), as well as cardiac (n=9),
musculoskeletal (n=2) and urinary tract abnormalities (n=3). We did not find a relationship
between the presence of these malformations and the chromosomal constitution 45,X
(P=1.0000).

It was noteworthy that only a small portion of the sample patients underwent some
additional examination or evaluation, including those that are part of the follow-up protocol
of patients with TS: 6.8% underwent head computed tomography scan, 3.4%
electroencephalogram, 8.5% skull radiography, 6.8% spine radiography, 33.9% hand and
wrist radiography, 22% echocardiography, 30.5% abdominal ultrasound, 1.6% abdominal
and pelvic computed tomography scan, and 25.4% pelvic ultrasound. As for the
evaluations, the cardiac was performed in only 13.6% of the patients, the endocrinological
in 10.2%, the otorhinolaryngological in 10.2%, ophthalmic in 6.8%, nephrological in 5%

and gynecological in 5%.



33

DISCUSSION

Rare diseases (RDs) are characterized by a wide diversity of signs and symptoms
and can be chronic, progressive, degenerative and even disabling, affecting the quality of
life of families and individuals. Their definition is associated with their frequency, so they
are defined as those affecting up to 1.3 people per 2,000 individuals, or 65 people per
100,000 individuals. It is noteworthy that more than 80% of them derive from genetic
causes, and among them is TS. In Brazil, there are guidelines for comprehensive care for
rare disease patients, allowing the organization of access to diagnostic and therapeutic
resources. Therefore, these patients with TS have a clinical protocol and therapeutic
guideline (PCDT) that establishes the diagnostic criteria and the management and
treatment algorithm.1°

As for the age of diagnosis, we found in our study that the average was higher than
that of a Brazilian study*! carried out in Sdo Paulo with an average of 12 years and also of
works performed in Europe.'?'® We also highlight that 40.7% of our sample was
diagnosed with more than 13 years old, which is in agreement with another study
conducted in southeastern Brazil, which found a frequency up to 70%.'* Thus, we found
that the diagnosis of TS is being made late, which makes impossible to perform important
treatments, such as the one with growth hormone that is recommended by the Healthy
Ministry (HM) from Brazil, as well as directly influence the evaluation and even prognosis
of patients, as it makes them not properly investigated, even following the PCDT protocol
and, consequently, may present complications resulting from abnormalities involving, for
example, internal organs, lack of investigation, as well as the detection of other
comorbidities. We emphasize the importance of pediatricians and health professionals

who treat children to pay attention to the possibility of girls who have short stature of
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undefined cause, regardless of having other associated dysmorphia, having TS. For
referrals, we noticed that only a small part of the patients were referred by pediatricians.®

From the referred patients, more than half of them had suspected TS, and
secondary amenorrhea was the main reason for referral. However, in other studies, short
stature is described as the main reason.'® This finding in our study corroborates the late
age of referral and diagnosis of these patients, suggesting that perhaps finding short
stature among girls may be undervalued, since non-physiological amenorrhea is a finding
present only in late adolescence and most of adulthood (excluding menopause).

In the literature, karyotype 45,X is the main chromosomal constitution described
among patients with TS (40-50%),%” a finding similar to that observed among our patients.
As for mosaicisms, they have variable frequencies, which usually oscillate from 9-56%.18
Fitting the finding in our study (44.1%), what we believe may be related to the average
number of cells analyzed, which in our case was 29.7 (the American College of Medical
Genetics recommends that all individuals with suspected TS should have a 20-cell
karyotype evaluated).!®

Structural alterations can be found in up to 31% of the patients, such as the
presence of the ring X chromosome and the deletion of the long arm of the X
chromosome.?° In our study, this result was found in 45.8% of the patients, and 6% had
chromosomal constitutions with mosaicism and presence of structural alterations. We
highlight in our sample the presence of patients with deletion of the short and long arm of
the X chromosome, and it has been established in the literature that the first abnormality is
associated with short stature and musculoskeletal alterations.?!

Short stature (SS) was present in 82.2% of our sample, but we found that there are
no differences between patients with or without chromosomal constitution 45,X in relation

to it and also in the occurrence of overweight/obesity, corroborating with another Egyptian
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study.?? In our study, 13.5% of the patients had up to two dysmorphia, including SS, so it is
important to highlight that it is the most characteristic finding of TS patients. In our study,
only 12% of the patients had performed the correct use of growth hormone, much lower
than the Albanian study?3, which identified it in 54.3% of the patients, showing the impact
that late diagnosis has over the treatment of patients with ST. Growth hormone treatment
in ST patients has been shown to be effective and is preferably indicated between 4-6
years of age and treatment initiation before 12-13 years.?*

We also did not find patients with true microcephaly, however, it is important to draw
attention because when taking into consideration only age (absolute microcephaly) we
have almost one third of patients with lower than expected head circumference, thus often
leading to a wrong diagnosis. Microcephaly is uncommon in TS, and only a few cases
have been reported in the literature.?®> As for body weight, our patients' BMI was higher
than that found in the Ukrainian national study?®, which found overweight in 13.8% and
obesity in 6.9% of patients. In our study, 14.3% and 25.7% of the patients were overweight
and obese, respectively. Points out the importance of having endocrinological and
nutritional follow-up of these patients, since the frequency of overweight and obesity is
higher in TS patients than in the general population.?’

As for phenotypic manifestations, low posterior hair implantation, cubitus valgus and
hyperconvex nails were the most frequently observed in our sample, meeting the findings
described in studies in both Mexico and Brazil.?2° The tendency in our study to have a
higher frequency of dysmorphia involving the eye and neck regions is noteworthy.
However, we did not find an association when comparing patients with or without a
chromosomal constitution 45,X in relation to the affected anatomical region and
dysmorphia. In the Brazilian study by Bispo et al.?° the researchers found a tendency that

patients with X-chromosome monosomy would have more severe phenotypes. However,
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the genotype-phenotype correlation of the dysmorphia described between patients with or
without chromosomal constitution 45,X is still incipient, which corroborates with our
findings.

In our study, it is also noteworthy that of the patients aged 12 years and older, 55%
were in Tanner P1 stage in relation to pubic hair and 70% in M1 in relation to breast
development, which matches the another finding found in our sample, in which only 43%
of the patients underwent estrogen therapy. This result is of concern, as non-treatment has
other important implications, including the development of osteoporosis.®® Thus, these
patients are either not being properly managed or are not adhering to the proposed
treatment.

TS is associated with several abnormalities that affect the organ systems.
Cardiovascular abnormalities are reported in 50% of adult and 30% of pediatric patients. In
our study, they were the most frequently found in imaging studies performed by patients,
which was consistent with previous reports.3%32 However, only 22% of patients underwent
an echocardiographic evaluation, which contrasts sharply with the established
recommendation that all patients with TS should perform this evaluation at the time of
diagnosis, as cardiovascular abnormalities are considered one of the main causes of
death among them.®® The complementary exams, such as hand and wrist radiography and
renal ultrasound, also had a low frequency of achievement in the sample (33.9% and
25.4%, respectively). It should be noted that these tests are also recommended for
patients with TS, and, for example, hand and wrist radiography is indicated by the MH
within the follow-up of patients with TS, i.e., there is a recommendation that the
examination be performed periodically. In addition, renal anomalies may be silent or
asymptomatic and may have the potential to lead to renal failure and even need for

transplantation.3*
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CONCLUSION

Thus, we conclude from our sample data that the largest proportion of TS patients
have a chromosomal constitution 45,X, which is in agreement with the literature, and that
they are being late diagnosed, often in adulthood. This has, as we have seen, important
implications over the growth hormone therapy and the estrogen use, which can lead to
severe complications, such as osteoporosis. In addition, screening and control
examinations of these patients, such as performance of echocardiography and abdominal
ultrasound, are being poorly made, leading to an underdiagnosis of abnormalities involving
internal organs, such as congenital heart diseases or renal malformations. This can have
important consequences, especially on the quality of life and even survival of these
patients. Therefore, awareness of the diagnosis and findings commonly observed in TS
may provide an early identification and better management of clinical conditions

associated.
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Figure 1. Height and weight presented by the patients from the sample. Patients represented by
the empty circle have a 45,X chromosomal constitution. The others (full circles) are cases with a
different constitution. The cases in that the circle is within the square are of patients who have

undergone treatment with growth hormone.
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Graphic 1. Frequency of dysmorphia presented by patients according to the anatomical region (in

%).
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5. CONCLUSOES

O presente estudo faz parte de dois projetos maiores intitulados “Estudos dos
aspectos etiolégicos e clinicos de pacientes portadores de doengas genéticas ou
sindromes malformativas atendidas no servico de Genética Clinica da
UFCSPA/CHSCPA” e “Estudo dos aspectos etiolégicos, clinicos e prognésticos de
pacientes atendidos nos Servigos de Genética Clinica e Medicina Fetal do Hospital
Materno Infantil Presidente Vargas”, aprovados pelos Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Ciéncias da Saude de Porto Alegre (UFCSPA) e do Hospital
Materno Infantil Presidente Vargas (HMIPV), Pareceres N° 2.230.086 e N° 2.326.171,
respectivamente. Deste projeto maior estdo sendo desenvolvidos outros trabalhos,
focando em diferentes aspectos relacionados a ST.

Nosso estudo traz informacdes relevantes que permitem melhor compreender o
perfil das pacientes com ST atendidas em nosso meio. Além disso, seus resultados
podem possibilitar melhorias no que tange ao diagndstico dessas pacientes atendidas,
bem como permitir que profissionais da saude conhegam melhor as caracteristicas das
ST Turner e possam assim atuar no reconhecimento, especialmente mais precoce, e
prevencao de possiveis complicacdes associadas a sindrome.

Os demais dados coletados deste projeto, como os resultados dos exames
laboratoriais e de imagem, os tratamentos e medicamentos utilizados (incluindo cirurgias)
e comorbidades associadas, continuardo sendo utilizados no intuito de realizar possiveis
associacg0Oes. Isto resultara em novos trabalhos, que contardo com a participacao de pos-
graduandos, bolsistas de iniciacdo cientifica e académicos pertencentes ao Grupo de

Genética Humana da UFCSPA.
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7. APENDICES

7.1. Artigo submetido relacionado a dissertagéo

“Diagnosticos de Enfermagem na sindrome de Turner”

Autores:
Mauricio Rouvel Nunes, Ana Paula Vanz, Simone Travi Canabarro, Rafael Fabiano

Machado Rosa

Artigo submetido para publicacdo na Revista Brasileira de Enfermagem
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RESUMO

Objetivo: Inferir diagnosticos de enfermagem a partir das condicbes clinicas
apresentadas pelas pacientes com sindrome de Turner (ST), conforme a taxonomia Il
NANDA-I. Método: Estudo transversal e retrospectivo. A amostra foi constituida por 59
pacientes com ST. Os dados foram extraidos dos seus prontuarios e submetidos a
inferéncia diagnostica pautados na taxonomia Il NANDA-I. Resultados: A constituicao
cromossOmica mais frequente foi a monossomia do cromossomo X (40,7%) e a média de
idade do diagndstico das pacientes foi de 15,9 anos (variou de 1 més a 34 anos). As
principais dismorfias descritas foram: baixa estatura, cubito valgo, pectus excavatum e
palato ogival. Os diagnosticos inferidos para a populacdo estudada foram isolamento
social, mobilidade fisica prejudicada, degluticdo prejudicada, baixa autoestima situacional
e padrdo respiratério ineficaz. Conclusdo: A determinacdo de diagndésticos de
enfermagem possibilita qualificar a assisténcia destas pacientes, a partir da determinacéo

de evidéncias no seu cuidado.

Descritores: Sindrome de Turner; Diagnostico de Enfermagem; Processo de
Enfermagem; Sinais e Sintomas; Genética.

Descriptors: Turner Syndrome; Nursing Diagnosis; Nursing Process; Signs and
Symptoms; Genetics.

Descriptores: Sindrome de Turner; Diagndéstico de Enfermeria; Proceso de Enfermeria;

Signos y Sintomas; Genética.

CORRESPONDING AUTHOR: Simone Travi Canabarro E-mail: simonet@ufcspa.edu.br
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INTRODUCAO

A sindrome de Turner (ST) ou de Ullrich-Turner caracteriza-se clinicamente por
baixa estatura, pescoc¢o alado e hipogonadismo. Foi descrita em 1938 por Henry Turner,
sendo que a sua base genética foi descoberta em 1959. A ST possui uma incidéncia de
1/2.500 nascimentos do sexo feminino, sendo que as constituicbes cromossomicas
associadas envolvem a monossomia completa ou parcial (principalmente envolvendo o
brago curto) do cromossomo X. Estas podem ocorrer de forma isolada, ou em mosaico
(envolvendo mais de uma linhagem celular)¥). Destaca-se que a ST € a Unica
monossomia cromossémica descrita como compativel com a vida®.

As dismorfias ou sinais clinicos na ST sao variaveis, sendo que a baixa estatura é
uma das caracteristicas mais marcantes, seguida da micrognatia, do palato ogival, do
cubito valgo, do atraso da idade Gssea, da hipoplasia ungueal, do térax largo (ou em
escudo), e das alteracdes renais e cardiacas®4. Contudo, o quadro clinico pode ser
sutil®. Além disso, as pacientes com ST possuem uma maior predisposicdo para a
ocorréncia de diversas comorbidades, tais como obesidade, hipotireoidismo, hipertensao
arterial e déficits no desenvolvimento intelectual e neuropsicomotor®,

Assim, faz-se necessaria a atuacao do enfermeiro no que tange ndo s6 ao cuidado
destas pacientes com ST como também na mitigacdo de possiveis complicacdes, atraves
do mapeamento da sua evolugdo, no intuito de reunir estratégias para uma abordagem
terapéutica adequada. O escopo dos cuidados aos pacientes que possuem doencas de
origem genética estd inserido na éarea denominada “enfermagem em genética e
genbmica”, que é de fundamental importancia na pratica assistencial do enfermeiro aos
pacientes portadores de doencas raras®. Conforme a International Society of Nurses in
Genetics (ISONG), esta € definida como a protecédo, a promocéao e a otimizacao da saude;

a prevencdo da doenca e de possiveis lesdes; o alivio do sofrimento por meio do
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diagndstico das respostas humanas; e a defesa, de forma pré-ativa, dos direitos dos
individuos, de suas familias e das comunidades sob cuidado(.

No Brasil, existem iniciativas acerca da disseminacdo do conhecimento de
enfermagem na genética e na gendmica, sendo estas respaldadas legalmente pelo
parecer n° 032 de 2011, do Conselho Regional de Enfermagem de S&o Paulo, que conclui
gue o enfermeiro pode atuar na area de genética, e pela Resolucdo de n° 468/2014 do
Conselho Federal de Enfermagem (COFEN), que estabelece diretrizes para a atuagao
privativa do enfermeiro dentro do aconselhamento genético no ambito da equipe de
enfermagem conforme formacé&o especifica para area®. A aplicabilidade da compreenséo
dos diagnosticos de enfermagem (DEs) na assisténcia realizada pelo enfermeiro com
conhecimento em genética e genbmica advém da necessidade dele prover um cuidado
integral que é pautado na promocédo da saude, por meio da comunicagdo com a familia e
0 paciente, bem como do apoio a decisbes terapéuticas e que envolvam a qualidade de
vida da familia dentro do seu contexto, atuando no gerenciamento dos quadros
sintomatoldgicos apresentados pelos pacientes portadores de condicdes genéticas®).

Assim como em outras doencas genéticas, a ST, por vezes, € pouco enfatizada
nos curriculos e na formacdo dos enfermeiros assistenciais, sendo que as informacgdes
voltadas para estes profissionais sdo pouco divulgadas. Estes se colocam frente ao
desafio de adquirir o conhecimento em genética e gendmica, com o intuito de realizar um
cuidado seguro baseado no raciocinio clinico, para que o mesmo sirva de alicerce aos
principais DEs e planeje, assim, a melhor forma de assisténcia ®. Apesar da ST néo ser
incomum, ainda existem lacunas na literatura acerca da assisténcia de enfermagem
sistematizada e no estudo das respostas humanas a condicédo de saude e ao processo de
vida de pacientes com esta condicdo, necessitando, portanto, de pesquisas de

enfermagem voltadas ao auxilio do julgamento clinico, por meio da determinacdo de
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diagnosticos de enfermagem, com a finalidade de auxiliar o profissional no processo

pratico do aconselhamento genético.

OBJETIVO
Inferir diagnosticos de enfermagem a partir das condi¢gbes clinicas apresentadas

pelas pacientes com ST, conforme a taxonomia || NANDA-I.

METODOS
Aspectos éticos

Este estudo foi aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Ciéncias da Saude de Porto Alegre (UFCSPA) e do Hospital Materno Infantil
Presidente Vargas (HMIPV), sendo respeitado todos os preceitos éticos e legais,
conforme preconiza a Resolucao 466/12, do Conselho Nacional de Saude. Ao proceder o
registro e analise dos dados, assegurou-se 0 anonimato das participantes.
Desenho, local do estudo e periodo

Estudo transversal e retrospectivo, realizado nos Servigos de Genética Clinica da
UFCSPA/Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre (SCMPA) e do HMIPV, entre janeiro
de 2018 e fevereiro de 2019.
Populacdo ou amostra; critérios de inclusédo ou excluséao

A amostra final foi constituida de 59 pacientes diagnosticadas com ST no periodo
de 1993 a 2019. O critério de exclusédo era a falta de uma descricdo completa dos dados

nos prontuarios. Contudo, ndo ocorreram perdas.
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Protocolo de estudo

O julgamento clinico para inferir os diagnosticos de enfermagem deu-se em duas
etapas: na primeira, foram elencadas as principais dismorfias descritas entre as pacientes
e realizou-se uma revisdo na literatura & procura de estudos que falassem sobre as
mesmas, tanto do ponto de vista de achado como de resposta humana a elas. Na
segunda etapa, realizou-se a identificagdo dos DEs associados as dismorfias com base
na Taxonomia NANDA-I, verificando-se a definicdo do titulo do diagnéstico e das
caracteristicas definidoras, além dos fatores relacionados e das condicbes associadas.
Analise dos resultados e estatistica

As variaveis analisadas foram idade e faixa etaria das pacientes, resultado do seu
exame de caridtipo e dismorfias descritas na sua avaliagdo clinica. Os resultados obtidos
foram expressos como média e frequéncia relativa, utilizando-se o pacote estatistico
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versao 18.0. O presente trabalho foi
escrito de acordo com as diretrizes para comunicacdo de estudos observacionais em

epidemiologia (STROBE).

RESULTADOS

A amostra foi constituida de 59 pacientes, sendo que delas 25,4% eram menores
de 2 anos de idade, 30,5% apresentavam entre 2 e 13 anos, e 40,7% 13 anos ou mais. A
sua idade média foi de 15,9 anos e a mediana, de 10,6 anos (variou de 1 més a 34 anos).
No que concerne ao resultado do exame de caribtipo das pacientes, o predominante foi a
monossomia do cromossomo X (45,X), observado em 40,7% dos casos. O restante
(59,3%) foi constituido de casos de mosaicismo e de alteragbes estruturais, sendo que

destas ultimas destacaram-se a delecdo do brago curto do cromossomo X [del(Xp)] (n=7)
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e 0 isocromossomo do braco longo do cromossomo X [i(Xq)] (n=6), conforme a ordem de
frequéncia na amostra.

No que tange as principais dismorfias encontradas no estudo, as mesmas
consistiram de baixa estatura (82,2%), cubito valgo (45,8%), pectus excavatum (14,6%) e
palato alto/ogival (36,7%). Outras dismorfias também presentes incluiram as unhas tipicas
(hipoplasicas/hiperconvexas) (61,2%), a baixa implantagc&o posterior do cabelo (52,1%), o
epicanto (16,3%) e o hipertelorismo mamario (22,9%), caracteristicas que fazem parte do
espectro clinico da ST, mas que possuem um menor impacto na qualidade de vida e nas
atividades de vida diaria dessas pacientes.

As dismorfias foram elencados dentro de 5 DEs, que envolveram os dominios do
conforto, da atividade/repouso, da nutricdo e da autopercepcao, e, de 5 agrupamentos de
classes, conforme a Taxonomia Il da NANDA-I. Neste ultimo, fez-se uso das principais
dismorfias descritas entre as pacientes: baixa estatura, cubito valgo, pectus excavatum e
palato ogival. Os DEs elencados foram: padrdo respiratorio ineficaz, mobilidade fisica
prejudicada, degluticdo prejudicada, baixa autoestima situacional e isolamento social,
como pode ser observado no Quadro 1.

Quadro 1. Relacao das dismorfias, condi¢cdes associadas, caracteristicas definidoras e

fatores relacionados com os diagndésticos de enfermagem (DESs) prioritarios identificados
na amostra, Porto Alegre, Rio Grande do Sul, Brasil, 2019

Dismorfias Condicdes Caracteristica Fatores DE*
Associadas* s definidoras* relacionados*
Baixa estatura - Alteracdes na - Doenca - Dificuldade para
aparéncia fisica - Sentir-se estabelecer Isolamento
- Alteracdo no diferente dos relacionamentos social
bem-estar outros




62

- Alteragao na - Redugéo na - Rigidez articular Mobilidade
Cubito Valgo integridade das amplitude de fisica
estruturas 6sseas movimentos prejudicada
- Restricbes
prescritas de
movimento
- Anormalidade da | - Pega ineficaz - Problema de Degluticao
orofaringe - Succao comportamento prejudicada
ineficaz alimentar
Palato ogival
- Desafio - Alteracdo da Baixa
- Prejuizo situacional ao imagem corporal autoestima
funcional préprio valor situacional
- Deformidade na - Fadiga da Padrao
Pectus excavatum parede toracica - Dispneia musculatura respiratério
- Prejuizo - Excurséo respiratoria ineficaz
musculoesquelétic toracica
0 alterada

DISCUSSAO

A ST é uma condi¢do genética que acomete apenas mulheres, sendo considerada

uma sindrome rara. Atualmente, as evidéncias demonstram que pode haver uma grande

variabilidade nas manifestacbes clinicas destas pacientes,

tornando a suspeita

diagnostica ndo tédo evidente. Por isso, a importancia da sua avaliacdo clinica e

citogenética®®. Em trabalho realizado no Brasil®?, identificou-se que a constituicdo 45,X

observada ao exame de cariotipo esta presente entre 40-60% das pacientes, seguida do

mosaicismo e de altera¢cGes estruturais, 0 que é concordante com os achados do nosso

estudo.




63

No Brasil, a média de idade do diagnostico das pacientes com ST € por volta dos
12 anos, sendo que metade delas sdo identificadas entre os 12 e os 18 anos®?. Em
nosso estudo, a média de idade do diagnéstico foi de 15,9 anos e a mediana de 10,6
anos, evidenciado que as pacientes estao sendo diagnosticadas tardiamente. Esta média
de idade estéa acima daquela descrita em um estudo ucraniano recente, que encontrou um
valor de 9,3 anos® e do recomendado as pacientes com ST, conforme o protocolo clinico
e as diretrizes terapéuticas relacionadas do Ministério da Saude, que recomenda o
diagndstico entre 2 e 12 de idade®. Sendo assim, o diagnéstico tardio possui
importantes implicacdes, como atraso na indugdo da puberdade, visto que essas
pacientes muito frequentemente necessitam de terapia com estrogénios para o
desenvolvimento dos caracteres sexuais secundarios, no inicio da terapia com
somatropina, ou horménio do crescimento, que segundo metandlise realizada por Baxter
e colaboradores™®® possui impacto significativo na qualidade de vida e na estatura adulta
dessas pacientes. Cabe salientar que a dificuldade do diagndéstico precoce parece advir
de determinantes socioeconémicos, de déficits de crescimento menos acentuados e de
auséncia de alteracdes fisicas (como dismorfias) evidentes.

No que tange as alteracBes corporais, a baixa estatura é o sinal clinico mais
comum na ST, observado em 95-100% das pacientes. Ela estd relacionada a
haploinsuficiéncia do gene SHOX®%. Em nossa amostra, a sua frequéncia foi de 82,2%.
Em relacéo a outras dismorfias, destaca-se o palato ogival e o cubito valgo, que em nosso
estudo foram mais comumente descritos do que no outro trabalho também realizado na
América Latina®), salientando que o pectus excavatum que teve uma frequéncia relativa
de 14,7% em nossa amostra néo foi descrito nesse estudo latino-americano(6),

Diante do exposto, € necessario compreender o0 impacto que essa condi¢do implica

na vida dessas pacientes. Assim, torna-se fundamental a congruéncia de uma equipe
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multiprofissional voltada no acompanhamento em longo prazo a esses individuos, pois
possuem uma condi¢cdo crénica de saude. Com advento dos estudos em gendmica,
houve uma melhoria na identificacdo de riscos, rastreio e diagndsticos de doencgas, bem
como otimizagéo da terapéutica. O enfermeiro, ao incorporar o conhecimento da genética
e da gendbmica em sua pratica, possibilita um cuidado pautado na qualidade de vida do
paciente e incorpora 0s avangos tecnoldgicos na sua assisténcia®”).

A interacdo entre a enfermagem com a genética e a genbmica nasce em uma
abordagem no qual elas fornecem ao cuidado uma nova especialidade, uma nova
tecnologia e uma novo olhar ao cuidar dos pacientes. Além disso, a ciéncia da
enfermagem acrescenta visbes de mundo e perspectivas diferentes, lidando com
respostas humanas as condi¢des de saude e defendendo os direitos dos pacientes na era
em que as informacdes genéticas influenciam fortemente as decises em salde(®).
Assim, a partir do julgamento clinico do enfermeiro a partir das dismorfias apresentadas
pelas pacientes, pdde-se identificar possiveis DEs para amostra estudada.

A baixa estatura é um importante achado clinico entre as pacientes com ST e
possui uma importante repercussdo psicossocial dentro dos contextos de vida. No
trabalho realizado por pesquisadores americanos®®, os autores discorrem que as
pacientes com ST possuem uma rede de apoio social mais fragil quando comparadas as
demais mulheres, bem como possuem relacionamentos menos duradouros, e retratam
gue a baixa estatura possui um grande impacto no relacionamento interpessoal,
resultando em rejeicdo no meio social e alteragcdes de personalidade. Assim, para as
pacientes com baixa estatura, que foi o achado mais frequentemente observado em
nosso estudo, elencou-se o diagndstico prioritario de “isolamento social”, substanciado

pelas caracteristicas definidoras: doenca e sentir-se diferente dos outros, relacionado a
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dificuldades de estabelecer relacionamentos, pautados nas alteracbes de bem-estar e na
aparéncia fisica como condi¢fes associadas.

O cubito valgo é um desvio para fora do antebragco em extensdo que pode exigir
até tratamentos cirurgicos devido a razdes estéticas. No entanto, héa casos na literatura de
pacientes com ST que desenvolvem limitagcbes funcionais e paralisia do nervo ulnar
secundérias a ele. A neuropatia ulnar ocorre quando ha compresséo do nervo de mesmo
nome, ocasionando dorméncia, formigamento e fraqueza. Essa € uma condi¢cdo crbnica
gue necessita, muitas vezes, de intervencdo cirdrgica. Ademais, essas pacientes
possuem uma diminuicdo na mobilidade do membro e necessitam de reabilitacdo
motora®?. Assim, definiu-se o DE “mobilidade fisica prejudicada” para esta dismorfia,
pautado na sua caracteristica definidora: reducdo da amplitude dos movimentos,
relacionado a rigidez articular e tendo como condi¢cdo clinica associada, baseada no
diagndstico médico, as alteracdes na integridade das estruturas 6sseas e na restricdo
prescrita de movimentos.

Anormalidades na orofaringe séo frequentes entre as pacientes com ST, sendo que
o palato em forma de ogiva ou alto tem importante fungdo articulatéria, pois o palato duro
€ parte integrante do sistema estomatognatico e participa nas funcbes de degluticédo, de
succao, de mastigacdo e de fonoarticulagéo, possuindo impacto significativo na qualidade
de vida dessas pacientes®). O DE “degluticdo prejudicada”, que é definidko como o
“funcionamento anormal do mecanismo de degluticdo associado a déficits nas estruturas
ou fungdo oral, faringea ou esofagica”, foi substanciado com as caracteristicas
definidoras: pega e succao ineficazes, relacionados a problemas de comportamento
alimentar, tendo como condi¢cdo médica associada a anormalidade da orofaringe.

Ademais, essas pacientes, devido a sua gama de possiveis alteracdes fisicas,

podem apresentar uma predisposicdo a dificuldades de alteracdes sociais, que
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repercutem negativamente no bem-estar, como evidenciado pela revisdo de
pesquisadores britanicos?. Assim, foi elencado o DE “baixa autoestima situacional”, que
é definido como o “desenvolvimento de percepgéo negativa sobre o seu préprio valor em
resposta a uma situagdo atual”’, presente no dominio da autopercepcdo, a partir das
caracteristicas definidoras: desafio situacional ao proprio valor, relacionado a alteracao da
imagem corporal, pautado na condi¢ao associada de prejuizo funcional.

Para a dismorfia pectus excavatum foram identificadas as caracteristicas
definidoras dispneia e excursdo toracica alterada, com o fator relacionado fadiga da
musculatura acessoria a partir das condi¢cdes associadas, que sdo evidéncias médicas,
além de deformidade na parede toracica e prejuizo musculo esquelético. O pectus
excavatum é uma alteracdo do térax caracterizada por depressdo do esterno e das
cartilagens costais anteriores. A maioria das pacientes que apresenta este achado é
assintomatica; no entanto, no inicio da puberdade muitas vezes surgem queixas de
dispneia e de cansaco aos esforcos, podendo estar relacionadas a problemas
cardiovasculares, como diminuicdo do volume do ventriculo direito®®. A diminuicdo da
funcdo pulmonar ainda é controversa na literatura. Contudo, ha evidéncia de pacientes
com ST apresentando testes de funcdo pulmonar diminuidos®4. No estudo multicéntrico
realizado na américa do Norte evidenciou-se que 62,1% dos pacientes com pectus
excavatum possuiam falta de ar®®. Assim sendo, o DE prioritario para as caracteristicas
definidoras e o fator relacionado foi “padrao respiratério ineficaz”, visto que o processo de
ventilacdo nesses pacientes pode, em casos mais graves e com progressao, estar

prejudicado.
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LimitagOes do estudo
Uma limitagdo do estudo foi a auséncia de alguns dados complementares
presentes nos prontuarios das pacientes, sendo que nestes casos foram utilizadas

informacdes secundarias presentes na literatura acerca da tematica.

Contribuicfes para area de enfermagem

O estudo pode favorecer o desenvolvimento de novas pesquisas dentro da area da
enfermagem em genética e genbmica. Os avan¢os das tecnologias em saude, em
particular da genética e gen6Gmica, permitem vislumbrar perspectivas futuras de um
cuidado cada vez mais individualizado e personalizado. Por se tratar de uma nova
competéncia na préatica da enfermagem que estd em ascensao isso poderd auxiliar na
elaboracdo de protocolos assistenciais a serem aplicados em pacientes portadores de

doencas raras, bem como prover um cuidado individualizado dos mesmos.

CONCLUSAO

Os DEs “isolamento social’”, “mobilidade fisica prejudicada”, “degluticdo
prejudicada”, “baixa autoestima situacional” e “padrdo respiratério ineficaz” foram
elencados a partir das dismorfias identificadas na amostra estudada, o que corrobora em

muito para a assisténcia da enfermagem as pacientes com ST.
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INSTRUGOES AOS AUTORES

POLITICA EDITORIAL

CATEGORIAS DE MANUSCRITOS

PREPARO DOS MANUSCRITOS

PROCESSO DE SUBMISSAO DO MANUSCRITO

PROCESSO DE AVALIACAO DE MANUSCRITOS

REVISAO TECNICA DE LINGUA PORTUGUESA E TRADUCAO DOS
MANUSCRITOS

7. TAXAS DE AVALIACAO E DE EDITORACAO

N

. POLITICA EDITORIAL

A REBEntem a missdo de divulgar a Ciéncia da Enfermagem e da
Saude. Aceita manuscritos nos idiomas portugués, inglés e espanhol. E
publicada somente na versao eletrbnica por meio de fasciculos regulares e
numeros tematicos.

Manuscritos redigidos em portugués ou espanhol, deverao ser traduzidos para o
inglés em sua versao final.

Os manuscritos devem destinar-se exclusivamente a REBEn, ndo sendo
permitida sua submissao simultanea a outro(s) periédico(s).

Declaracio sobre Etica e Integridade em Pesquisa

Para a publicacdo, a REBEn considera condicdo sine qua non que o0s
manuscritos submetidos tenham cumprido as diretrizes ético-legais que
envolvem a elaboracado de trabalhos académicos e/ou técnico-cientificos e a
pesquisa com seres humanos ou com animais.

Em se tratando de pesquisa envolvendo seres humanos, e atendendo o disposto
na Resolugao CNS n° 466/2012
(http://aplicacao.saude.gov.br/plataformabrasil/login.jsf), o(s) autor(es) deve(m)
mencionar no manuscrito, a aprovacdo do projeto por Comité de FEtica
reconhecido pela Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa, do Conselho
Nacional de Saude (CONEP-CNS), ou por érgao equivalente, quando tiver sido
executada em outro pais.

A REBEnN adota a exigéncia da Organizacdo Mundial da Saude e do Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas de registro prévio dos ensaios
clinicos (estudos experimentais randomizados) em plataforma que atenda os
critérios elaborados por estas duas organizagdes (Registro Brasileiro de Ensaios
Clinicos — REBEC (http://www.ensaiosclinicos.gov.br/)

Na pesquisa experimental, envolvendo animais, deve ser respeitada a Lei n°
11.794, de 8 de outubro de 2008, que regulamenta o inciso VII do §1° do Art. 225
da Constituicao Federal, estabelecendo procedimentos para o uso cientifico de
animais; e as normas estabelecidas no Guide for the Care and Use of Laboratory
Animals(Institute of Laboratory Animal Resources, National Academy of
Sciences, Washington, D.C., Estados Unidos), de 1996, e nos Principios Eticos
na Experimentacdo Animal (Colégio Brasileiro de Experimentacdao Animal —
COBEA, disponivel em: www.cobea.org.br), de 1991. Estas informac¢des devem
constar no meétodo de acordo com a recomendacdo do ARRIVE
(https://www.nc3rs.org.uk/arrive-quidelines)

A REBEN apoia as Recomendacbes para a Conducgdo, Relatério, Edicao e
Publicagéo de Trabalhos Académicos em Revistas Médicas (Recommendations
for the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals), do Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas
(International Committee of Medical Journal Editors). Essas recomendagdes,




relativas a integridade e padrdes éticos na conducao e no relatorio de pesquisas,
estao disponiveis na URL http://www.icmje.org/urm_main.html.

Apoia, também, os padrdes internacionais para publicacdo de pesquisa
responsavel, desenvolvidos pelo COPE (Committee on Publication Ethics) e
destinados a editores e autores (disponiveis
em: _http:/publicationethics.org/international-standards-editors-and-authors)
Conceitos, ideias ou opinides emitidos nos manuscritos, bem como a
procedéncia e exatiddo das citagdes neles contidas, sdo de inteira
responsabilidade do(s) autor(es).

A Revista Brasileira de Enfermagem adota o sistema lthenticate para
identificacdo de plagiarismo. Praticas que ferem a integridade cientifica como
plagio e autoplagio serdo levadas para avaliagdo do Conselho Editorial para
decisao das penalidades como: suspensao de publicar no periédico por periodo
determinado pelo Conselho Editorial. Os autores serdo imediatamente
comunicados de todas as etapas deste processo.

2. CATEGORIAS DE MANUSCRITOS

Tipos de artigos considerados:

Editorial: texto sobre assunto de interesse para o0 momento histérico ou a
producao do conhecimento veiculada a um determinado fasciculo, com possivel
repercussao Enfermagem e Saude. Pode conter até duas (2) paginas, incluindo
até 4 referéncias, quando houver.

Artigos originais: estudos que agreguem informacgdes novas para a area da
Enfermagem e da Saude. Estdo incluidos nesta categoria: ensaios clinicos
randomizados, estudos de caso-controle, coorte, prevaléncia, incidéncia,
estudos de acuracia, estudo de caso e estudos qualitativos. Os artigos originais
devem conter um maximo de quinze (15) paginas, incluindo resumos € no
maximo 50 referéncias e até 7 autores.

Os autores devem adotar as diretrizes do https://www.equator-network.org/ para
escrever todo o tipo de artigo. E obrigatério indicar no método em “desenho do
estudo” qual instrumento do Equator foi utilizado para nortear a metodologia. O
nao cumprimento dessa norma levara ao arquivamento do manuscrito.
Revisao: utiliza métodos sistematicos e critérios explicitos para identificar,
selecionar e avaliar criticamente pesquisas relevantes, e para coletar e analisar
dados dos estudos incluidos na revisédo. Estao incluidos nesta categoria: revisao
sistematica com e sem meta-analises, reviséo integrativa e Scoping Review. As
revisdes devem conter um maximo de vinte (20) paginas, incluindo resumos,
com no maximo 50 referéncias e até 6 autores.

A REBEn requer que os protocolos das revisbes sejam registrados
no PROSPERO, https://www.crd.york.ac.uk/prospero/, ou disponibilizados em
um site de acesso livre.

Os autores deverao respeitar as seguintes diretrizes para escreverem cada tipo
de revisao (https://www.equator-network.org/):

Revisbes sistematicas da literatura e meta-analises: PRISMA

Scoping Review: PRISMA ScR

Reflexdo — Formulagdo discursiva aprofundada, focalizando conceito ou
constructo teérico da Enfermagem ou de area afim; ou discussao sobre um tema
especifico, estabelecendo analogias, apresentando e analisando diferentes
pontos de vista, tedricos e/ou praticos. Deve conter um maximo de dez (10)
paginas, incluindo resumos, no maximo 10 referéncias e até 4 autores.




Relato de Experiéncia e/ ou Inovagao Tecnoldgica — Estudo em que se
descreve uma situacdo da pratica e ouinovagao tecnoldgica (ensino,
assisténcia, pesquisa ou gestao/gerenciamento), as estratégias de intervengao
e a avaliacao de sua eficacia, de interesse para a atuacao profissional. Deve
conter um maximo de dez (10) paginas, incluindo resumos, no maximo 10
referéncias e até 4 autores.

Carta ao Editor — maximo 1 pagina.

Resposta do autor — maximo 250 palavras.

3. PREPARO DOS MANUSCRITOS

Recomendamos a utilizacdo dos guidelines disponiveis no http://www.equator-
network.org/ para consolidagdo do manuscrito. Informe nos métodos qual foi
utilizado (excecao: Relato de Experiéncia e Reflexao).

A REBEn adota as recomendagdes de Vancouver, disponivel na
URL http://www.icmje.org/urm_main.html.

Os manuscritos somente serdao aceitos, para avaliagdo, se estiverem
rigorosamente de acordo com o modelo disponivel no Template 1.

Os manuscritos de todas as categorias aceitos para submissao
a REBEn deverao ser preparados da seguinte forma:

Arquivo do Microsoft Office Word, com configuracao obrigatéria das paginas em
papel A4 (210x297mm) e margens de 2 cm em todos os lados, fonte Times New
Roman tamanho 12, espagcamento de 1,5 pt entre linhas, paragrafos com recuo
de 1,25 cm.

O uso de negrito deve se restringir ao titulo e subtitulos do manuscrito.

O italico sera aplicado somente para destacar termos ou expressoes relevantes
para o objeto do estudo, e

Nas citacdes de autores, ipsis litteris:

Com até trés linhas, usar aspas e inseri-las na sequéncia normal do texto;
Naquelas com mais de trés linhas, destaca-las em novo paragrafo, sem aspas,
fonte Times New Roman tamanho 11, espacamento simples entre linhas e recuo
de 3 cm da margem esquerda.

No caso de fala de depoentes ou sujeitos de pesquisa, destaca-las em novo
paragrafo, sem aspas, fonte Times New Roman tamanho 11, espagamento
simples entre linhas e recuo de 3 cm da margem esquerda.

As citacdes de autores no texto devem ser numeradas de forma consecutiva, na
ordem em que forem mencionadas pela primeira vez no texto;

Devem ser utilizados numeros arabicos, entre parénteses e sobrescritos, sem
espaco entre o numero da citacdo e a palavra anterior, e antecedendo a
pontuagdo da frase ou paragrafo [Exemplo: cuidado®),].

Quando se tratar de citagdes sequenciais, 0s numeros serao separados por um
traco [Exemplo: cuidado(').], quando intercaladas, separados por virgula
[Exemplo: cuidado('-39)].

As notas de rodapé deverao ser restritas ao minimo indispensavel.

Apéndices e anexos serao desconsiderados.

Nao numerar as paginas ou paragrafos no manuscrito.

3.1 Estrutura do texto

Nao devem ser usadas abreviaturas no titulo e subtitulos do manuscrito, no
resumo, em tabelas e figuras.

No texto, usar somente abreviacdes padronizadas. Na primeira citacdo, a
abreviatura é apresentada entre parénteses, precedida pelo termo por extenso.




Artigos de Pesquisa e de Revisao devem seguir a estrutura convencional:
Introdugdo, Método, Resultados, Discussdo e Conclusées (pesquisas de
abordagem quantitativa) ou Consideracdes Finais (pesquisas de abordagem
qualitativa) e Referéncias. Os manuscritos de outras categorias podem seguir
estrutura diferente.

3.2 Documento Principal (Template 1)

O documento principal, sem identificagdo dos autores, deve conter:

Titulo do artigo: até 15 palavras, no maximo, no idioma do manuscrito. Para
compor, utilize pelo menos 3 descritores;

Resumo e os descritores: resumo limitado a 150 palavras no mesmo idioma
do manuscrito. Devera estar estruturado em Objetivo, Métodos, Resultados
e Conclusao ou Consideragoes Finais.

Logo abaixo do resumo, incluir cinco descritores no nos trés idiomas (portugués,
inglés e espanhol):

Portugués e espanhol devem ser extraidos do DeCS: http://decs.bvs.br;

Inglés cinco extraidos do MeSH: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh.

Corpo do texto: consiste no corpo do manuscrito, propriamente dito;

A estrutura do manuscrito nas categorias pesquisa e revisao sao: Introducao,
Objetivo, Métodos, Resultados, Discussdao e Conclusdo (para pesquisa
quantitativa) ou consideragoes finais (pesquisa qualitativa); todos os
subtitulos devem ser destacados em negrito no texto.

As figuras, tabelas e quadros devem ser apresentadas no corpo do
manuscrito.

llustragcbes (tabelas, quadros e figuras, como fotografias, desenhos, graficos,
etc.) serdo numeradas, consecutivamente, com algarismos arabicos, na ordem
em que forem inseridas no texto, ndo podendo ultrapassar o niimero de cinco.
Qualquer que seja o tipo de ilustragcdo, sua identificacdo aparece na parte
superior, precedida da palavra designativa (tabela, figura, quadro) seguida do
numero de ordem de sua ocorréncia no texto, em algarismos arabicos, travessao
e do respectivo titulo (Ex.: Tabela 1 — titulo). Apds a ilustracao, na parte inferior,
inserir a legenda, notas e outras informagdes necessarias a sua compreensao,
se houver (ver: ABNT NBR 14724/2011 — Informagcdo e documentacdo —
Trabalhos académicos — Apresentacao). A fonte consultada devera ser
incluida abaixo das imagens somente se for de dados
secundarios. Abreviagdes devem ser informadas em nota abaixo da figura.
As tabelas devem ser padronizadas conforme recomendagdes do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica — IBGE. Normas de apresentagao tabular.
3. ed. Rio de Janeiro, 1993, disponiveis
em http://biblioteca.ibge.gov.br/visualizacao/livros/liv23907 .pdf

Os subtitulos do método e discussdo deverdao ser destacados em negrito
conforme recomendacao do checklist.

As ilustracbes devem estar em boa qualidade de leitura em alta resolucéo.
Tabelas, graficos e quadros devem ser apresentados no formato .doc, de forma
editavel no corpo no manuscrito.

Fomento: € obrigatorio citar fonte de fomento a pesquisa (se houver). Esta
informacéo deve ser inserida na pagina de titulos.

Agradecimentos: sdo opcionais as pessoas que contribuiram para a realizagéao
do estudo, mas néo se constituem autores e devem ser apresentados na pagina
de titulo até que a avaliagao seja concluida por questao de sigilo.



Referéncias: o numero de referéncias é limitado conforme a categoria do
manuscrito. As referéncias, apresentadas no final do trabalho, devem ser
numeradas, consecutivamente, de acordo com a ordem em que foram incluidas
no texto; e conforme o estilo indicado pelo Comité Internacional de Editores
Cientificos de Revistas Biomédicas (ICMJE). Exemplos do estilo de Vancouver
estdo disponiveis por meio do site da National Library of Medicine (NLM)
em Citing Medicine — https://www.ncbi.nIm.nih.gov/books/NBK7256/

No minimo, 50% das referéncias devem ser preferencialmente producdes
publicadas nos ultimos 5 anos e destas, 20% nos ultimos 2 anos. A REBEnN
sugere que 40% das referéncias sejam de revistas brasileiras, da colegao Scielo
e RevEnf.

Para os artigos disponibilizados em portugués e inglés, deve ser citada a versao
em inglés, com a paginag¢ao correspondente.

Evitar citacOes de teses, dissertagdes, livros e capitulos, jornais ou revistas nao
cientificas (Magazines) e no prelo, exceto quando se tratar de referencial tedrico
(Ex: Handbook Cochrane).

A REBERN incentiva o uso do DOI, pois garante um link permanente de acesso
para o artigo eletrénico.

Para artigos ou textos publicados na internet que nao contenham o DOI, indicar
o endereco da URL completa bem como a data de acesso em que foi consulta.
Exemplos mais comuns de referéncias:

Artigos com o identificador DOI:

Lavorato Neto G, Rodrigues L, Silva DARD, Turato ER, Campos CJG. Spirituality
review on mental health and psychiatric nursing. Rev Bras Enferm.
2018;71(suppl 5):2323-33. doi: 10.1590/0034-7167-2016-0429.

Artigos Eletrénicos:

Polgreen PM, Diekema DJ, Vandeberg J, Wiblin RT, Chen YY, David S, et al.
Risk factors for groin wound infection after femoral artery catheterization: a case-
control study. Infect Control Hosp Epidemiol [Internet]. 2006 [cited 2018 Jan
5];27(1):34-7. Available
from: http://www.journals.uchicago.edu/ICHE/journal/issues/v27n1/2004069/200
4069.web.pdf

Artigos em outro idioma

Cruz MSD, Bernal RTI, Claro RM. [Trends in leisure-time physical activity in
Brazilian adults (2006-2016)]. Cad Saude Publica. 2018. 22;34(10):e00114817.
doi: 10.1590/0102-311X00114817 Portuguese.

Livro
Jenkins PF. Making sense of the chest x-ray: a hands-on guide. New York:
Oxford University Press; 2005. 194 p.

Livro na Internet

Higgins JP, Green S, editors. Cochrane handbook for systematic reviews of
interventions [Internet].Version 4.2.6.Chichester (UK): John Wiley & Sons, Ltd.;
2006 [cited 2018 Oct 15]. 257 p. Available
from: http://www.cochrane.org/resources/handbook/handbook.pdf

4. PROCESSO DE SUBMISSAO DO MANUSCRITO

Os manuscritos devem ser submetidos a REBEnpor meio da
URL http://www.scielo.br/reben/, acessando o link Submisséo Online.




Para iniciar o processo, o responsavel pela submissdo devera cadastrar-se
previamente no sistema como autor. O sistema é autoexplicativo e, ao concluir
0 processo, sera gerada uma ID para o manuscrito, com coédigo numeérico
(Exemplo: REBENn 2019-0001).

O autor responsavel pela submissao deve ter a mao toda a documentacao
necessaria: O checklist para auxiliar os autores, na submisséo esta disponivel
para download.

Pagina de Titulo (Template 2);

Documento Principal no Modelo Indicado (Template 1);

Declaracao de Responsabilidade pela Autoria, Exclusividade e Transferéncia de
Direitos Autorais e de Ciéncia das Instrucbes da REBEn aos autores (Modelo de
Declaracéo);

Carta ao Editor (cover letter);

Comprovante de aprovagao do projeto de pesquisa pelo Comité de Etica;
Comprovante de pagamento de taxa de avaliagao;

O responsavel pela submissao recebera uma mensagem informando a URL do
manuscrito e um login, para que possa acompanhar, na interface de
administracdo do sistema, o progresso do documento nas etapas do processo
editorial.

S6 serao verificados pelo escritério editorial quanto a adequagéo as normas, 0s
manuscritos que estiverem formatados no modelo de submisséo (Template 1).
Antes de submeter o manuscrito os autores devem verificar as normas da
REBERN, seguir rigorosamente o checklist e ter todos os documentos necessarios
para submissdo. E obrigatério o preenchimento completo dos metadados no
formulario de submissao.

Cada documento deve ser anexado, separadamente, no campo indicado pelo
sistema.

Para iniciar o processo, o responsavel pela submissdo devera cadastrar-se
previamente no sistema como autor criando/associando o cadastro do ORCID
(Open Researcher and Contributor ID - https://orcid.org/signin). Todos os
autores devem ter o cadastro associado ao ORCID atualizado.

Os autores devem indicar quatro possiveis pareceristas para avaliagdo do
manuscrito. Estes indicados deverdo ser obrigatoriamente doutores, nao ter
conflito de interesses e nao pertencer a instituicbes de qualquer dos autores. Os
pareceristas podem ser acatados ou nao pelos editores associados. Possiveis
revisores podem ser localizados na plataforma lattes de acordo com a tematica
do manuscrito.

Os manuscritos que ndo se adequarem as normas na segunda rodada
do checklist serdao arquivados sem devolugao da taxa de avaliagao.

5. PROCESSO DE AVALIAGAO DE MANUSCRITOS

Apoés aprovagdo o manuscrito € enviado pelos Editores-Chefes aos editores
associados e encaminhado para analise por pares (peer review), adotando-se a
avaliagao duplo-cega (double-blind review).

5.1 Processo de Revisao por Pares

Apds avaliagédo pelos editores o manuscrito € encaminhado para analise por
pares (peer review), adotando-se a avaliagao duplo-cega (double-blind review).
Os pareceres emitidos pelos avaliadores podem considerar o manuscrito aceito,
rejeitado ou que requer revisdes, seja de forma ou de conteudo. Os pareceres




emitidos pelos avaliadores sao apreciados pelos Editores Chefes, e um parecer
final € enviado aos autores.

Os pareceres emitidos pelos avaliadores podem considerar o manuscrito aceito,
rejeitado ou que requer revisdes, seja de forma ou de conteudo. Apds apreciagcao
dos Editores-Chefes um parecer final, sustentado pelas revisdes, é enviado para
os autores.

Os artigos aceitos entram no fluxo continuo de publicagdo n&o sendo possivel
informar o niumero e paginas até ser disponibilizado online no SciELO. Por esta
razao, no aceite do manuscrito é informado somente o ano da publicacao.

6. REVISAO TECNICA DE LINGUA PORTUGUESA E TRADUGAO DOS
MANUSCRITOS

Quando o artigo for aceito, o autor recebera um email com a mensagem
automatica de artigo ndo submetido (unsubmitted). Essa mensagem libera o
manuscrito para a tradugao e revisdo técnica de linguagem. Os tradutores e
revisores certificados pela REBEnNn estdo relacionados neste documento. A
devolutiva do manuscrito nas versodes traduzidas, revisadas e certificadas bem
como o comprovante de pagamento da taxa de editoragao, deverao ser inseridos
no sistema no prazo de até 25 dias corridos. Este prazo nao atendido e a nao
conformidade com o modelo (Template 1), ocasionara o arquivamento do
manuscrito
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FEDERAGAO BRASILEIRA DAS ASSOCIAGOES
DEMGINECOLOGIA E OBSTETRICIA

Filiada a Associagdo Médica Brasileira
PRESIDENCIA

Av. Brigadeiro Luiz Antonio, 3421- sala 903-Sao Paulo-SP-Brasil- 01401-001-Fone: 55 (11) 5573.4919

SECRETARIA EXECUTIVA

Av. das Américas, 8445- sala 711-Rio de Janeiro-RJ-Brasil- 22793-081-Fone: 55 (21) 2487.6336

Sobre nés
A Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia (Rev Bras Ginecol Obstet., ISSN 1806-9339), publicagédo

mensal de divulgacgéo cientifica da Federacdo das Sociedades de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO),

www.febrasgo.org.br

¢ dirigida a obstetras, ginecologistas e profissionais de areas afins, com o propdsito de publicar resultados

de pesquisa sobre temas relevantes no campo da Ginecologia, Obstetricia e areas correlatas. E aberta a

contribuicdes nacionais e internacionais. A revista recebe submissées apenas no idioma inglés.

Subareas do conhecimento em Ginecologia e Obstetricia de interesse:

Atengao primaria;

Ciéncia basica e translacional;
Cirurgia ginecolégica e uroginecologia;
Contracepcao;

Doencas do trato genital inferior;
Doengas sexualmente transmissiveis;
Endocrinologia ginecoldgica;
Endoscopia ginecologica;

Ensino e Treinamento;

Epidemiologia e estatistica;

Etica;

Fisiologia do Sistema Reprodutor Feminino;

Ginecologia geral;
Ginecologia pediatrica e do adolescente;
Gravidez de alto risco;
Imagem;

Mastologia;

Medicina fetal,
Menopausa;
Multidisciplinaridade;
Obstetricia;

Oncologia ginecoldgica;
Qualidade de Vida;



e Reprodugao humana e fertilizagao assistida;

e Sexualidade.

Fontes de indexagao

. Isi - Web of Science - Web of Knowledge (Emerging)

. Scopus - Sci Verse

. SciELO - Scientific Eletronic Library on-line

. Lilacs - Literatura Latina-Americana em Ciéncias da Saude
. SClImago - SCimago Journal & Country Rank

. PubMed Central/ Medline

Propriedade intelectual

Todo o conteudo do periddico, exceto onde esta identificado, esta licenciado sob uma Licenca Creative

Commons do tipo atribuicdo BY.
A revista on-line tem acesso aberto e gratuito.
Instrugcdes aos Autores

Escopo e Politica
Todo o contetido do periddico, exceto onde esta identificado, esta licenciado sob uma Licenca

Creative Commons

O material enviado para analise ndo pode ter sido submetido simultaneamente a publicagdo em outras
revistas nem publicado anteriormente. Na sele¢do dos manuscritos para publicagdo, sdo avaliadas
originalidade, relevancia do tema e qualidade da metodologia utilizada, além da adequag&o as normas
editoriais adotadas pela revista. O material publicado passa a ser propriedade intelectual da Revista

Brasileira de Ginecologia e Obstetricia e da Febrasgo.

Avaliagdo dos manuscritos

Os manuscritos submetidos a revista sédo recebidos pelo Escritorio Editorial, que realiza a conferéncia das
documentagdes obrigatérias, bem como analisa se as normas editoriais contidas nas Instru¢cdes aos
Autores foram cumpridas. Se o processo estiver em conformidade, o manuscrito serd enviado ao Editor-
Chefe que fara uma avaliacdo de mérito do manuscrito submetido. Se o Editor-Chefe concluir que o
trabalho estd em condigdes cientificas e técnicas favoraveis, o manuscrito serd encaminhado aos Editores
Associados, que, por sua vez, designardo pareceristas (processo double mind) para avaliar o trabalho. Os
pareceres dos revisores e as instrugbes do editor serdo enviados para os autores para que eles tomem
conhecimento das alteragbes a serem introduzidas. Os autores devem reenviar o texto com as
modificagdes sugeridas no prazo solicitado. Ao resubmeter o manuscrito, as corre¢des solicitadas devem

estar em destaque no texto (grifadas em amarelo). Em casos de ndo concordancia com as sugestoes,



inclua as observagbes nos balbées comentarios. Seja assertivo e pontual com a inquiricdo, inclusive
sustentando a hipétese com referéncias. IMPORTANTE! Os Autores devem cumprir os prazos, visto que o
nao atendimento resultara atraso de sua publicacdo ou até mesmo no arquivamento do processo. Os
autores podem solicitar em qualquer ponto do processo de analise e edigdo do texto a sustagdo do
processo e a retirada do trabalho, exceto quando o manuscrito estiver aceito para publicagdo. Os

conceitos e as declaragdes contidos nos artigos sdo de responsabilidade dos autores.

Diretrizes

Como Visao, a RBGO pretende se tornar um periédico reconhecido internacionalmente como referéncia
de pesquisas em Ginecologia e Obstetricia, tornando se uma das principais revistas da especialidade no
ranking mundial. RBGO devera ser em veiculo cientifico essencial para os programas de pds-graduagéo
no Brasil, na divulgacdo da produgéo cientifica de alunos e orientadores/pesquisadores.

A RBGO tem como Missao contribuir para o desenvolvimento da pesquisa brasileira em Ginecologia e
Obstetricia, assim como auxiliar os alunos de pds-graduacgéo e jovens pesquisadores no aprimoramento
de sua capacitagado cientifica e como 6érgao facilitador da divulgacao dos resultados de suas pesquisas,
que possam contribuir para a melhoria da assisténcia e da qualidade de vida da mulher.

Os Valores cultivados por RBGO serdao sempre a inovagdo e o compromisso com a qualidade, em

respeito a Etica na pesquisa e nas suas edicdes.

Preparando um manuscrito para submissao

Documentos obrigatérios para submissao

Ao submeter um manuscrito a RBGO anexe os documentos listados abaixo na plataforma de submissao
ScholarOne. Cabe ressaltar que o ndo encaminhamento resultara no cancelamento do processo
submetido. Documentagao obrigatéria para a submiss&o online:

e Autorizagdo de transferéncia dos direitos autorais assinada por todos os autores (escaneada e
anexada como documento suplementar) Modelo;

e Em conformidade com o capitulo XlIl.2 da Res. CNS 466/2012, no Brasil, pesquisas envolvendo
seres humanos necessitam informar o niumero do registro referente ao Certificado de Apresentacao
para Apreciagdo Etica (CAAE) ou o nimero do parecer de aprovagdo da pesquisa (CEP/CONEP)
no Comité de Etica. Manuscritos internacionais devem apresentar a documentagao ética local para
seguirem no processo de submisséo;

e Carta de Apresentagcdo (Cover Letter): devera ser redigida com o propésito de justificar a
publicacdo. Deve- se identificar os autores, a titulagdo da equipe que pretende publicar, instituicao
de origem dos autores e a intengéo de publicagéo;

e Pagina de Titulo;

e Manuscrito.

Pagina de Titulo

e Titulo do manuscrito, no idioma inglés, com no maximo 18 palavras;



¢ Nome completo, sem abreviagbes, dos autores (no maximo seis);

e Autor correspondente (Nome completo, enderego profissional de correspondéncia e e-mail para
contato);

o Afiliacao Institucional de cada autor. Exemplo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo,
Ribeirao Preto, SP, Brasil.

¢ Conflitos de interesse: os autores devem informar quaisquer potenciais conflitos de interesse seja
ele politico, econdmico, de recursos para execugao da pesquisa ou de propriedade intelectual;

e Agradecimentos: os agradecimentos ficam restritos as pessoas e instituigbes que contribuiram de
maneira relevante, para o desenvolvimento da pesquisa. Qualquer apoio financeiro seja ele oriundo
de o6rgaos de fomento ou empresas privadas deve ser mencionado na segdao Agradecimentos. A
RBGO, para os autores Brasileiros, solicita que os financiamentos das agéncias CNPq, Capes,
FAPESP entre outras, sejam obrigatoriamente mencionadas com o numero do processo da
pesquisa ou de bolsas concedidas.

o Contribuigcdes: conforme os critérios de autoria cientifica do International Committee of Medical
Journal Editors (ICMJE), o crédito de autoria deve ser fundamentado em trés condi¢gdes que devem
ser atendidas integralmente: 1. Contribuigdes substanciais para concepgéo e delineamento, coleta
de dados ou analise e interpretagdo dos dados; 2. Redagao do artigo ou revisao critica relevante do

conteudo intelectual e 3. Aprovacao final da versao a ser publicada.

Manuscrito

Instrucdes aos Autores
A Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia publica as seguintes categorias de manuscritos:
Artigos Originais, trabalhos completos prospectivos, experimentais ou retrospectivos. Manuscritos

contendo resultados de pesquisa clinica ou experimental original tém prioridade para publicagéao.

Relatos de Casos, de grande interesse e bem documentados, do ponto de vista clinico e laboratorial. Os
autores deverdo indicar na carta de encaminhamento os aspectos novos ou inesperados em relagdo aos
casos ja publicados. O texto das segdes Introdugdo e Discussdo deve ser baseado em revisdo

bibliogréfica atualizada.

Artigos de Revisao, incluindo comprehensive reviews metanalises ou revisGes sistematicas.
Contribuigbes espontaneas sdo aceitas. Devem ser descritos os métodos e procedimentos adotados para
a obtencéao do texto, que deve ter como base referéncias recentes, inclusive do ano em curso. Tratando-se
de tema ainda sujeito a controvérsias, a revisao deve discutir as tendéncias e as linhas de investigagédo em
curso. Apresentar, além do texto da revisdo, resumo e conclusdes. Ver a secao "Instrugcdes aos Autores”

para informagdes quanto ao corpo do texto e pagina de titulo;

Cartas ao Editor, versando sobre matéria editorial ou ndo, mas com apresentacdo de informacoes
relevantes ao leitor. As cartas podem ser resumidas pela editoria, mas com manutengcdo dos pontos
principais. No caso de criticas a trabalhos publicados, a carta é enviada aos autores para que sua resposta

possa ser publicada simultaneamente;



Editorial, somente a convite do editor.

Titulo

Ao escrever um artigo cientifico, o pesquisador deve se atentar na elaboragao do titulo do manuscrito. O
titulo é o cartao de visitas de qualquer publicagdo. Deve ser elaborado com muito cuidado e de preferéncia
escrito apenas apods a finalizagdo do artigo. Um bom titulo é aquele que descreve adequadamente o
contetdo do manuscrito. Geralmente, ele ndo € uma frase, pois ndo contém o sujeito, além de verbos e
objetos arranjados. Os titulos raramente devem conter abreviagdes, férmulas quimicas, adjetivos
acessivos, nome de cidades entre outros. O titulo dos manuscritos submetidos a RBGO deve conter no

maximo 18 palavras.

Resumo

O resumo deve fornecer o contexto ou a base para o estudo e deve estabelecer os objetivos do estudo, os
procedimentos basicos, os principais resultados e as principais conclusdes. Deve enfatizar aspectos novos
e importantes do estudo ou das observagdes. Pelo fato de os resumos serem a Unica parte substantiva do
artigo indexada em muitas bases de dados eletrénicas, os autores devem cuidar para que 0s resumos
reflitam o conteldo do artigo de modo preciso e destacar. No Resumo ndo utilize abreviagdes, simbolos e
referéncias. No caso de artigos originais oriundos de ensaios clinicos, os autores devem informar o

numero de registro ao término da redagéo.

Resumo informativo, do tipo estruturado, de artigo original

Os resumos dos artigos originais submetidos a RBGO devem ser, obrigatoriamente, estruturados em
quatro segdes e conter no maximo 250 palavras:

Objetivo: O que foi feito; a questao formulada pelo investigador.

Métodos: Como foi feito; o0 método, incluindo o material usado para alcangar o objetivo.

Resultados: O que foi encontrado, o achado principal e, se necessario, os achados secundarios.

Conclusao: O que foi concluido; a resposta para a questao formulada.

Resumo informativo, do tipo estruturado, de artigo de revisdo sistematica

Dentre os itens a serem incluidos, estdo o objetivo da revisdo a pergunta formulada, a fonte de dados, os
procedimentos de selegcdo dos estudos e de coleta de dados, os resultados e as conclusdes. Os resumos
dos artigos de revisao sistematica submetidos a RBGO devem ser, obrigatoriamente, estruturados em seis
secgdes e conter no maximo 250 palavras:

Objetivo: Declarar o objetivo principal do artigo.

Fontes dos dados: Descrever as fontes de dados examinadas, com datas, termos de indexagado e
limitagdes inclusive.

Selegcdo dos estudos: Especificar o numero de estudos revisados e os critérios empregados em sua
selegao.

Coleta de dados: Resumir a conduta utilizada para extrair os dados e como ela foi usada.

Sintese dos dados: Expor os resultados principais da revisdo e os métodos empregados para obté-los.

Conclusoées: Indicar as conclusdes principais e sua utilidade clinica.



Resumo informativo, do tipo nao estruturado, de artigos de revisao, exceto revisao sistematica e
estudos de caso

Deve conter a esséncia do artigo, abrangendo a finalidade, o método, os resultados e as conclusées ou
recomendacdes. Expde detalhes suficientes para que o leitor possa decidir sobre a conveniéncia da leitura

de todo o texto (Limite de palavras: 150).

Palavras-chave

As palavras-chave de um trabalho cientifico indicam o conteudo tematico do texto que representam.
Dentre os objetivos dos termos mencionados considera-se como principais a identificagdo do conteudo
tematico, a indexacéo do trabalho nas bases de dados e a rapida localizagédo e recuperagao do conteudo.
Os sistemas de palavras-chave utilizados pela RBGO s&o o DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude —
Indexador Lilacs) e o MeSH (Medical Subject Headings — Indexador MEDLINE-PubMed). Por gentileza,

escolha cinco descritores que representem o seu trabalho nestas plataformas.

Corpo do manuscrito (Os manuscritos submetidos a RBGO devem possuir no maximo 4000
palavras, sendo que as tabelas, quadros e figuras da se¢dao Resultados ndo sdo contabilizados,

bem como as Referéncias)

Introdugao

A secao Introdugao de um artigo cientifico tem por finalidade informar o que foi pesquisado e o porqué da
investigagdo. E a parte do artigo que prepara o leitor para entender a investigagao e a justificativa de sua
realizagdo. O conteudo a ser informado nesta segéo deve fornecer contexto ou base para o estudo (isto &,
a natureza do problema e a sua importancia); declarar o propésito especifico, o objetivo de pesquisa ou a
hipétese testada no estudo ou observagao. O objetivo de pesquisa normalmente tem um foco mais preciso
quando é formulado como uma pergunta. Tanto os objetivos principais quanto os secundarios devem estar
claros e quaisquer andlises em um subgrupo pré-especificados devem ser descritas; dar somente
referéncias estritamente pertinentes e nao incluir dados ou conclusdes do trabalho que esta sendo

relatado.

Métodos

Métodos, segundo o dicionario Houaiss, “¢ um processo organizado, l6gico e sistematico de pesquisa”.
Método compreende o material e os procedimentos adotados na pesquisa de modo a poder responder a
questao central de investigagéo. Estruture a se¢cdo Métodos da RBGO iniciando pelo tipo de delineamento
do estudo; o cenario da pesquisa (local e a época em que se desenrolou); a amostra de participantes; a
coleta de dados; a intervencao a ser avaliada (se houver) e também a intervengéo alternativa; os métodos
estatisticos empregados e os aspectos éticos de investigagdo. Ao pensar na redagao do delineamento do
estudo reflita se o delineamento é apropriado para alcangar o objetivo da investigacédo, se a analise dos

dados reflete o delineamento e se foi alcangado o que se esperava com o uso daquele delineamento para



pesquisar o tema. A seguir os delineamentos utilizados em pesquisa clinica ou epidemiolégica e que

deverao constar na se¢gao Métodos do manuscrito enviado a RBGO:

Tipos de estudo (adaptada de Pereira, 2014*):

Relato de Caso (Estudo de Caso): Investigagdo aprofundada de uma situagdo, na qual estdo incluidas

uma ou poucas pessoas (de10 ou menos usualmente);

Série de Casos: Conjunto de pacientes (por exemplo, mais de 10 pessoas) com o mesmo diagnéstico ou
submetidos a mesma intervengéo. Trata-se, em geral, de série consecutiva de doentes, vistos em um
hospital ou em outra instituicdo de saude, durante certo periodo. Nao ha grupo-controle interno composto
simultaneamente. A comparagéo € feita em controles externos. Da-se o nome de controle externo ou
histérico ao grupo usado para comparagao dos resultados, mas que n&o tenha sido constituido ao mesmo
tempo, no interior da pesquisa: por exemplo, a série de casos € comparada com os pacientes de anos

anteriores.

Estudo Transversal (Ou Seccional): Investigacdo para determinar prevaléncia; para examinar a relagéo
entre eventos (exposi¢cdo, doenca e outras variaveis de interesse), em um determinado momento. Os
dados sobre causa e efeito sdo coletados simultaneamente: por exemplo, a série de casos € comparada

com os pacientes de anos anteriores.

Estudo de caso-controle: Particular forma de investigagéo etioldgica, de cunho retrospectivo; parte-se do
efeito em busca das causas. Grupos de individuos, respectivamente, com um determinado agravo a saude
e, sem este, sdo comparados com respeito a exposi¢cdes que sofreram no passado de modo que se teste
a hipétese de a exposicdo a determinados fatores de risco serem causas contribuintes da doenca. Por
exemplo, individuos acometidos por dor lombar sdo comparados com igual nimero de individuos (grupo-

controle), de mesmo sexo e idade, mas sem dor lombar.

Estudo de coorte: Particular forma de investigacao de fatores etioldgicos; parte-se da causa em busca
dos efeitos; portanto, o contrario do estudo de caso-controle. Um grupo de pessoas € identificado, e é
coletada a informagéo pertinente sobre a exposicdo de interesse, de modo que o grupo pode ser
acompanhado, no tempo e se verifica 0s que ndo desenvolvem a doenca em foco e se essa exposi¢ao
prévia esta relacionada a ocorréncia de doencga. Por exemplo, os fumantes sdo comparados com controles

nado fumantes; a incidéncia de cancer de bexiga é determinada para cada grupo.

Estudo randomizado: Tem a conotacdo de estudo experimental para avaliar uma intervencao; dai a
sinonimia estudo de intervengdo. Pode ser realizado em ambiente clinico; por vezes designado
simplesmente como ensaio clinico ou estudo clinico. Também é realizado em nivel comunitario. No ensaio
clinico, os participantes sdo alocados, aleatoriamente, para formar grupos, chamados de estudo
(experimental) e controle (ou testemunho), a serem submetidos ou ndo a uma intervengéo (aplicagéo de
um medicamento ou de uma vacina, por exemplo). Os participantes sdo acompanhados para verificar a
ocorréncia de desfecho de interesse. Dessa maneira, a relagéo entre intervencéao e efeito € examinada em
condi¢cdes controladas de observagdo, em geral, com avaliacdo duplo-cega. No caso de estudo
randomizado informe o numero do Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (REBEC) e/ou o niumero do

International Clinical Trials Registration Platform(ICTRP/OMS), na pagina de titulo.




Estudo ecoldgico: Pesquisa realizada com estatisticas: a unidade de observacdo e analise ndo é
constituida de individuos, mas de grupo de individuos; dai, seus sinénimos: estudo de grupos, de
agregados, de conglomerados, estatisticos ou comunitarios. Por exemplo, a investigagdo sobre a variagéo,
entre paises europeus, dos coeficientes de mortalidade por doengas do sistema vascular e do consume

per capita de vinho.

Revisado Sistematica e Metanalise: Tipo de revisdo em que ha uma pergunta claramente formulada e séo
usados métodos explicitos para identificar, selecionar e avaliar criticamente pesquisas relevantes, e
também para coletar e analisar dados a partir dos estudos que estao incluidos na revisdo. Sao aplicadas
estratégias que limitam viéses, na localizagdo, na selegdo, na avaliagdo critica e na sintese dos estudos
relevantes sobre determinado tema. A metanalise pode fazer ou ndo parte da revisdo sistematica.
Metanalise é a revisao de dois ou mais estudos, para obter estimativa global, quantitativa, sobre a questédo
ou hipotese investigada; emprega métodos estatisticos para combinar resultados dos estudos utilizados na

revisao.

Fonte: *Pereira MG. Artigos Cientificos — Como redigir, publicar e avaliar. Rio de Janeiro: Guanabara-
Koogan; 2014.

Roteiro para revisao estatistica de trabalhos cientificos originais

Objetivo do estudo: O objetivo do estudo esta suficientemente descrito, incluindo hipdteses pré-

estabelecidas?

Delineamento: O delineamento é apropriado para alcancar o objetivo proposto?

Caracteristicas da amostra: Ha relato satisfatorio sobre a selegcdo das pessoas para inclusdo no estudo?
Uma taxa satisfatéria de respostas (de casos validos) foi alcangada? Se houve seguimento dos
participantes, ele foi suficientemente longo e completo? Se houve emparelhamento (por exemplo, de

casos e controles), ele € adequado? Como se lidou com os dados nao disponiveis (missing data)?

Coleta de dados (mensuragao dos resultados): Os métodos de mensuragédo foram detalhados para
cada variavel de interesse? A comparabilidade dos métodos de mensuragdo utilizados nos grupos esta

descrita? A validade e a reprodutividade dos métodos empregados foram consideradas?

Tamanho da amostra: Foram fornecidas informacgbes adequadas sobre o calculo do tamanho da
amostra? A logica utilizada para a determinacdo do tamanho do estudo esta descrita, incluindo
consideracgdes praticas e estatisticas?

Métodos estatisticos: O teste estatistico utilizado para cada comparagéo foi informado? Indique se os
pressupostos para uso do teste foram obedecidos. Sao informados os métodos utilizados para qualquer
outra analise realizada? Por exemplo, analise por subgrupos e analise de sensibilidade. Os principais
resultados estdo acompanhados da precisao da estimativa? Informe o valor p, o intervalo de confianga. O
nivel alfa foi informado? Indique o nivel alfa, abaixo do qual os resultados s&o estatisticamente
significantes. O erro beta foi informado? Ou entédo, indique o poder estatistico da amostra. O ajuste foi feito
para os principais fatores geradores de confusdo? Foram descritos os motivos que explicaram a inclusao
de uns e a exclusédo de outros? A diferenga encontrada é estatisticamente significativa? Assegure-se que

ha analises suficientes para mostrar que a diferenca estatisticamente significativa ndo é devida a algum




viés (por exemplo, falta de comparabilidade entre os grupos ou distorgao na coleta de dados). Se a
diferenga encontrada é significativa, ela também é relevante? Especifique a minima diferenga clinicamente
importante. Deixe clara a distingdo entre diferenca estatisticamente e diferenca clinica relevante. O teste &
uni ou bicaudal? Fornega essa informacgao, se apropriado. Qual o programa estatistico empregado? Dé a

referéncia de onde encontra-lo. Informe a verséo utilizada.

Resumo: O resumo contém sintese adequada do artigo?

Recomendacgido sobre o artigo: O artigo esta em padrao estatistico aceitavel para publicagdo? Em caso

negativo, o artigo podera ser aceito apods revisdo adequada?

Fonte: *Pereira MG. Artigos Cientificos — Como redigir, publicar e avaliar. Rio de Janeiro: Guanabara-
Koogan; 2014.

IMPORTANTE!

A RBGO aderiu a iniciativa do International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) e da Rede
EQUATOR destinadas ao aperfeicoamento da apresentacédo dos resultados de pesquisas. Consulte as
guias interacionais relacionadas:

Ensaio clinico randomizado:

http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/consort/

Revisoes sistematicas e metanalises:

http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/prisma/

Estudos observacionais em epidemiologia:

http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/strobe/

Estudos qualitativos:

http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/srqr/

Resultados

O propésito da segao Resultados é mostrar o que foi encontrado na pesquisa. Sao os dados originais
obtidos e sintetizados pelo autor, com o intuito de fornecer resposta a questao que motivou a investigagéao.
Para a redagdo da segdo, apresente os resultados em sequéncia légica no texto, nas tabelas e nas
ilustragdes, mencionando primeiro os achados mais importantes. Nao repita no texto todas as informacoes
das tabelas ou ilustragdes; enfatize ou resuma apenas observagbes importantes. Materiais adicionais ou
suplementares e detalhes técnicos podem ser colocados em um apéndice, no qual estarao acessiveis,
mas nao interromperdo o fluxo do texto. Como alternativa, essas informagdes podem ser publicadas
apenas na versao eletrénica da Revista. Quando os dados sdo resumidos na segéo resultado, dar os
resultados numéricos ndo apenas em valores derivados (por exemplo, percentuais), mas também em
valores absolutos, a partir dos quais os derivados foram calculados, e especificar os métodos estatisticos
usados para analisa-los. Use apenas as tabelas e figuras necessarias para explicar o argumento do
trabalho e para avaliar o seu embasamento. Quando for cientificamente apropriado, as analises dos dados
com variaveis tais como idade e sexo devem ser incluidas. Nao ultrapasse o limite de no maximo cinco
tabelas, cinco quadros ou cinco figuras. As tabelas, quadros e/ou figuras devem ser inclusas no corpo do

manuscrito € ndo contabilizam o limite solicitado de 4000 palavras.




ATENGAO!
As sec¢des Métodos e Resultados nos Estudos de Caso devem ser substituidas pelo termo Descrigao

do Caso.

Discussao

Na secdo Discussdo enfatize os aspectos novos e importantes do estudo e as conclusbes deles
derivadas. Nao repita detalhadamente dados ou outras informacbes apresentados nas secbes de
os principais achados, comparar e contrastar os resultados com outros estudos relevantes, declarar as
limitacbes do estudo e explorar as implicagdes dos achados para pesquisas futuras e para a pratica
clinica. Evite alegar precedéncia e aludir a trabalhos que ndo estejam completos. Nao discuta dados que
nao sao diretamente relacionados aos resultados da pesquisa apresentada. Proponha novas hipoteses
quando justificavel, mas qualifica-las claramente como tal. No ultimo paragrafo da segédo Discussao

informe qual a informag&o do seu trabalho que contribui relativamente para o avango-novo conhecimento.

Concluséo

A secdo Conclusao tem por fungéo relacionar as conclusdes com os objetivos do estudo, mas o autor
deve evitar afirmagdes sem embasamento e conclusdes que nido tenham sustentacdo adequada pelos
dados. Em especial, os autores devem evitar fazer afirmagdes sobre beneficios econémicos e custos, a

menos que seu original inclua analises econémicas e dados apropriados.

Referéncias

Uma pesquisa é fundamentada nos resultados de outras que a antecederam. Uma vez publicada, passa a
ser apoio para trabalhos futuros sobre o tema. No relato que faz de sua pesquisa, o autor assinala os
trabalhos consultados que julga pertinente informar aos leitores, dai a importancia de escolher boas
Referéncias. As referéncias adequadamente escolhidas dao credibilidade ao relato. Elas sédo fonte de
convencimento do leitor da validade dos fatos e argumentos apresentados.

Atencao! Para os manuscritos submetidos a RBGO, os autores devem numerar as referéncias por ordem
de entrada no trabalho e usar esses numeros para as citagdes no texto. Evite o niumero excessivo de
referéncias, selecionando as mais relevantes para cada afirmacéo e dando preferéncia para os trabalhos
mais recentes. Nado empregar citagcdes de dificil acesso, como resumos de trabalhos apresentados em
congressos, teses ou publicagdes de circulagao restrita (ndo indexados). Busque citar as referéncias
primarias e convencionais (artigos em periddicos cientificos e os livros-textos). Nao empregue referéncias
do tipo "observagdes néo publicadas" e "comunicagdo pessoal". Publicagbes dos autores (autocitagéo)
devem ser empregadas apenas se houver necessidade clara e forem relacionadas ao tema. Nesse caso,
incluir entre as referéncias bibliograficas apenas trabalhos originais publicados em periddicos regulares
(n&o citar capitulos ou revisdes). O numero de referéncias deve ser de 35, exceto para artigos de reviséo.

Os autores sao responsaveis pela exatiddo dos dados constantes das referéncias.



Para formatar as suas referéncias, consulte a Vancouver.

*As instrugdes aos Autores deste periddico foram elaboradas baseadas na obra literaria Artigos
Cientificos: Como redigir, publicar e avaliar de Mauricio Gomes Pereira, Editora Guanabara
Koogan, 2014.

Envio de manuscritos
Os artigos deverao, obrigatoriamente, ser submetidos por via eletronica, de acordo com as instrugcbes

publicadas no site http://mc04.manuscriptcentral.com/rbgo-scielo
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