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RESUMO

Introdugdo: A COVID-19 ¢ um problema atual de satide publica. A infec¢do pode cursar com envolvimento e
disfung@o renal. O objetivo deste estudo é descrever os principais fatores relacionados ao acometimento renal
em pacientes pediatricos infectados em Santa Catarina, Brasil, no periodo de 2020 a 2021.

Métodos: Estudo descritivo, observacional e transversal em pacientes pediatricos internados no Hospital Infantil
Joana de Gusmio com infec¢do confirmada por Sars-Cov-2, entre mar¢o de 2020 e margo de 2021. Estudo
aprovado pelo CEP da instituigdo hospitalar.

Resultados: No periodo foram confirmados 94 casos de pacientes internados. O sexo prevalente foi o masculino
(62,77%), a idade média variou entre 4,48 1= 2,42 anos, quase metade dos pacientes possuiam comorbidades
(44,68%) e manifestacdes gastrointestinais foram comuns (52,12%). A urindlise alterou-se em 42 pacientes
(55,26%) e desses, 25 (83,33%) e 11 (26,19%) apresentaram proteinuria e hematiria, respectivamente. Dezoito
(19,14%) tiveram alteragdo do nivel sérico de creatinina e treze (13,83%) pacientes tiveram diagnostico de lesdo
renal aguda. Fatores associados ao desfecho foram: unidade e tempo de internagdo, uso de drogas nefrotoxicas e
necessidade de ventilagdo mecanica e drogas vasoativas. Onze (11,70%) apresentaram alteracdo radioldgica (ou
ultrassonografica) renal. A letalidade encontrada foi de 3,19%.

Conclusdes: Alteracdes renais sdo comuns em pacientes pediatricos, como sugerido previamente. Este fato
reforga a importancia de vigilancia da func¢do renal nesses pacientes a partir da internagdo e acompanhamento a

longo prazo de possiveis sequelas relacionadas a disfuncdo renal, como hipertensdo e proteinuria.

Palavras-chave: COVID-19; Infecgdo por Sars-Cov 2; Coronavirus; Acometimento Renal; Lesdao Renal Aguda;

Hematuria; Proteintria;



ABSTRACT

Introduction: COVID-19 is a current public health problem. The infection can lead to kidney impairment and
dysfunction. The aim of the study is to describe the main factors related to renal dysfunction in pediatric patients
infected in Santa Catarina, Brazil, from 2020 to 2021.

Methods: Descriptive, observational and cross-sectional study in pediatric patients admitted to Hospital Infantil
Joana de Gusmdo with confirmed infection by Sars-Cov-2, between March 2020 and March 2021. Study
approved by the Research Ethics Committee of the institution.

Results: During the period, 94 cases of hospitalized patients were confirmed. The predominant sex was male
(62.77%), the mean age ranged between 4.48 1= 2.42 years, almost half of the patients had comorbidities
(44.68%) and gastrointestinal manifestations were common (52.12%). Urinalysis was abnormal in 42 patients
(55.26%) in which 25 (83.33%) had proteinuria and 11 (26.19%) hematuria. Eighteen (19.14%) had alterations
in the serum creatinine level and thirteen (13.83%) patients had a diagnosis of acute kidney injury. Factors
associated with the outcome were: hospitalization unit type and duration of hospital stay, use of nephrotoxic
drugs and need for mechanics and vasoactive drugs. Eleven (11.70%), regardless of renal radiological (or
ultrasonographic) alteration. The lethality found was 3.19%.

Conclusions: Kidney changes are common in pediatric patients, as previously suggested. This fact reinforces
the importance of monitoring the renal function in these patients from hospitalization and long-term monitoring

of possible sequelae related to renal dysfunction, such as hypertension and proteinuria.

Keywords: COVID-19; Sars-Cov 2 infection;, Coronaviruss, Renal Involvement; Acute Kidney Injury;

Hematuria,; Proteinuria;



DECLARACOES

SUPORTE FINANCEIRO

O estudo ndo apresenta fonte de financiamento.

CONFLITO DE INTERESSES

O estudo ndo apresenta conflito de interesses. Nada a declarar.

DISPONIBILIDADE DE DADOS

Todos os dados analisados no estudo poderdo ser disponibilizados pelos autores mediante razoavel requisicao.

APROVACAO ETICA
Estudo foi aprovado pelo Comité de FEtica em Pesquisa do HIJG, sob numero de registro CAAE:
39497720.8.0000.5361, foi executado conforme as diretrizes vigentes e normas regulamentadoras de pesquisa

envolvendo seres humanos (Resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude).

CONTRIBUICAO DOS AUTORES
COSTA MV realizou a aquisi¢@o e analise dos dados e redacao do artigo. BRESOLIN NL ¢ CARVALHO ER
contribuiram com o delineamento do estudo e revisdo critica do artigo. Ambas aprovaram a versao final a ser

publicada e se responsabilizam por todos os aspectos do estudo.

CONSENTIMENTO DE PARTICIPACAO

Devido as caracteristicas do estudo, o termo de participagdo de consentimento foi dispensado.



INTRODUCAO

COVID-19 ¢ definida como doenga infectocontagiosa, causada pelo mais recente coronavirus
descoberto (Sars-Cov-2). O virus ¢ a doenga eram desconhecidos até o inicio do surto em Wuhan, na China, em
dezembro de 2019 [1]. Em 30 de janeiro de 2020, a Organiza¢do Mundial da Saude (OMS) declarou que o surto
da doenca causada pelo novo coronavirus (COVID 19) constitui uma Emergéncia de Saiude Publica de
Importancia Internacional, o maior nivel de alerta da Organiza¢do. Em 11 de margo de 2020, a COVID-19 foi
caracterizada como uma pandemia pela OMS [2].

Até junho de 2021, havia mais de 176 milhdes de casos confirmados da doenga, com
aproximadamente 3,8 milhdes de mortos, distribuidos por 216 paises, areas ou territérios em todo o mundo [3].
Do total de casos, mais de 15 milhdes foram registrados no Brasil, contabilizando mais de 500 mil mortes pela
doenga [4]. Em Santa Catarina, o nimero de casos confirmados ultrapassa a marca de 940 mil, sendo mais de
16.000 mortes registradas até agora [5].

Conforme o Centro de Controle e Prevengdo de Doengas (CDC) dos Estados Unidos, o modo de
contaminagdo por Sars-Cov-2 se da por exposi¢do a fluidos respiratorios infectados e pode ocorrer por trés
maneiras principais: inalacdo de goticulas respiratorias ou aerossois, deposi¢cdo desses em mucosas expostas
(como oral, nasal ou ocular) e ainda através do toque a essas membranas com maos que tiveram contato direto
com fluidos respiratorios contaminados com o virus ou em superficies contaminadas [6].

Pessoas com COVID-19 tiveram uma ampla variedade de sintomas relatados, desde sintomas leves a
doengas graves e fatais. Os sintomas podem aparecer de 2 a 14 dias ap6s a exposi¢do ao virus, sendo eles: febre
ou calafrios, tosse, falta de ar ou dificuldade para respirar, dor de garganta, cefaléia, dor muscular, anosmia,
ageusia, congestdo nasal, rinorréia, nauseas, vomitos e diarréia [7].

A populagdo pediatrica parece ser menos afetada pela Sindrome Respiratoria Aguda Grave causada
pelo Sars-Cov-2 em comparagdo com adultos [8], com sintomas mais leves e melhor progndstico [9]. De acordo
com MEENA et al. [10], em revisao sistematica publicada em The Indian Journal of Pediatrics, grande parte das
criancas com COVID-19 sdo assintomaticas ou oligossintomaticas Nas criancas sintomaticas, febre e sintomas
de vias aéreas superiores sdo as apresentacdes clinicas mais comuns, seguidas de manifestagoes
gastrointestinais. A maioria terd infecgdes moderadas com reduzida necessidade de internagdo em UTL

O novo coronavirus causa principalmente doenga respiratoria aguda com dano alveolar difuso e
pneumonia intersticial, mas também pode afetar multiplos sistemas corporais como miocardio, figado, rins e
ainda alteragdes na cascata de coagulacdo e deficiéncia do sistema imunolégico [11]. Os principais mecanismos
fisiopatologicos potencialmente envolvidos na apresentagdo clinica da doenga sdo: os efeitos citopaticos diretos
do virus nos tecidos com expressdo da enzima conversora de angiotensinogénio (ECA-2), respostas
inflamatorias imunomediadas, além de efeitos colaterais induzidos por medicamentos [12]. A menor gravidade
da doencga na populacdo pediatrica foi atribuida a menor disfungdo imunoldgica e a imaturidade dos receptores
da ECA-2, sitios de ligag@o do Sars-Cov-2 [8].

A lesdo renal aguda (LRA) ¢ uma complicagdo comum ¢ grave em pacientes gravemente enfermos.
Estd associada a maior mortalidade, prolongada permanéncia hospitalar e complicagdes cardiovasculares.
Comumente associa-se a outros marcadores de gravidade como sepse, insuficiéncia respiratéria com
necessidade de ventilagdo mecanica, hipotensdo e uso de drogas vasoativas. Desse modo, ndo € surpreendente

que a LRA seja complicagdo comum encontrada na COVID-19, uma vez que em sua apresentagdo mais grave



leva a doenga multissistémica [13]. Estudos recentes sugerem que o coronavirus pode afetar o rim de diferentes
maneiras, sendo elas: lesdo direta virus mediada, tempestade de citocinas, desregulagdo do sistema
complemento, estado de hipercoagulabilidade [13], bem como a interacdo entre diferentes 6rgdos e uso de
drogas nefrotoxicas [8]. O comprometimento da funcdo renal pode se manifestar de diferentes formas: como
elevados niveis de uréia e creatininas sanguineas, alteragcdes na urinalise (proteintria e hematuria) e alteragdes
radiologicas renais, sendo a proteintria a manifestagdo clinica mais comum, seguida por hematuria, elevados
niveis de uréia e, por fim, creatinina [14].

Um grande estudo de coorte prospectivo conduzido por Cheng et al. [15], em hospital terciario em
Wuhan na China, demonstrou alta prevaléncia de doenga renal em 710 pacientes adultos hospitalizados com
COVID-19. Na admissdo hospitalar, mais de 40% dos pacientes apresentaram algum grau de evidéncia de
doenga renal, com elevados niveis séricos de creatinina e uréia em 14,4% e 13,1%, respectivamente. A taxa de
filtragdo glomerular menor <60ml/min/1.73m? pode ser vista em 13,1% dos pacientes. Os resultados
demonstraram que a prevaléncia de doenga renal na admissdo ou desenvolvimento LRA durante a internagéo ¢
alta e esta relacionada com a mortalidade intra-hospitalar.

Resultados semelhantes foram encontrados em um estudo multicéntrico e retrospectivo com 193
pacientes em 3 hospitais chineses. Segundo Li et al [16], uma parcela notavel dos pacientes apresentava
disfung@o renal na admissdo hospitalar. A andlise estatistica demonstrou que proteinuria, hematiria, elevados
niveis séricos de uréia e creatinina estdo estatisticamente associadas com a morte em pacientes com COVID.
Pacientes que desenvolveram LRA tiveram 5,3 vezes maior mortalidade daqueles sem LRA.

Em criangas, as complicagdes renais reportadas se limitam a casos com doenga grave, e a maioria dos
pacientes apresentam LRA no contexto de faléncia de multiplos 6rgéos, causada por acdo direta do virus ou pela
resposta inflamatéria aguda [17]. Segundo Deep et al. [8], se a mesma propor¢do de LRA em pacientes adultos
for extrapolada para populagdo pediatrica, poderia-se ter a incidéncia de 2-3% de LRA em criangas com
COVID-19, sendo que este valor ¢ menor do que a atual epidemiologia conhecida de disfungdo renal em
pacientes pediatricos admitidos em UTI. Também pode ser sugerido que as criangas com comorbidades como
cardiopatias congénitas, doencas renais congénitas e transplantados renais apresentam maior risco de
complicagdo apos quadro sintomatico de COVID-19. Por fim, criangas que requerem reanimagdo agressiva de
fluidos correm risco de sobrecarga de volume e podem desenvolver complicagdes renais [8].

Nesse contexto, o presente estudo teve como objetivo avaliar a prevaléncia de comprometimento
renal em pacientes pediatricos com infec¢do pelo novo coronavirus, bem como avaliar as caracteristicas
demograficas, clinicas e epidemiologicas, identificar a letalidade, a fim de gerar discussdo sobre os fatores

relacionados e o prognostico.



METODOS

Trata-se de um estudo descritivo, observacional, analitico e transversal no qual foram incluidos
criancas e adolescentes, entre zero e 15 anos incompletos, com infeccdo confirmada por Sars-Cov-2 internadas
no Hospital Infantil Joana de Gusmao (HIJG), centro de referéncia em atengdo terciaria em pediatria no estado
de Santa Catarina, Brasil, no periodo entre margo de 2020 ¢ margo de 2021.

Os participantes foram selecionados a partir de lista disponibilizada pelo Nucleo de Vigilancia
Epidemiologica do Hospital participante. Foram incluidos no estudo individuos que apresentaram diagnostico
confirmado de infec¢do por Sars-Cov-2 por exame laboratorial, método de RT-PCR ou teste rapido de
anticorpos, € que necessitam de internagdo no periodo de interesse do estudo. Demais pacientes internados com
sintomas respiratorios, mas sem diagndstico laboratorial de COVID, nédo foram incluidos.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do HIJG, sob numero de registro
CAAE: 39497720.8.0000.5361, foi executado conforme as diretrizes vigentes e normas regulamentadoras de
pesquisa envolvendo seres humanos (Resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de Satde).

Apds autorizacdo da instituigdo hospitalar, os prontuarios eletronicos foram localizados e analisados.
Procedeu-se a coleta de informagdes sobre os dados demograficos, as manifesta¢des clinicas, as caracteristicas
da internacdo e dos exames complementares realizados no periodo. Os valores dos exames laboratoriais foram
coletados a partir do acesso aos prontuarios e ao site do laboratério, que possui vinculo com o Hospital, e foram
comparados com os valores de referéncia determinados pela instituicao.

As variaveis independentes do estudo foram divididas em categorias distintas. Dentre as variaveis
socioecondmicas, considerou-se: sexo, idade (recém-nascido, lactente, pré-escolar, escolar ¢ adolescente) [17-19]
e macrorregido de procedéncia de acordo com classificacdo do IBGE [20]. Em relag8o as caracteristicas clinicas
definiu-se identificar a presenca de: comorbidades prévias, o histdrico de sintomas gastrointestinais (vomitos ¢
diarréia), e avaliagdo nutricional através do calculo do Indice de Massa Corporal (IMC = peso (kg)/estatura
(m?)), com posterior analise dos graficos de padrdo de Crescimento Infantil da Organizagdo Mundial da Saude
para correta classificagdo do participante, sendo categorizados como magreza, eutrofia, sobrepeso e obesidade
[21-22].

Sobre as caracteristicas da internagdo considerou-se: a unidade de internagdo, bem como o tempo
médio, o uso de drogas nefrotoxicas [23], a necessidade de drogas vasoativas e/ou ventilagdo mecanica. Relativo
aos exames complementares, buscou-se avaliar: o método de diagnostico da infecg@o, os valores séricos de uréia,
a alteracdo nos valores de creatinina e as altera¢des radiologicas renais.

Dentre as variaveis analisadas no estudo, foram consideradas como desfecho: altera¢do laboratorial no
parcial de urina, com a presenca de hematuria, proteinuria e leucocitiria [24], e ainda o diagnéstico de LRA, a

partir das diretrizes KDIGO na classificagdo para a populagdo alvo do estudo [25], conforme Tabela 1.



Tabela 1 — Classificagdo pediatrica KDIGO da LRA

Estagio Cr Sérica Débito Urinario
0 Nenhuma mudanga na CrS ou um aumento <0.3 > 1.0 mL/kg/h
mg/dL
1 Aumento da CrS > 0.3 mg/dL ou aumento da CrS > < 0.5 mL/kg/h por 6-12 horas
1,5 - 1,9 x referéncia da CrS*
2 Aumento da CrS > 2,0 — 2,9 x referéncia da CrS” < 0,5 mL/kg/h por > 12 horas
3 Aumento da CrS > 3 x referéncia da CrS* ou CrS > < 0.3mL/kg/h por > 24 horas ou
4,0 mg/dL ou inicio da terapia de substituicdo renal anuria por > 12 horas
(TSR)

*4 CrS de referéncia serad definida como o menor valor de CrS anterior.

de arquivo de computador, no banco de dados no programa Excel® 2007. A andlise estatistica foi realizada
através do programa Epi Info versdo 7.2.4.0 As variaveis nominais foram descritas em numeros absolutos e
proporgoes, ja as variaveis categoricas, em medidas de tendéncia central e de dispersdo. Para comparacdo das
variaveis qualitativas utilizou-se o teste Qui-quadrado, enquanto para as varidveis quantitativas o teste ¢-student,
com o intuito de considerar os critérios que tiveram relevancia significativa quando se explora a condi¢ao da
LRA relacionado a infec¢do por coronavirus em criangas, para os quais foi adotado o nivel de significancia de

95% (p <0,05) e calculado intervalo de confianga de 95%. Por se tratar de estudo retrospectivo, e em meio a

pandemia, houve liberagdo do TCLE conforme acordado com CEP.

Os dados inicialmente foram registrados em fichas manuscritas e, em seguida, transcritos para forma




RESULTADOS
No periodo estudado e pelos critérios estabelecidos foram selecionados 94 pacientes com infecgdo
confirmada pelo Sars-Cov-2. O sexo masculino foi o mais acometido com 59 casos (62,77%), enquanto a idade

mais prevalente foi entre os lactentes com 44 pacientes (Figura 1), representando 46,81% do total analisado.

Faixa etaria versus niumero de paciente internados
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Fig 1 Distribuicdo conforme faixa etaria dos pacientes pediatricos internados por COVID no HIJG, Santa

Catarina (SC), Brasil, 2020-2021

J4 a média de idade encontrada entre eles foi de 4,48 anos (1= 2,42), a raga/etnia branca foi a mais
prevalente, com 87 casos (92,55%) e a maioria dos pacientes (92,55%) era proveniente da macrorregido da
Grande Florianopolis.

Em relagdo as caracteristicas clinicas, 42 pacientes (44,68%) possuiam comorbidades, sendo doengas
pulmonares, oncoldgicas e neurologicas as de maior prevaléncia. Em 42 prontuarios havia registro de avaliacao
nutricional. Desses, 24 (57,14%) dos casos os pacientes foram considerados eutréficos, ja o sobrepeso e
obesidade foram diagnosticados 10 (20,83%) e 7 (16,67%) casos, respectivamente. Em relagdo a apresentagio
clinica da doenca, 28 (29,79%) apresentaram sintomas respiratorios, como tosse ou dispnéia ¢ 49 pacientes
(52,12%) apresentaram manifestagdes gastrointestinais. Vomitos foram relatados por 35 pacientes (37,23%) e a
diarréia em 30 (31,91%) do total de casos. Alteragdo no débito urinario, relatada por acompanhantes ou

avaliadas pela equipe assistente, foi observada em 15 (15,96%) dos 94 pacientes do estudo (Tabela 2).



Tabela 2. Distribuigdo casos de COVID pediatricos internados no HIJG segundo caracteristicas clinicas, Santa

Catarina (SC), Brasil, 2020-2021.

N %
Variaveis
% relativa®

Comorbidades

Sim 42 44,68

Nao 52 55,32
Sintomas Respiratorios

Sim 28 29,79

Nao 66 70,21

Manifestacoes Gastrointestinais
Sim 49 52,13
Néo 45 47,87

Avaliacao Nutricional

Magreza 7 16,67*
Eutrofia 24 57,14%*
Sobrepeso 10 20,83*
Obesidade 7 16,67*
Dados indisponiveis 52 55,31

Segundo as caracteristicas da internacao, 24 pacientes (25,53%) necessitam de assisténcia em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI), enquanto 70 (74,47%) ficaram internados em leitos de enfermaria hospitalar. Um
total de 7 (7,45%) pacientes foram internados por outros motivos, como trauma cranio encefalico e
procedimentos cirirgicos, e tiveram o diagndstico de COVID ao longo da internagdo. O tempo médio de
internacdo entre todos os pacientes foi de 8,37 1 5,00 dias.

Em relagdo ao manejo clinico, fez-se uso de drogas nefrotoxicas em 25 dos casos, (26,60%), como
vancomicina e gentamicina. Dez (9,57%) receberam drogas vasoativas, com tempo médio de 5,5 1 4,50 dias, e
10 (9,57%) demandaram de ventilacdo mecénica, seja por intubagdo orotraqueal ou ventilagdo mecanica nao
invasiva, com a média de 11,8 I 7,0 dias.

O desfecho alta hospitalar ocorreu em (94,68%), 3 (3,19%) foram transferidos a outros servigos de

satde e 2 criangas foram a dbito, configurando uma taxa de letalidade da amostra estudada de 2,13% (Tabela 3).



Tabela 3. Distribui¢do casos de COVID pediatricos internados no HIJG segundo caracteristicas da internacgdo, Santa

Catarina (SC), Brasil, 2020-2021.

Variaveis N Percentual

Unidade de Internaciao

Enfermaria 70 74,47%

UTI 24 25,53%
Relacionada a COVID

Sim 87 92,55%

Nio 7 7,45%
Uso de drogas nefrotéxicas

Sim 25 26,60%

Nio 69 73,40%

Uso de drogas vasoativas
Sim 10 10,63%
Nao 84 89,36%

Necessidade de ventilacio mecinica

Sim 10 10,63%

Nao 84 89,36%
Desfecho

Alta 89 94,68%

Obito 2 2,13%

Transferéncia 3 3,19%

Dos 94 pacientes incluidos no presente estudo, 68 (72,34%) tiveram diagnostico laboratorial de
infeccdo por Sars-Cov-2 pelo método de RT-PCR, enquanto os outros 26 (27,66%) tiveram teste rapido positivo.

Em relagdo aos dados laboratoriais, o parcial de urina foi coletado em 76 pacientes, com resultado
alterado em 42 amostras (55,26%). Em ordem crescente, a hematiria foi vista em 11 pacientes (14,47%), a
leucocituria em 23 (30,26%), enquanto a proteinuria ocorreu em 35 dos casos (46,05%), dos alterados (Figura
2). Do total de pacientes, em 59 casos foi solicitada urocultura, que se mostrou positiva em 13 resultados
(22,03%), fechando diagnoéstico de infecgdo urinaria associada, identificando bactérias comuns como E. Coli e

P aeruginosa.
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Fig 2 Distribuicdo de alteracdes urindlise de pacientes pediatricos internados por COVID no HIJG,
Santa Catarina (SC), Brasil, 2020-2021.

A creatinina foi solicitada para 66 pacientes (70,21%), e se mostrou alterada em 18 (27,27%)
oportunidades, em relagdo aos niveis basais. Desses, 13 (19,70%) fecharam critérios para o diagnostico de LRA
conforme diretriz KDIGO, sendo 9 casos (69,23%) classificados em estagio 1, 2 casos em estagio 2 (15,38%) e
outros 2 (15,38%) pacientes em estdgio 3. Os dois pacientes que vieram a oObito desenvolveram LRA. A
prevaléncia de LRA no total da amostra foi de 13,83%. Os niveis de uréia foram avaliados em 65 pacientes, se
mostrando alterados em 12,69% desses casos. A investigacdo de alteragdes radiologicas renais ou de vias
urindrias foi realizada em 33 (35,10%) dos casos, pelo método de ultrassonografia ou tomografia
computadorizada, sendo alterada em 11 (34,37%) dos investigados. Dentre elas, foram nefromegalia, dilatagdo
pielocalicial € um caso de abscesso renal. Nenhum dos internados necessitou de terapia de substitui¢do renal

(Tabela 4).



Tabela 4. Distribui¢do dos casos de COVID pediatrica segundo exames complementares e avaliagdo laboratorial,

Santa Catarina (SC), Brasil, 2020-2021.

N % total -
Variaveis
% relativa*

Diagnéstico infeccio

RT - PCR 68 72,34%
Teste Rapido 26 27,66%

Parcial de Urina

Coletado 76 80,85%

Alterado 42 55,26%*
Urocultura

Positiva 13 13,82 - 22,03*

Negativa 46 48,93 - 77,96*

Naéo coletada 35 37,23%
Uréia

Coletada 63 67,02%

Alterada 8 12,69%%*
Creatinina

Coletada 66 70,21%

Alterada 18 27.27%*
Diagnéstico de LRA

Sim 13 13,83 - 19,70%*

Nao 81 86,17%
Alteragdo Radiologica Renal

Sim 11 34,37*

Nao 21 65,62*

Nao investigado 62 65,96%

Foram avaliadas diferentes varidveis relacionadas a ocorréncia de LRA pacientes pedidtricos
infectados por coronavirus. As variaveis que apresentaram diferencas estatisticamente significativas para o
desfecho estudado foram: unidade e tempo médio de internagdo, uso de drogas nefrotdxicas, necessidade de

drogas vasoativas e ventilagdo mecanica, bem como a alteragdo no débito urinario (Tabela 5).



Tabela 5. Distribuicdo de casos de les@o renal aguda de acordo com variaveis socioecondmicas, internagao,

sinais e sintomas de COVID no estado de Santa Catarina entre 2020-2021.

LRA
Varidveis Valor de P* IC 95%
Sim N (%) Nio N (%)
Sexo 0,921 0,28 - 3,14
Feminino 5(38,46) 30 (37,03)
Masculino 8 (61,53) 51 (62,96)
Idade (média) 4,35 | 2,65 4,50 1 2,20 0,914 -2,74 - 3,05
Unidade de Internacao < 0,001 2,68 -36,48
Enfermaria 4 (30,77) 66 (81,48)
UTI 9 (69,23) 15 (18,52)
Tempo de internagio 22,54 1 11 6,10 | 4 0,017 -2,27-0,01
Sintomas Gastrointestinais 0,893 0,33 - 3,50
Sim 7 (53,84) 42 (51,58)
Nao 6 (46,15) 39 (48,15)
Uso de Drogas Nefrotoxicas <0,001 2,49 -33,49
Sim 9 (69,23) 16 (19,75)
Nao 4 (30,77) 65 (80,25)
Uso de Ventilagao Mecanica <0,001 2,25 -40,01
Sim 5(38,46) 5(6,17)
Nao 8(61,54) 76 (93,83)
Uso de Droga Vasoativa 0,011 1,31 -23,49
Sim 4 (30,77) 6(7,41)
Nao 9 (69,23) 75 (92,59)
Urocultura < 0,001 2,86 - 39,54
Positiva 2 (15,38) 11 (13,58)
Negativa 11 (84,61) 35 (86,41)
Alteraciao Radiologica Renal
Sim 6 (46,15) 5(6,17)
Nao 1 (7,69) 20 (24,69)
Nao investigado 6 (46,15) 56 (69,14)

Em relagdo ao sexo, houve uma maior propor¢do de pacientes masculinos, seguindo a mesma razao

da totalidade dos casos, mas sem significancia estatistica, assim como a idade entre os dois grupos, que se
mostrou muito semelhante. A internagdo em nivel de UTI teve relagdo estatistica com o desenvolvimento de
LRA, apresentando 9,9 vezes mais chance de desenvolver o desfecho (IC95% 2,68 - 36,48), comparado a
pacientes internados em leito de enfermaria. Ja o tempo médio de internagdo se mostrou mais prolongado em

pacientes com acometimento renal, em média 22,54 dias de internagdo, versus 6,10 do outro grupo.



Em 70% dos casos de LRA houve a utilizagdo de drogas nefrotdxicas, com razdo de chances de 9,1
vezes (IC95% 2,49 - 33,49) entre os pacientes que utilizaram as medicagdes em relagdo aqueles que ndo
utilizaram. A necessidade de ventilagdo mecanica demonstrou-se como fator estatisticamente relacionado ao
desfecho, com razdo de chances de 9,5 vezes (IC95% 2,25 - 40,01) entre os grupos. Ainda em relagdo ao manejo
clinico dos pacientes internados, aqueles que receberam drogas vasoativas tiveram 5,5 vezes mais chance de
desenvolver LRA (IC95% 1,31 - 23,29). Além disso, mais de 53% dos pacientes com LRA apresentaram
alterag@o do débito urinario, com 10,64 vezes (IC95% 2,86 - 39,54) mais chances de evoluir para o desfecho se
comparado aos que ndo apresentaram.

A alteracdo no parcial de urina ndo esteve relacionada estatisticamente com o desenvolvimento de
LRA e 9 (69,23%) dos 13 pacientes apresentaram proteiniria ao exame laboratorial. A hematlria e a
leucocituria, estiveram presentes em aproximadamente 40% e 23% dos casos, respectivamente. A urocultura foi
positiva em dois pacientes com diagndstico de LRA e a alteragio radiologica presente em 46,15% dos

investigados.



DISCUSSAO
Aspectos Clinicos e Epidemiolégicos

Os resultados obtidos no presente estudo estdo de acordo com os dados epidemioldgicos disponiveis
atualmente na literatura. Conforme meta-andlise publicada por Ding. et al [13], a proporc¢ao do sexo masculino
entre os doentes também manteve-se aproximadamente em 60%, embora ndo tenha sido demonstrado
significancia estatistica entre os sexos. Resultados semelhantes foram encontrados para pacientes adultos, como
divulgado por Wang et al [11], em uma série de casos, em que 54,3% dos casos internados eram homens.

A média de idade entre os pacientes internados segundo Ding et al. [13] também apresentou valores
proximos ao do presente estudo, permanecendo entre 5,5 1 2,2 anos, nos 19 estudos incluidos na metanélise. Ja
a proporcdo entre as faixas etarias tornou-se de dificil andlise, uma vez que intervalos diferentes foram
utilizados entre os estudos. No entanto, Ding et al. [13] e Yang et al. [26] sdo concordantes ao afirmar que a
maior parcela dos pacientes internados sdo maiores que 5 anos, mas incluem pacientes com idade superior a 15
anos, diferente do encontrado nos pacientes do Hospital Infantil Joana de Gusm&o, em que a maioria dos casos
eram em menores de 5 anos, inclusive os dbitos, conforme Figura 1. A partir disso, pode-se sugerir um perfil de
maior gravidade, com necessidade de internacgdo hospitalar, nos pacientes brasileiros mais jovens, se comparado
aos dados prévios da Asia, explicado possivelmente pelo diferente perfil socioecondmico entre as regides, o
acesso a assisténcia em satide ou ainda fatores genéticos das populacdes estudadas.

Embora a doenca apresente-se principalmente por febre e tosse [27], as manifestagdes
gastrointestinais (GI) sdo os sintomas extra-pulmonares mais comuns na populacdo pedidtrica e incluem
diarréia, dor abdominal e vomitos [12]. Em revisao sistematica publicada na Revista da Sociedade Brasileira de
Medicina Tropical, incluindo pacientes adultos e criangas, a diarréia se mostrou como sintoma mais prevalente
(11,5%), seguido de nauseas e vomitos em 6,3% dos casos [29]. No presente estudo, confirma-se a alta
prevaléncia de sintomas gastrointestinais, com a maior propor¢do de vomitos em relag@o a diarréia. Tal resultado
esta em concordancia com o apresentado pela revisdo realizada por Tian et al [29], em que as criangas também
apresentaram taxa de vOmitos consideravelmente maior. Estes dados confirmam a necessidade de se atentar para
complicacdes frequentes associadas a desidratagdo, nesses pacientes. Enfatiza-se, ainda, a necessidade de
ampliacdo das hipdteses diagnodsticas no primeiro atendimento desses pacientes, uma vez que tais sintomas
também sdo sugestivos de gastroenterites comuns ao nosso meio ¢ a essa faixa etaria.

Em revisdo sistematica publicada por Williams et al. [30], foi identificada pela primeira vez
associacdo entre presenca de comorbidades e o aumento relativo da gravidade da doenca nas criangas, embora o
risco absoluto de doenca grave ainda seja baixo nessa populagdo. Em contraste com a populagdo adulta, doengas
com imunossupressdo presumida (doengas imunologicas, hematoldgicas e oncologicas) compreendem 17% das
comorbidades descritas [30]. No presente estudo, quase a metade (44,68%) dos pacientes internados com
coronavirus possuiam comorbidades prévias, dados substancialmente superiores aos encontrados em estudo
prévio. Segundo Ding et al. [13], apenas 6,1% dos pacientes incluidos na metanalise eram portadores de
doencas anteriormente a internac¢do, no entanto ndo ha descrigdo das comorbidades. Sendo a institui¢do um
hospital terciario, referéncia para inimeras especialidades de alta complexidade, pode-se justificar o maior
numero de pacientes com comorbidades.

De acordo com CDC [31], em estudo que incluiu 2490 casos, apenas 295 casos possuiam dados

completos sobre hospitaliza¢do e presenca de comorbidades concomitantes e, desses, 28 dos 37 hospitalizados



(77%) apresentavam enfermidade cronica simultaneamente. Dentre as comorbidades mais prevalentes em todos
os casos presentes, se destacaram: doencas pulmonares (incluindo asma), doengas cardiovasculares e
imunossupressdo [32], semelhantes as encontradas no presente estudo. Dos dois pacientes que faleceram neste
estudo, um era portador de Doenca de Pompe e outro de Leucemia Linfocitica Aguda. Por outro lado, a
avaliagdo nutricional dos pacientes ¢ o diagnostico de obesidade foram prejudicados, pois em apenas 42
prontuarios (44,68%) os dados estavam completos. Nesses, 7 pacientes foram classificados como obesos .
Ressalta-se, portanto, a importancia de se atentar para a avaliagdo nutricional como preditor de prognostico.

Na metanalise de Ding et al. [13], dos 371 casos, apenas 5 (1,34%) desenvolveram doenga critica
com necessidade de internagcdo em UTIL. Ja em revisdo sistemdtica publicada por Yasuhara et al. [31], 14
(12,3%) dos 112 pacientes incluidos no estudo foram admitidos em UTI, sendo 11 (9,82%) com diagndstico de
Sindrome Multissistémica Inflamatéria pediatrica temporariamente associada ao COVID-19. Em dados
norte-americanos, dos 147 internados, 15 (10,20%) foram admitidos na UTI, sendo a maior propor¢do em
menores de 1 ano. Dos pacientes com histdrico médico conhecido e informagdes sobre internagdo, todos os 6
internados em UTI possuiam uma ou mais comorbidades [31]. No presente estudo, a propor¢do de pacientes
admitidos em UTI foi consideravelmente maior (25,53%), e pode-se, a partir disso, sugerir uma maior gravidade
dos casos internados, uma vez que o Hospital é o centro de referéncia para diversas cidades da regido.

Em metanalise divulgada por Zhang et al. [33], incluindo 551 casos confirmados de infecgdo por
Sars-Cov-2, 451 foram hospitalizadas, sendo 9 (1,99%) classificados como doenca critica e 6 (1,33%)
internaram em UTI com necessidade de ventilagdo (todos possuiam alguma comorbidade prévia). Ja para Souza
et al. [34], o suporte ventilatdrio foi descrito em 10, dos 13 pacientes criticamente enfermos. Desses, 8 (6,83%)
do total de casos foram submetidos a ventilagdo mecénica invasiva e um recém-nascido recebeu ventilagdao
mecénica ndo invasiva [34]. O grupo dos pacientes com comorbidades prévias compreendeu a maioria que

necessitou de ventilagdo mecanica e dos 6bitos [30].

Acometimento Renal

Dados substanciais sobre envolvimento renal grave ainda sdo escassos na literatura, principalmente
em relagdo aos pacientes pediatricos. Dentre os fatores que limitam essa analise, pode-se destacar as
dificuldades estatisticas e a limitagdo do uso da creatinina como biomarcador de disfun¢do renal, dificultando
estabelecer a prevaléncia da LRA na faixa etaria pediatrica [35].

Em informacdes iniciais publicadas no inicio da pandemia, ja se identificou alta prevaléncia de
alteragdes na analise urinaria e disfung@o renal em pacientes com COVID-19. Em metanalise publicada por
Yang. et al [26], a incidéncia de LRA foi de 3,7% e o estagio da LRA relacionava-se com a gravidade e
prognostico dos pacientes. Estudos mais recentes, como a revisdo sistematica e metanalise disponivel no Kidney
and Medicine [36], publicada em dezembro de 2020, a prevaléncia de LRA foi de 28% na populacdo adulta
hospitalizada com COVID-19 (mais de 30 mil casos estudados, sendo a maioria classificada como estagio 1 pela
KDIGO (44%). A prevaléncia de LRA em pacientes internados em UTI foi de 46%. A diferenga entre os dados
encontrados entre o inicio da pandemia e os mais recentes pode sugerir maior preocupagio e investigacdo sobre
0 acometimento renal, a partir do conhecimento adquirido sobre o assunto ao longo dos meses.

Em estudo de coorte realizado em Nova York, com a participagdo de 13 hospitais e 5449 pacientes,

36,6% dos desenvolveram LRA durante a internag@o hospitalar. Semelhante ao encontrado no presente estudo, a



necessidade de ventilagdo mecénica e o uso de drogas vasoativas se mostraram como fatores de riscos claros
para desenvolvimento de LRA [37]. Dados concordantes ja haviam sido observados por Cheng et al [15],
embora com uma prevaléncia mais discreta (5,1%), chamando a atengdo para maior probabilidade de admissao
em UTI e necessidade de ventilagdo mecanica em pacientes com niveis séricos aumentados de creatinina,
sugerindo que acometimento renal na admissdo hospitalar pode representar um maior risco de deterioragdo
clinica. Outros fatores de risco para desenvolvimento de LRA foram descritos na literatura em pacientes adultos,
sendo elas: idade aumentada, sexo masculino, raga/etnia negra ¢ comorbidades, como diabetes mellitus e doenga
cardiovascular. No entanto, pelo tamanho da amostra deste estudo, ndo foi possivel correlacionar tais variaveis
com desfecho, sendo necessarios estudos futuros com diferentes delineamentos sobre esse tema.

A utilizacdo de drogas nefrotdxicas € causa comum de desenvolvimento de LRA, especialmente em
pacientes internados e expostos a diversos agentes agressores [38], e os mecanismos associados descritos sdo:
reducdo da taxa de filtragdo glomerular (TFG), necrose tubular aguda e nefrite intersticial aguda. [39]. Dentre
as classes comumente envolvidas, destacam-se o uso de antibidticos, como aminoglicosideos [40], e terapia
antiviral. No entanto, até o presente momento, tais fatores foram pouco investigados em pacientes com
COVID-19 [41]. Além disso, estudos sugerem que apds recuperagdo da LRA, os pacientes apresentam risco
aumentado de doenca renal cronica em consequéncia ao desenvolvimento de proteintiria e hipertensdo, bem
como redu¢do da TFG). No presente estudo, houve correlacdo entre o uso de drogas nefrotoxicas e o
desenvolvimento de LRA, com razdo de chances de 9,1 vezes (IC95% 2,49 - 33,49) entre os dois grupos. A
partir disso, medidas de prevengdo sdo fundamentais para evitar complicacdes de curto e longo prazo,
utilizando-se medicamentos com menos efeitos adversos sempre que possivel [40].

Uma coorte realizada com 52 pacientes pediatricos em Londres [41], no Reino Unido, buscou definir
a prevaléncia de LRA em pacientes internados com confirmagao laboratorial por Sars-Cov-2. Em 46% houve
elevagdo dos niveis séricos de creatinina acima do limite superior da normalidade para a referéncia utilizada e
29% fecharam critérios para LRA, de acordo com The British Association of Pediatric Nephrology. Desses, a
maioria (93%) ocorreu nos pacientes admitidos em UTI. Semelhante ao encontrado por Stweart et al. [42], neste
estudo houve dificuldade em diagnosticar LRA pelo débito urinario, uma vez que os dados sobre balanco
hidrico descritos em prontuario eram insuficientes ou ausentes. Neste ponto, cabe ressaltar que para apenas
70,81% dos pacientes internados houve solicitagdo de creatinina e, em alguns casos, o valor de creatinina basal
era desconhecido, inviabilizando o correto diagndstico e classificagdo. estes dados sugerem que a prevaléncia
encontrada de 13,83% possa estar subestimada e reforgam, ainda mais, a necessidade de realizar esta avaliagdo
no momento da admissao hospitalar e durante o periodo de internagao.

Para Stweart et al [42]. o desenvolvimento de LRA foi associado a historia de diarréia e vomitos e ao
diagnostico de Sindrome Inflamatoria Multissistémica temporalmente associada a Sars-Cov-2, diferente do
encontrado em neste estudo, em que tais varidveis ndo se mostraram estatisticamente significativa. Nesses
pacientes, a hipotese ¢ que a LRA ocorra como parte do envolvimento multissistémico, provavelmente
secundaria a baixo débito, acometimento cardiaco, vasculites, ou ambos. Sendo assim, embora a prevaléncia de
LRA em pacientes pediatricos com COVID-19 seja baixa, ela pode ser a principal causa de doenga critica,
exigindo interna¢do em UTI [42]. O tempo médio de internacdo também se mostrou como fator relacionado ao

desenvolvimento de LRA. No entanto, este dado deve ser avaliado com cautela, pois pode-se tratar de fator de



confusdo, uma vez que LRA ¢ fator independente para o aumento do tempo de internacéo hospitalar e em UTI
[43-44].

Embora a fisiopatologia da LRA na infeccdo por Sars-Cov-2 ndo esteja totalmente elucidada,
algumas hipoteses tém sido descritas na literatura atual. Dentre elas, pode-se destacar: a desidratagdo, secundéria
a diminui¢do da ingesta hidrica, vomitos ¢ diarréia, além do uso ¢ o uso de diuréticos [8], sugerindo etiologia
pré-renal [42]; acometimento renal direto nos tibulos proximais, confirmados por achados fisiopatologicos;
sindrome da tempestade de citocinas, especialmente IL-6, pode levar a inflamagdo renal, aumento da
permeabilidade vascular, perda de liquido pro terceiro espago; e por fim, o uso de drogas nefrotoxicas pode
contribuir, assim como na LRA ndo relacionada a COVID-19 [42].

Em marco de 2020, Li et al. [16], chamou atenc¢do para o cuidado em relacdo a disfungdo renal em
pacientes com infec¢do pelo novo coronavirus. Do total, 129 pacientes foram submetidos a avaliacdo urindria,
encontrou-se proteinuria e hemataria em 59% e 44% destes pacientes, respectivamente. No estudo de Cheng et
al. [15], com numero maior de participantes, a proteiniria também se mostrou como alteragdo mais frequente
(43,9%), seguida de hematuiria em 26,7% dos casos, ¢ foram identificados como fator de risco intra-hospitalar
para obito, apos ajuste com outras variaveis. Na populacdo pediatrica, a investigagdo de proteinuria ocorreu em
apenas 22, dos 52 pacientes do estudo. Ja a hematdria foi mais facilmente detectada, em 77% [15]. Esta analise
também foi prejudicada neste estudo, uma vez que nem todos os pacientes foram submetidos a coleta de urina
para investigacao de tais alteragdes, estando a proteinuria presente em 46,05% e a hemataria em 14,47% do total
de investigados. Ressalta-se a necessidade de coleta de urina nos pacientes com COVID, pois tais alteracdes na
urinalise podem ser indicios de comprometimento renal. Dos 13 pacientes com diagnéstico de LRA, 7 (53,84%)
foram submetidos a investigagdo radioldgica renal, especialmente por método ultrassonografico, ¢ em 6
(46,15%) pacientes foram encontradas alteragdes. De modo similar aos dados publicados pelo Reino Unido [42],
o aumento bilateral dos rins foi a alteragdo mais prevalente.

Dentre as limitagdes inerentes ao perfil de pesquisa retrospectiva, com analise de dados em
prontudrios., pode-se destacar o tamanho reduzido da amostra, reforcando a hipotese de que pacientes
pedidtricos tém menor risco de evoluir com necessidade de internagdo hospitalar e complicacdes a partir da
infec¢do por Sars-Cov-2. Além disso, informag¢des como avaliagdo nutricional e débito urinario ndo estavam
descritas em todos os pacientes. Ademais, alguns participantes incluidos ndo tiveram exames laboratoriais
coletados, como a creatinina e o parcial de urina, dificultando a analise do desfecho e sua correlagdo com as
demais variaveis. Por ser um estudo seccional e observacional, a correlagdo temporal da exposigdo ¢ o desfecho
também se torna prejudicada. Sendo assim, estudos incluindo uma amostra maior , at¢ mesmo multicéntricos e
de coorte, sdo necessarios para estabelecer correlagdo entre o0 acometimento renal e a infec¢do por coronavirus e
identificar os fatores de risco associados.

Finalmente, o estudo reforca informagdes encontradas em andlises prévias a respeito do
acometimento renal em pacientes pediatricos hospitalizados com COVID-19. Pode-se identificar fatores
relacionados ao desenvolvimento da LRA e, a partir dos deles, sugerir condutas para as equipes médicas
assistentes, bem como ressaltar a importancia de investigar, através da coleta de exames laboratoriais,

acompanhar o envolvimento renal durante a internagdo e ap6s a alta hospitalar.



CONCLUSAO

As alteragdes renais sdo frequentes em pacientes pediatricos com COVID-19 e estio associadas com
morbimortalidade, mesmo com manifestagdes subclinicas da infecgdo. Os dados demonstram ainda a
importancia da vigilancia da funcdo renal em todos os casos de pacientes pediatricos hospitalizados com
COVID-19, ao mesmo tempo que ressaltam a importancia de evitar fatores previamentes estabelecidos com
desenvolvimento da LRA, como hipovolemia ¢ uso de drogas nefrotoxicas. Os achados ressaltam a importancia
do rastreamento com exames a desde a admissdo hospitalar, e, também, a necessidade de acompanhamento a
longo prazo para se diagnosticar possiveis sequelas relacionadas a LRA, como a hipertensdo arterial, e

microalbuminuria.
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OBJETIVOS E ESCOPO
Pediatric Nephrology publica pesquisas clinicas originais relacionadas a doencas
agudas e cronicas que afetam a funcdo renal, a pressdo arterial e os disturbios de fluidos e
eletrolitos em criangas. Os estudos podem envolver aspectos médicos, cirurgicos,
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técnicas de imagem ou consequéncias da doenga renal aguda ou crdonica. Sdo 12 edi¢des por
ano que contém comentarios editoriais, resenhas, resenhas educacionais, artigos originais,

relatérios resumidos, comunicagdes rapidas, questiondrios clinicos e cartas aos editores.

ETICA E DIVULGACOES

A revista tem o compromisso de manter o mais alto nivel de integridade do contetido
publicado. Esta revista tem uma politica de conflito de interesses em vigor e esta em
conformidade com os padrdes internacionais, nacionais € / ou institucionais sobre pesquisa
envolvendo participantes humanos e/ou animais e consentimento informado. A revista ¢
membro do Comité de Etica em Publicacdes (COPE) e subscreve seus principios sobre como
lidar com atos de ma conduta, comprometendo-se, assim, a investigar denlincias de ma
conduta, a fim de garantir a integridade da pesquisa. A revista pode usar um software de
deteccao de plagio para examinar os envios. Se for identificado plagio, as diretrizes do COPE
sobre plagio serdo seguidas. O contetido publicado nesta revista ¢ revisado por pares (Single

Blind).

INSTRUCOES AOS AUTORES

TIPOS DE MANUSCRITOS

A Pediatric Nephrology considerard a publicagdo de manuscritos originais que tratam da
investigagdo clinica de relevancia para o amplo campo da nefrologia pediatrica. No entanto,
ndo podemos mais considerar manuscritos de interesse apenas regional. Pediatric Nephrology
¢ uma revista clinica e ndo considera artigos cientificos puros. O Journal ndo considera mais

manuscritos baseados em pesquisas ou resumos de anais de conferéncias.



As cartas ao editor sdo consideradas se se referirem a um manuscrito publicado pela Revista.

Breves relatorios sdo considerados, mas ndo publicamos mais novas mutacdes de genes bem

caracterizados sem um novo fenoétipo.

A revista publica Resenhas de Ensino com questdes de autoavaliagao que sao de escopo mais

amplo do que as resenhas tradicionais.

A revista também analisa novos desenvolvimentos importantes ou questdes controversas no

campo por meio de contribuigdes convidadas de autoridades reconhecidas.

Todos os manuscritos estdo sujeitos a revisao por pares.

Comunicagdes rapidas de alta importancia cientifica sdo aceitas para revisdo e
publicagdo aceleradas. Relatorios claros e concisos sdo altamente desejaveis. Um
manuscrito ndo aceito como comunicagdo rapida pode ser considerado para
publicagdo como artigo original.

Os artigos originais devem conter no maximo 8 paginas impressas do peridodico (uma
pagina do periodico ¢ equivalente a 3 paginas digitadas em espago duplo, fonte Arial
12), no maximo 12 autores (a menos que seja um estudo multicéntrico, todas as
afiliagdes dos autores serdao estar disponivel em nota de rodapé ou online), menos de
50 referéncias e menos de 8 tabelas e figuras.

Breves relatorios de no maximo 1.500 palavras pertencentes a tdpicos clinicos serdo
considerados para publicacdo. Essas submissoes devem ter no maximo 6 autores e ser
organizadas e preparadas da mesma maneira que um manuscrito completo. Um breve
relatorio, mas deve citar no maximo 15 referéncias e conter no maximo uma figura ou
tabela.

Comentarios editoriais fornecem informagdes e discussao sobre novas descobertas e
questdes atuais. Os comentdrios editoriais geralmente abrangem de 3 a 5 paginas
impressas, incluindo figuras possiveis e uma lista de aproximadamente 20 referéncias
principais. No entanto, excegdes serdo consideradas.

As revisdes fornecem uma visdo geral abrangente do conhecimento de ponta em uma
area definida e enfatizam novas questdes, concepgoes e futuras direcdes de pesquisa.
Subtitulos no texto sao encorajados. As resenhas geralmente sao limitadas a 8 paginas
impressas, incluindo figuras, tabelas e referéncias. As referéncias normalmente ndo

devem exceder 50.



e As revisdes educacionais tém um escopo mais amplo do que as revisdes tradicionais.
Devem ter 8 paginas impressas, incluindo figuras, tabelas e referéncias. Subtitulos no
texto sdo encorajados. As referéncias normalmente nao ultrapassariam 50. Devem
também conter 5 questdes de multipla escolha com respostas.

e A revisdo sistematica / meta-analise deve conter no maximo 8 paginas impressas do
periodico (uma pagina do periddico € equivalente a 3 paginas digitadas em espaco
duplo, fonte Arial 12), ndo mais do que 12 autores, menos do que 75 referéncias e
menos do que 8 tabelas e figuras.

o As diretrizes PRISMA devem ser seguidas para relatar revisoes sistematicas:

http://www.prisma-statement.org

® As cartas aos editores devem ser tdo breves quanto possivel e ndo mais do que uma
pagina impressa. Deve comegar com o motivo da redacdo e deve se referir a um
manuscrito previamente publicado pela Revista. As cartas devem ter uma mensagem
diferente do manuscrito publicado em Pediatric Nephrology e devem conter novos
dados ou abordar uma 4rea de controvérsia. Deve ter no maximo 2 autores e 3
referéncias. Nao deve ter uma figura.

e Um questionario clinico fornecera o questiondrio e a resposta separadamente. Deve
ser limitado a 3 a 4 paginas impressas no total.

e Os artigos do Pro/Con Debate tratam de assuntos controversos em nefrologia
pediatrica. Normalmente existem dois, artigos vinculados: um defendendo e o outro
contra o tema do debate. Esses artigos sao convidados pelos Editores ou Editores
Associados. Eles devem ter um resumo. O manuscrito deve ter aproximadamente
2.500 palavras e ndo ter mais de 50 referéncias. Pode ser benéfico para os autores
discutirem o contetido uns com os outros. Os artigos serdo publicados juntos. Na

medida do possivel, os mesmos revisores serdo abordados para os dois artigos.

PROCEDIMENTO EDITORIAL
A submissdo eletronica reduz substancialmente o processamento editorial e encurta os
tempos de revisdo e publicacao geral. Todos os manuscritos estao sujeitos a edi¢dao de copia.

Assisténcia esta disponivel nos escritorios editoriais da Pediatric Nephrology:

e Lesley Rees, MD., Editor
Joseph Laycock, PhD, Editor Gerente

Consultério Renal, Departamento de Nefrologia


http://www.prisma-statement.org

Hospital Gt Ormond St para Criangas NHS Trust
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Fax + 44-20-7905-2133

e Joseph Flynn, MD, Editor
Bob Thompson, PhD, Editor Gerente
Departamento de Pediatria
Universidade de Washington
Seattle, Washington, EUA
Email: pednepheditorial@uw.edu

A Pediatric Nephrology ¢ uma revista signataria dos “Requisitos Uniformes para Manuscritos
submetidos a Revistas Biomédicas”, emitido pelo Comité Internacional para Editores de

Revistas Médicas.

SUBMISSAO DE MANUSCRITO

A submissdao de um manuscrito implica: que o trabalho descrito nao foi publicado antes; que
ndo esta sob consideragdo para publicagdo em nenhum outro lugar; que sua publicacao foi
aprovada por todos os coautores, se houver, bem como pelas autoridades responsaveis da
instituicdo onde o trabalho foi realizado. O editor ndo sera responsabilizado legalmente caso

haja qualquer reclamagdo de indenizagao.

PERMISSOES

Os autores que desejam incluir figuras, tabelas ou passagens de texto que ja foram publicadas
em outro lugar sdo obrigados a obter permissao do proprietario dos direitos autorais para o
formato impresso e online e incluir evidéncias de que tal permissao foi concedida ao enviar
seus artigos . Qualquer material recebido sem tais evidéncias sera assumido como

proveniente dos autores.

COMO ENVIAR



Os manuscritos devem ser submetidos preferencialmente no formato de arquivo original.
Certifique-se de fornecer todos os arquivos de origem editaveis relevantes. Deixar de enviar

esses arquivos pode causar atrasos desnecessarios no processo de revisao e produgao.

RESUMO GRAFICO

O Resumo grafico ¢ uma imagem que aparecerd ao lado do Resumo no site da Revista,
podendo ser opcionalmente incluida na submissao de Artigo Original. O resumo grafico deve
resumir visualmente as principais descobertas e ter como objetivo atrair a atengao dos leitores
para o artigo. Use o modelo de Jornal para criar seu resumo grafico. O modelo inclui
instrugcdes, uma biblioteca de elementos graficos e resumos de exemplo. Deve ser carregado

como um arquivo PowerPoint.

FOLHA DE ROSTO

Certifique-se de que sua pagina de titulo contém as seguintes informacoes.

Titulo

O titulo deve ser conciso e informativo.

Informacgéo sobre o autor
e (O(s) nome(s) do(s) autor(es)
e A(s) afiliagdo(des) do(s) autor(es), ou seja, instituicdo, (departamento), cidade,
(estado), pais
e Uma indicagdo clara e um enderego de e-mail ativo do autor para correspondéncia
e Se disponivel, o ORCID de 16 digitos do(s) autor(es)
e Se as informagdes de enderego forem fornecidas com a(s) afiliagdo(des), elas também

serdo publicadas.

Para autores que ndo sdo (temporariamente) afiliados, iremos apenas capturar sua cidade e

pais de residéncia, ndo seu endereco de e-mail, a menos que especificamente solicitado.

Resumo
e Forneca um resumo de 150 a 250 palavras. O resumo ndo deve conter abreviagdes
indefinidas ou referéncias nao especificadas.

e Apenas para periddicos de ciéncias da vida (quando aplicavel)



e Numero de registro do teste e data de registro
e Numero de registro do teste, data de registro seguido de '"registrado

retrospectivamente"

Palavras-chave

Forneca de 4 a 6 palavras-chave que podem ser usadas para fins de indexagao.

Declaracoes
Todos os manuscritos devem conter as seguintes secdes sob o titulo "Declaracdes". Se
alguma das seg¢des ndo for relevante para o seu manuscrito, inclua o titulo e escreva "Nao

aplicavel" para essa secao.

- Financiamento: informag¢des que explicam se e por quem a pesquisa foi apoiada

- Conflitos de interesse / interesses concorrentes (inclua divulgacdes apropriadas)

- Disponibilidade de dados e materiais (transparéncia de dados)

- Disponibilidade de codigo (aplicativo de software ou codigo personalizado)

- Contribui¢des dos autores (opcional: reveja as diretrizes de submissao do periodico se
as declaracdes sdo obrigatérias)

- Declaragdes adicionais para artigos em revistas de ciéncias da vida que relatam os
resultados de estudos envolvendo seres humanos e / ou animais

- Aprovacao de ética (inclua aprovagdes ou isengdes apropriadas)

- Consentimento para participar (incluir declaragdes apropriadas)

- Consentimento para publicacdo (inclua declaragdes apropriadas)

Consulte as secdes relevantes nas diretrizes de envio para obter mais informagdes, bem como
varios exemplos de redagdo. Reveja/personalize os exemplos de declaragdes de acordo com

as suas necessidades.

TEXTO

Formatacao de Texto: os manuscritos devem ser submetidos em Word.

e Use uma fonte normal e simples (por exemplo, Times Roman de 10 pontos) para o
texto.

e Use itdlico para dar énfase.



e Use a fun¢do de numeragao automatica de paginas para numerar as paginas.

e Naio use fungdes de campo.

e Use paradas de tabulag@o ou outros comandos para recuos, ndo a barra de espago.

e Use a funcao de tabela, ndo planilhas, para fazer tabelas.

e Use o editor de equagdo ou MathType para equagdes.

e Salve seu arquivo em formato docx (Word 2007 ou superior) ou formato doc (versdes
anteriores do Word).

e Titulos

e Use no maximo trés niveis de titulos exibidos.

Abreviacoes
As abreviaturas devem ser definidas na primeira meng¢do e usadas consistentemente depois

disso.

Notas de rodapé

As notas de rodapé podem ser usadas para fornecer informagdes adicionais, que podem
incluir a citacdo de uma referéncia incluida na lista de referéncias. Eles ndo devem consistir
apenas em uma citagdo de referéncia e nunca devem incluir os detalhes bibliograficos de uma
referéncia. Eles também ndo devem conter quaisquer figuras ou tabelas.

As notas de rodapé do texto sdo numeradas consecutivamente; aqueles nas tabelas devem ser
indicados por letras minusculas sobrescritas (ou asteriscos para valores de significancia e
outros dados estatisticos). As notas de rodapé do titulo ou os autores do artigo nao recebem

simbolos de referéncia. Sempre use notas de rodapé em vez de notas de fim.

Agradecimentos
Agradecimentos a pessoas, doagdes, fundos, etc. devem ser colocados em uma secdo
separada na pagina de titulo. Os nomes das organizagdes financiadoras devem ser escritos por

extenso.

REFERENCIAS
Citacao
As citagdes de referéncias no texto devem ser identificadas por numeros entre colchetes.

Alguns exemplos:



e A pesquisa em negocia¢ao abrange muitas disciplinas [3].
e Este resultado foi posteriormente desmentido por Becker e Seligman [5].

e Este efeito foi amplamente estudado [1-3, 7].

Lista de referéncia

A lista de referéncias deve incluir apenas trabalhos citados no texto e que tenham sido
publicados ou aceitos para publicacdo. Comunicagdes pessoais e trabalhos ndo publicados
devem ser mencionados apenas no texto. As entradas na lista devem ser numeradas
consecutivamente. Se disponivel, sempre inclua DOIs como links DOI completos em sua lista

de referéncia (por exemplo, “https://doi.org/abc”).

e Artigo Original
Gamelin FX, Baquet G, Berthoin S, Thevenet D, Nourry C, Nottin S, Bosquet L (2009)
Efeito do treinamento intermitente de alta intensidade na variabilidade da frequéncia cardiaca
em criangas pré-puberes. Eur J Appl Physiol 105: 731-738.
https://doi.org/10.1007/s00421-008-0955-8

Idealmente, os nomes de todos os autores devem ser fornecidos, mas o uso de "et al" em

longas listas de autores também sera aceito:

Smith J, Jones M Jr, Houghton L et al (1999) Futuro do seguro saude. N Engl J Med 965:
325-329

e Artigo por DOI
Slitka MK, Whitton JL (2000) implicagdes clinicas da producdo desregulada de citocinas. J
Mol Med. https://doi.org/10.1007/s001090000086

e Livro

South J, Blass B (2001) O futuro da genomica moderna. Blackwell, Londres

e (Capitulo de livro
Brown B, Aaron M (2001) A politica da natureza. In: Smith J (ed) A ascensdao da genomica

moderna, 3% ed. Wiley, Nova York, pp 230-257



e Documento online
Cartwright J (2007) Grandes estrelas também tém clima. IOP Publishing PhysicsWeb.
http://physicsweb.org/articles/news/11/6/16/1. Acessado em 26 de junho de 2007

e Dissertacao
Trent JW (1975) Insuficiéncia renal aguda experimental. Dissertacdo, Universidade da
California
Sempre use a abreviatura padrdo do nome de um peridédico de acordo com a Lista
ISSN de abreviagdes de palavras de titulo, consulte ISSN.org LTWA. Se vocé ndo tiver

certeza, use o titulo completo do periddico.

TABELAS

e Todas as tabelas devem ser numeradas em algarismos arabicos.

e As tabelas devem ser sempre citadas em texto em ordem numérica consecutiva.

e Para cada tabela, forneca uma legenda (titulo) explicando os componentes da tabela.

e Identifique qualquer material publicado anteriormente, fornecendo a fonte original na
forma de uma referéncia no final da legenda da tabela.

e As notas de rodapé das tabelas devem ser indicadas por letras mintsculas sobrescritas
(ou asteriscos para valores de significancia e outros dados estatisticos) e incluidas

abaixo do corpo da tabela.

OBRAS DE ARTE

Para obter o produto final de melhor qualidade, ¢ altamente recomendavel que vocé envie
todas as suas obras de arte - fotografias, desenhos de linha, etc. - em formato eletronico. Sua
arte sera entdo produzida de acordo com os mais altos padrdes, com a maior precisdo aos

detalhes. O trabalho publicado refletira diretamente a qualidade da obra de arte fornecida.

Envio de Figura Eletronica
e Fornega todas as figuras eletronicamente.
e Indique qual programa grafico foi usado para criar a arte.
e Para graficos vetoriais, o formato preferido ¢ EPS; para meios-tons, use o formato
TIFF. Arquivos do MS Office também sao aceitaveis.
e Os graficos vetoriais que contém fontes devem ter as fontes incorporadas aos

arquivos.



e Nomeie seus arquivos de figura com "Fig" e o niimero da figura, por exemplo,
Figl.eps.
e Arte de Linha
Line Art
e Defini¢do: Grafico em preto e branco sem sombreamento.

Nao use linhas e/ou letras esmaecidas e verifique se todas as linhas e letras nas figuras
estdo legiveis no tamanho final.

Todas as linhas devem ter pelo menos 0,1 mm (0,3 pt) de largura.

Desenhos de linhas digitalizados e desenhos de linhas em formato bitmap devem ter
uma resolu¢do minima de 1200 dpi.

Os graficos vetoriais que contém fontes devem ter as fontes incorporadas aos

arquivos.

Arte em meio-tom

Definic¢do: Fotografias, desenhos ou pinturas com sombreamento fino, etc.
Se alguma ampliacdo for usada nas fotografias, indique-o usando barras de escala
dentro das proprias figuras. Os meios-tons devem ter uma resolu¢do minima de 300

dpi.

Arte Combinada

Defini¢do: uma combinag¢do de meio-tom e arte de linha, por exemplo, meio-tom
contendo desenho de linha, letras extensas, diagramas de cores, etc.

A arte combinada deve ter uma resolu¢do minima de 600 dpi.

Arte colorida

e A arte colorida ¢ gratuita para publicacdo impressa e online.

[lustracdes coloridas devem ser enviadas como RGB.

Figura Lettering

Para adicionar letras, ¢ melhor usar Helvetica ou Arial (fontes sem serifa).
Mantenha as letras de tamanho consistente em todo o seu trabalho artistico de

tamanho final, geralmente cerca de 2—-3 mm (8-12 pt).



A variagdo do tamanho do tipo em uma ilustracdo deve ser minima, por exemplo, ndo
use tipo de 8 pontos em um eixo e tipo de 20 pontos para o rétulo do eixo.
Evite efeitos como sombreamento, contorno de letras, etc.

Nao inclua titulos ou legendas em suas ilustracdes.

Numeraciao de figuras

e Todas as figuras devem ser numeradas em algarismos arabicos.

e As figuras devem ser sempre citadas no texto em ordem numérica consecutiva.

e As partes da figura devem ser denotadas por letras minusculas (a, b, c, etc.).

e Se um apéndice aparecer em seu artigo € contiver uma ou mais figuras, continue a
numeracdo consecutiva do texto principal. Nao numere as figuras do apéndice, "Al,
A2, A3, etc." As figuras nos apéndices online [Informagdes Suplementares (SI)]
devem, no entanto, ser numeradas separadamente.

Legendas de figuras

e (ada figura deve ter uma legenda concisa descrevendo com precisdo o que a figura
representa. Inclua as legendas no arquivo de texto do manuscrito, nao no arquivo de
figura.

e As legendas das figuras comegcam com o termo Fig. Em negrito, seguido do nlimero
da figura, também em negrito.

e Nenhuma pontuacao deve ser incluida apds o nimero, nem qualquer pontuagdo deve
ser colocada no final da legenda.

e Identifique todos os elementos encontrados na figura na legenda da figura; e usar
caixas, circulos, etc., como pontos de coordenadas em graficos.

e Identifique o material publicado anteriormente, fornecendo a fonte original na forma

de uma citacdo de referéncia no final da legenda da figura.

Posicionamento e tamanho da figura

Ao preparar suas figuras, dimensione as figuras para caber na largura da coluna.
Para periodicos de grande porte, as figuras devem ter 84 mm (para areas de texto de
coluna dupla) ou 174 mm (para areas de texto de coluna tinica) de largura e nao mais

que 234 mm.



e Para revistas de pequeno porte, os nimeros devem ter 119 mm de largura e ndo mais

que 195 mm.

Permissoes

Se vocé incluir figuras que ja foram publicadas em outro lugar, vocé deve obter permissao do
(s) proprietario (s) dos direitos autorais para o formato impresso e online. Esteja ciente de que
alguns editores ndo concedem direitos eletronicos gratuitamente e que a Springer ndo podera
reembolsar quaisquer custos que possam ter ocorrido para receber essas permissoes. Nesses

casos, deve-se usar material de outras fontes.

Acessibilidade
A fim de dar as pessoas de todas as habilidades e deficiéncias acesso ao conteudo de suas
figuras, certifique-se de que
e Todas as figuras t€ém legendas descritivas (usudrios cegos podem usar um software de
texto para voz ou um hardware de texto para Braille)
e Os padrdes sdo usados em vez de ou em adicdo as cores para transmitir informagdes
(usuarios daltonicos seriam entdo capazes de distinguir os elementos visuais)

e Qualquer inscricao de figura tem uma taxa de contraste de pelo menos 4,5: 1

Informac¢ao Suplementar (SI)

A Springer aceita arquivos eletronicos de multimidia (animagdes, filmes, audio, etc.) e outros
arquivos suplementares a serem publicados online junto com um artigo ou capitulo de livro.
Esse recurso pode dar dimensdo ao artigo do autor, pois certas informagdes nao podem ser

impressas ou sdo mais convenientes na forma eletronica.

Antes de enviar conjuntos de dados de pesquisa como informagdes suplementares, os autores
devem ler a politica de dados de pesquisa da revista. Nos encorajamos os dados de pesquisa a

serem arquivados em repositorios de dados sempre que possivel.

Submissao
e Forneca todo o material suplementar em formatos de arquivo padrao.
e Inclua em cada arquivo as seguintes informacdes: titulo do artigo, nome do periddico,

nomes dos autores; filiagdo e endereco de e-mail do autor para correspondéncia.



e Para acomodar os downloads do usudrio, lembre-se de que arquivos de tamanho
maior podem exigir tempos de download muito longos e que alguns usuérios podem

ter outros problemas durante o download.

Audio, video e animacdes
e Propor¢do: 16:9ou4: 3
e Tamanho maximo do arquivo: 25 GB
e Duracdo minima do video: 1 s
e Formatos de arquivo compativeis: avi, wmv, mp4, mov, m2p, mp2, mpg, mpeg, flv,

mxf, mts, m4v, 3gp

Texto e Apresentacoes
e Envie seu material em formato PDF; Arquivos .doc ou .ppt ndo sdo adequados para
viabilidade de longo prazo.

e Uma colecdo de figuras também pode ser combinada em um arquivo PDF.

Planilhas

® As planilhas devem ser enviadas como arquivos .csv ou .xlsx (MS Excel).

Formatos especializados
e Também podem ser fornecidos formatos especializados como .pdb (quimico), .wrl

(VRML), .nb (bloco de notas do Mathematica) e .tex.

Coletando varios arquivos

e E possivel coletar varios arquivos em um arquivo .zip ou .gz.

Numeracio
e No caso de fornecimento de material suplementar, o texto deve fazer mengao
especifica ao material como citagdo, semelhante a de figuras e tabelas.
e Consulte os arquivos suplementares como “Recurso Online”, por exemplo, "...

13

conforme mostrado na animacdo (Recurso Online 3)", “... dados adicionais sao
fornecidos no Recurso Online 4”.

e Nomeie os arquivos consecutivamente, por exemplo, “ESM_3.mpg”, “ESM_4.pdf”.

2



Legendas
e Para cada material suplementar, forneca uma legenda concisa descrevendo o contetido

do arquivo.

Processamento de arquivos suplementares
o As Informagdes Suplementares (SI) serdo publicadas conforme recebidas do autor,

sem qualquer conversao, edi¢do ou reformatagao.

Acessibilidade
Para permitir que pessoas de todas as habilidades e deficiéncias tenham acesso ao conteudo
de seus arquivos suplementares, certifique-se de que
e O manuscrito contém uma legenda descritiva para cada material suplementar
e Os arquivos de video ndo contém nada que pisque mais do que trés vezes por segundo
(para que os usuarios propensos a convulsdes causadas por tais efeitos ndo sejam

colocados em risco)

Politica de dados de pesquisa e declaracoes de disponibilidade de dados

Este periddico opera uma politica de dados de pesquisa tipo 2 (ciéncias da vida). A submissao
a revista implica que os materiais descritos no manuscrito, incluindo todos os dados brutos
relevantes, estardo disponiveis gratuitamente para qualquer pesquisador que deseje usa-los

para fins ndo comerciais, sem quebrar a confidencialidade do participante.

A revista encoraja fortemente que todos os conjuntos de dados nos quais as conclusdes do
artigo se baseiam estejam disponiveis para os leitores. Encorajamos os autores a garantir que
seus conjuntos de dados sejam depositados em repositorios publicamente disponiveis (quando
disponiveis e apropriados) ou apresentados no manuscrito principal ou em arquivos de
suporte adicionais, sempre que possivel. Consulte as informagdes da Springer Nature sobre os

repositorios recomendados.

Repositorios gerais - para todos os tipos de dados de pesquisa - como figshare e Dryad podem

ser usados quando apropriado.

Conjuntos de dados que sdo atribuidos a identificadores de objeto digital (DOIs) por um

repositério de dados podem ser citados na lista de referéncia. As citagdes de dados devem



incluir as informagdes minimas recomendadas pelo DataCite: autores, titulo, editora (nome

do repositorio), identificador.

Onde existe uma expectativa da comunidade de pesquisa amplamente estabelecida para
arquivamento de dados em repositorios publicos, o envio a um repositorio publico endossado
pela comunidade ¢ obrigatdrio. Identificadores persistentes (como DOIs e numeros de acesso)

para conjuntos de dados relevantes devem ser fornecidos no papel

Disponibilidade de dados

A revista incentiva os autores a fornecer uma declaracdo de disponibilidade de dados em seu
artigo. As declaragdes de disponibilidade de dados devem incluir informagdes sobre onde os
dados que suportam os resultados relatados no artigo podem ser encontrados, incluindo,
quando aplicavel, hiperlinks para conjuntos de dados arquivados publicamente analisados ou
gerados durante o estudo. As declaragdes de disponibilidade de dados também podem indicar
se os dados estdo disponiveis mediante solicitagdo dos autores e onde nenhum dado estéd

disponivel, se apropriado.

As declaragdes de disponibilidade de dados podem assumir uma das seguintes formas (ou

uma combinagdo de mais de uma, se necessario para varios conjuntos de dados):

1. Os conjuntos de dados gerados durante e / ou analisados durante o estudo atual
estdo disponiveis no repositorio [NOME], [LINK DA WEB PERSISTENTE PARA
CONJUNTOS DE DADOS]

e 2. Os conjuntos de dados gerados durante e / ou analisados durante o estudo atual ndo
estdo publicamente disponiveis devido [MOTIVO POR QUE OS DADOS NAO SAO
PUBLICOS], mas estdo disponiveis junto ao autor correspondente mediante
solicitagdo razoavel.

e 3. Os conjuntos de dados gerados durante e / ou analisados durante o estudo atual
estao disponiveis junto ao autor correspondente mediante solicitagdo razoavel.

e 4. Compartilhamento de dados ndo aplicavel a este artigo, pois nenhum conjunto de
dados foi gerado ou analisado durante o estudo atual.

e 5. Todos os dados gerados ou analisados durante este estudo estdo incluidos neste

artigo publicado [e seus arquivos de informagdo suplementar].



Mais exemplos de declara¢des de disponibilidade de dados de modelo, que incluem exemplos

de conjuntos de dados de acesso restrito e abertamente disponiveis, estdo disponiveis:

Declaracoes de disponibilidade de dados

Os autores que precisam de ajuda para entender nossas politicas de compartilhamento de
dados, para encontrar um repositério de dados adequado ou para organizar e compartilhar
dados de pesquisa podem acessar nosso portal de Suporte ao Autor para obter orientagdo

adicional.

APOS ACEITACAO

ApoOs a aceitacdo, seu artigo serd exportado para Produgdo para passar por composicao.
Assim que a composicao estiver concluida, vocé recebera um link solicitando que confirme
sua afiliagdo, escolha o modelo de publicacdo para seu artigo, bem como acerte os direitos e o

pagamento de qualquer custo de publicacdo associado.

Depois de fazer isso, seu artigo sera processado e vocé recebera as provas.

Acordo de publicagio de artigos
Dependendo da propriedade da revista e de suas politicas, vocé concederd ao Editor uma
licenca exclusiva para publicar o artigo ou serd solicitado a transferir os direitos autorais do

artigo para o Editor.

Offprints

Offprints podem ser encomendados pelo autor para correspondéncia.

Ilustracoes coloridas

A publicagdo de ilustragdes coloridas ¢ gratuita.

Leitura de prova
O objetivo da prova ¢ verificar se hd erros de composicdo ou conversdo e a integridade e
exatiddo do texto, tabelas e figuras. Mudangas substanciais no conteudo, por exemplo, novos

resultados, valores corrigidos, titulo e autoria, ndo sdao permitidas sem a aprovagao do Editor.



Apo6s a publicagdo online, outras alteragdes s6 podem ser feitas na forma de uma Errata, que

tera um hiperlink para o artigo.

Online primeiro
O artigo sera publicado online apds o recebimento das provas corrigidas. Esta ¢ a primeira
publicagdo oficial citdvel com o DOI. Apds o lancamento da versdo impressa, o artigo

também podera ser citado por fasciculo e nimero de paginas.

OPEN CHOICE
O Open Choice permite que vocé publique acesso aberto em mais de 1850 periddicos da

Springer Nature, tornando sua pesquisa mais visivel e acessivel imediatamente na publicagdo.

As despesas de processamento de artigos (APCs) variam de acordo com o periddico.

Beneficios:

1. Aumento do envolvimento do pesquisador: o Open Choice permite o acesso de
qualquer pessoa com uma conexao a Internet, imediatamente ap6s a publicagao.

2. Maior visibilidade e impacto: em periodicos hibridos da Springer, os artigos OA sao
acessados 4 vezes mais vezes em média e citados 1,7 vezes mais em média *.

3. Conformidade facil com o financiador e os mandatos institucionais: Muitos
financiadores exigem publica¢do em acesso aberto e alguns levam a conformidade em
consideragdo ao avaliar futuras solicitacdes de subsidios.

4. E facil encontrar financiamento para apoiar o acesso aberto - consulte nossas paginas

de financiamento e suporte para obter mais informagdes.

*) Nos primeiros trés anos de publicacdo. Analise de impacto OA do periddico hibrido

Springer Nature, 2018.

Copyright e termo de licen¢a - CC BY
Os artigos da Open Choice nio requerem transferéncia de direitos autorais, pois os direitos
autorais permanecem com o autor. Ao optar pelo acesso aberto, o (s) autor (es) concordam

em publicar o artigo sob a Licenga de Atribuicao Creative Commons.



RESPONSABILIDADE ETICA DOS AUTORES
Esta revista tem o compromisso de manter a integridade do registro cientifico. Como membro
do Comité de Etica em Publicagdes (COPE), a revista seguira as diretrizes do COPE sobre

como lidar com possiveis atos de ma conduta.

Os autores devem evitar deturpar resultados de pesquisas que possam prejudicar a confianca
na revista, o profissionalismo da autoria cientifica e, em ultima instancia, todo o
empreendimento cientifico. Manter a integridade da pesquisa e sua apresentagdo ¢ auxiliado

pelo cumprimento das regras de boas praticas cientificas, que incluem *:

e O manuscrito ndo deve ser submetido a mais de uma revista para consideragao
simultanea.

e O trabalho submetido deve ser original e ndo deve ter sido publicado em outro lugar
em qualquer forma ou idioma (parcial ou totalmente), a menos que o novo trabalho
diga respeito a uma expansdo de um trabalho anterior. (Fornega transparéncia sobre a
reutilizacdo de material para evitar preocupagdes com a reciclagem de texto
(‘autoplagio").

e Um Unico estudo ndo deve ser dividido em vdrias partes para aumentar a quantidade
de submissdes e submetido a varios periddicos ou a um periddico ao longo do tempo
(isto é, 'fatiar salame / publicar').

e A publicacdo simultinea ou secundaria as vezes ¢ justificavel, desde que certas
condi¢des sejam atendidas. Os exemplos incluem: tradugdes ou um manuscrito que se
destina a um grupo diferente de leitores.

e Os resultados devem ser apresentados de forma clara, honesta e sem fabricagdo,
falsificacdo ou manipulag¢do inadequada de dados (incluindo manipulag¢ao baseada em
imagem). Os autores devem aderir as regras especificas da disciplina para aquisigao,
selecao e processamento de dados.

e Nenhum dado, texto ou teorias de terceiros sdo apresentados como se fossem do
proprio autor (‘plagio'). Agradecimentos adequados para outras obras devem ser dados
(isso inclui material que ¢ copiado fielmente (quase literalmente), resumido e / ou
parafraseado), aspas (para indicar palavras retiradas de outra fonte) sdo usadas para
copia literal do material e permissdes garantidas para material protegido por direitos
autorais.

Nota importante: a revista pode usar software para triagem de plagio.



e Os autores devem certificar-se de que possuem permissdes para o uso de software,
questionarios / pesquisas (web) e escalas em seus estudos (se apropriado).

e Artigos de pesquisa e artigos que ndo sejam de pesquisa (por exemplo, artigos de
opinido, revisdo € comentarios) devem citar a literatura apropriada e relevante para
apoiar as afirmagdes feitas. A autocitacdo excessiva ¢ inadequada ou os esforgos
coordenados entre varios autores para autocitar coletivamente sdo fortemente
desencorajados.

e Os autores devem evitar declaragdes falsas sobre uma entidade (que pode ser um
individuo ou uma empresa) ou descri¢cdes de seu comportamento ou agdes que possam
ser vistas como ataques pessoais ou alegagdes sobre essa pessoa.

e Pesquisas que podem ser mal aplicadas para representar uma ameacga a saude publica
ou a seguranca nacional devem ser claramente identificadas no manuscrito (por
exemplo, uso duplo de pesquisa). Os exemplos incluem a criagcdo de consequéncias
prejudiciais de agentes bioldgicos ou toxinas, interrupcdo da imunidade das vacinas,
perigos incomuns no uso de produtos quimicos, armamento de pesquisa / tecnologia
(entre outros).

e Os autores sao fortemente aconselhados a garantir que o grupo de autores, o autor
correspondente e a ordem dos autores estejam corretos no momento da submissao.
Adicionar e / ou excluir autores durante os estidgios de revisdo geralmente ndo ¢é
permitido, mas em alguns casos pode ser garantido. As razdes para mudangas na
autoria devem ser explicadas em detalhes. Observe que alteracdes na autoria nao
podem ser feitas apos a aceitagdo de um manuscrito.

* Todos os itens acima sdo diretrizes e os autores precisam se certificar de respeitar os

direitos de terceiros, como direitos autorais e / ou direitos morais.

Mediante solicitagcdo, os autores devem estar preparados para enviar documentag¢ao ou dados
relevantes a fim de verificar a validade dos resultados apresentados. Isso pode ser na forma
de dados brutos, amostras, registros, etc. Informagdes confidenciais na forma de dados

confidenciais ou proprietarios sdo excluidas.

Se houver suspeita de mau comportamento ou suposta fraude, o Jornal e / ou Editor realizara
uma investigagdo de acordo com as diretrizes do COPE. Se, apds investigagdo, houver

davidas validas, o (s) autor (es) em questdo serdo contatados através do enderego de e-mail



fornecido e terdo a oportunidade de abordar o assunto. Dependendo da situagdo, isso pode
resultar na implementagdo do Jornal e / ou Editor das seguintes medidas, incluindo, mas nao

se limitando a:

e Se o manuscrito ainda estiver sendo considerado, ele pode ser rejeitado e devolvido ao
autor.
e (Caso o artigo ja tenha sido publicado online, dependendo da natureza e gravidade da
infragao:
© uma errata / corre¢ao pode ser colocada com o artigo
o uma expressdo de preocupagdo pode ser colocada com o artigo

O ouem casos graves pode ocorrer retragdo do artigo.

O motivo sera fornecido na errata / corre¢do publicada, na expressdo de preocupacdo ou na
nota de retratacdo. Observe que a retragdo significa que o artigo ¢ mantido na plataforma ,
com a marca d'dgua “retraida” e a explicagdo para a retracdo ¢ fornecida em uma nota

vinculada ao artigo com a marca d'agua.

e A institui¢do do autor pode ser informada
e Um aviso de suspeita de transgressdao dos padroes €ticos no sistema de revisdo por

pares pode ser incluido como parte do registro bibliografico do autor e do artigo.

Erros fundamentais

Os autores tém a obrigagdo de corrigir os erros assim que descobrirem um erro significativo
ou imprecisao em seu artigo publicado. Solicita-se ao (s) autor (es) que entrem em contato
com a revista e expliquem em que sentido o erro estd impactando o artigo. A decisdo sobre
como corrigir a literatura dependerd da natureza do erro. Isso pode ser uma correcdo ou
retracdo. A nota de retratacdo deve deixar transparecer quais partes do artigo foram

impactadas pelo erro.

Sugerir / excluir revisores

Os autores sdo convidados a sugerir revisores adequados e / ou solicitar a exclusdo de
determinados individuos ao enviarem seus manuscritos. Ao sugerir revisores, os autores
devem certificar-se de que sdo totalmente independentes e ndo estdo vinculados ao trabalho

de forma alguma. E altamente recomendavel sugerir uma combinagdo de revisores de



diferentes paises e diferentes instituicdes. Ao sugerir revisores, o autor correspondente deve
fornecer um endereco de e-mail institucional para cada revisor sugerido ou, se ndo for
possivel incluir outros meios de verificacdo de identidade, como um link para uma pégina
inicial pessoal, um link para o registro da publicagao ou um identificagdo do pesquisador ou
autor na carta de submissao. Observe que o Journal pode ndo usar as sugestdes, mas

sugestdes sdo bem-vindas e podem ajudar a facilitar o processo de revisao por pares.

PRINCIPIOS DE AUTORIA
Estas diretrizes descrevem os principios de autoria e as boas praticas de autoria que os

autores em potencial devem seguir.

Autoria esclarecida

A Revista e a Editora assumem que todos os autores concordaram com o conteudo e que
todos deram consentimento explicito para submeter e que obtiveram consentimento das
autoridades responsaveis do instituto / organizagdo onde o trabalho foi realizado, antes de o

trabalho ser submetido.

O Editor ndo prescreve os tipos de contribui¢des que garantem a autoria. Recomenda-se que
os autores sigam as diretrizes de autoria aplicaveis em seu campo de pesquisa especifico. Na

auséncia de diretrizes especificas, recomenda-se aderir as seguintes diretrizes *:

Todos os autores cujos nomes aparecem na submissao
1. fez contribui¢des substanciais para a concep¢do ou design da obra; ou a aquisicao,
analise ou interpretacdo de dados; ou a criagdao de novo software utilizado na obra;
2. redigiu o trabalho ou revisou-o criticamente para contetido intelectual importante;
3. aprovou a versao a ser publicada; e
4. concordar em ser responsavel por todos os aspectos do trabalho, garantindo que as
questdes relacionadas a precisdo ou integridade de qualquer parte do trabalho sejam

devidamente investigadas e resolvidas.

Divulgacdes e declaracoes
Todos os autores devem incluir informagdes sobre fontes de financiamento, interesses
financeiros ou ndo financeiros, aprovacao especifica do estudo pelo comité de ética

apropriado para pesquisas envolvendo seres humanos e¢ / ou animais, consentimento



informado se a pesquisa envolver participantes humanos e uma declaragao sobre bem-estar

dos animais se a pesquisa envolver animais (conforme apropriado).

A decisdo sobre a inclusdo de tais informagdes nao depende apenas do escopo da revista, mas
também do escopo do artigo. O trabalho submetido para publicagao pode ter implicagdes para
a saude publica ou o bem-estar geral e, nesses casos, ¢ responsabilidade de todos os autores

incluir as divulgacdes e declaragdes apropriadas.

Transparéncia de dados

Todos os autores devem certificar-se de que todos os dados e materiais, bem como o
aplicativo de software ou cdédigo personalizado, suportam suas declaragdes publicadas e
cumprem os padroes de campo. Observe que os peridodicos podem ter politicas individuais
sobre (compartilhamento) de dados de pesquisa em concordiancia com as normas e

expectativas disciplinares.

Funcio do autor correspondente
Um autor ¢ designado como Autor Correspondente e atua em nome de todos os coautores ¢
garante que as questdes relacionadas a exatiddao ou integridade de qualquer parte do trabalho

sejam devidamente tratadas.

O autor correspondente é responsavel pelos seguintes requisitos:

e garantir que todos os autores listados aprovaram o manuscrito antes da submissao,
incluindo os nomes e a ordem dos autores;

e gerenciar toda a comunicagdo entre a Revista e todos os co-autores, antes e depois da
publicacao; *

e fornecer transparéncia sobre a reutilizagdo de material e mencionar qualquer material
ndo publicado (por exemplo, manuscritos no prelo) incluido no manuscrito em uma
carta de apresentacao ao Editor;

e certificando-se de que as divulgacgdes, declaragdes e transparéncia nas declaragdes de
dados de todos os autores sejam incluidas no manuscrito conforme apropriado (veja
acima).

* A exigéncia de gerenciar toda a comunicagdo entre a revista e todos os co-autores durante a

submissdo e revisdo pode ser delegada a um contato ou autor responsavel pela submissao.



Neste caso, certifique-se de que o autor correspondente esteja claramente indicado no

manuscrito.

Contribuigoes do autor

Na auséncia de instrucdes especificas e em campos de pesquisa onde seja possivel descrever
esforcos discretos, a Editora recomenda que os autores incluam declara¢des de contribuicao
no trabalho que especifica a contribuicdo de cada autor, a fim de promover a transparéncia.

Essas contribui¢cdes devem ser listadas na pagina de titulo separada.

Exemplos de tais declaragdes sao mostrados abaixo:

e Texto livre:
Todos os autores contribuiram com a concep¢do e desenho do estudo. A preparacdo do
material, a coleta e a andlise dos dados foram realizadas por [nome completo], [nome
completo] e [nome completo]. O primeiro rascunho do manuscrito foi escrito por [nome
completo] e todos os autores comentaram as versdes anteriores do manuscrito. Todos os
autores leram e aprovaram o manuscrito final.

Exemplo: taxonomia CRediT:

e Conceptualizacdo: [nome completo],...; Metodologia: [nome completo],...; Andlise
formal e investigagdo: [nome completo],...; Redagdo - preparagdo do rascunho
original: [nome completo,...]; Redacdo - revisdo e edigdo: [nome completo],...;
Aquisi¢ao de financiamento: [nome completo],...; Recursos: [nome completo]....;

Supervisdo: [nome completo],....
Para artigos de revisdo em que afirmagdes discretas sdo menos aplicaveis, deve ser incluida
uma afirmagao sobre quem teve a ideia para o artigo, quem realizou a pesquisa bibliografica e
a analise de dados e quem redigiu e / ou revisou criticamente o trabalho.
Para artigos baseados principalmente na dissertagdo ou tese do aluno , recomenda-se que o

aluno seja geralmente listado como autor principal:

Afiliacao



A afiliacao primaria de cada autor deve ser a instituicdo onde a maioria de seu trabalho foi
realizado. Se um autor mudou posteriormente, o endereco atual pode ser indicado

adicionalmente. Os enderecos ndo serdo atualizados ou alterados apds a publicacdo do artigo.

Mudancas na autoria

Os autores sdo fortemente aconselhados a garantir o grupo correto de autores, o autor
correspondente € a ordem dos autores no momento da submissdo. Alteragdes de autoria pela
adicao ou exclusdao de autores, e / ou alteragdes no Autor Correspondente e / ou alteragdes na

sequéncia de autores ndo sdo aceitas apos a aceitacdo de um manuscrito.

e (Observe que os nomes dos autores serdo publicados exatamente como aparecem na
submissao aceita!
Certifique-se de que os nomes de todos os autores estdo presentes e escritos corretamente, e

que os enderecos e afiliagdes estdo atualizados.

Adicionar e / ou excluir autores no estagio de revisdo geralmente ndo ¢ permitido, mas em
alguns casos pode ser garantido. As razdes para essas mudancas na autoria devem ser
explicadas. A aprovagdo da alteracdo durante a revisdo fica a critério do Editor-Chefe.
Observe que as revistas podem ter politicas individuais sobre a adicdo e / ou exclusdo de

autores durante o estagio de revisao.

Identificacao do autor
Recomenda-se aos autores que usem seu ORCID ID ao enviar um artigo para consideracao

ou adquiram um ORCID ID por meio do processo de submissao.

Autores falecidos ou incapacitados

Para os casos em que um co-autor morre ou fica incapacitado durante o processo de redagao,
submissdo ou revisdo por pares, € 0s co-autores consideram apropriado incluir o autor, os
co-autores devem obter a aprovacdo de um representante (legal) que poderia ser um parente

direto.

Problemas ou disputas de autoria
No caso de uma disputa de autoria durante a revisdo por pares ou apds a aceitagdo e

publicagdo, o Jornal ndo estard em posicdo de investigar ou julgar. Os autores serdo



solicitados a resolver a disputa sozinhos. Caso ndo consigam, a Revista se reserva o direito de
retirar um manuscrito do processo editorial ou, no caso de um artigo publicado, levantar a

questdo junto a (s) institui¢do (0es) dos autores e cumprir suas diretrizes.

Confidencialidade

Os autores devem tratar todas as comunicagdes com a revista como confidenciais, o que
inclui correspondéncia com representantes diretos da revista, como editores-chefes e / ou
editores-chefe e relatorios de revisores, a menos que o consentimento explicito tenha sido

recebido para compartilhar informagoes.

CONFORMIDADE COM NORMAS ETICAS

Para garantir objetividade e transparéncia na pesquisa e para garantir que os principios
aceitos de conduta ética e profissional tenham sido seguidos, os autores devem incluir
informagdes sobre fontes de financiamento, potenciais conflitos de interesse (financeiros ou
ndo financeiros), consentimento informado se a pesquisa envolver humanos participantes e

uma declaragdo sobre o bem-estar dos animais, se a pesquisa envolver animais.

Os autores devem incluir as seguintes declaragdes (se aplicavel) em uma se¢do separada

intitulada "Conformidade com as normas éticas" ao enviar um artigo:

e Divulgacdo de potenciais conflitos de interesse

e Pesquisa envolvendo participantes humanos e / ou animais

e Consentimento informado
Observe que os padrées podem variar ligeiramente por periddico, dependendo de suas
politicas de revisao por pares (ou seja, revisdo por pares simples ou duplo cego), bem como
por disciplina de assunto do periddico. Antes de enviar seu artigo, verifique cuidadosamente

as instrugdes que seguem esta secao.

O autor para correspondéncia deve estar preparado para coletar a documentagao de
conformidade com os padrdes éticos e enviar se solicitado durante a revisdo por pares ou

apos a publicagao.



Os Editores reservam-se o direito de rejeitar manuscritos que ndo cumpram as diretrizes
acima mencionadas. O autor serd responsabilizado por falsas declaragdes ou ndo

cumprimento das orientagdes acima mencionadas.

CONFLITO DE INTERESSES

Os autores devem divulgar interesses que estejam direta ou indiretamente relacionados ao
trabalho submetido para publicagcdo . Devem ser relatados interesses nos ultimos 3 anos apos
o inicio do trabalho (realizacdo da pesquisa e preparacdo do trabalho para submissdo). Os
interesses fora do periodo de 3 anos devem ser divulgados se puderem ser razoavelmente
percebidos como influenciando o trabalho enviado. A divulgagdo de interesses fornece um
processo completo e transparente e ajuda os leitores a formar seus proprios julgamentos de
possivel parcialidade. Isso ndo significa que a relagdo financeira com uma organizagao que
patrocinou a pesquisa ou a remuneracao recebida pelo trabalho de consultoria seja

inadequada.

Interesses que devem ser considerados e divulgados, mas ndo se limitam ao seguinte:

Financiamento: bolsas de pesquisa de agéncias de financiamento (fornega o financiador de
pesquisa ¢ o numero da bolsa) e / ou apoio a pesquisa (incluindo salarios, equipamentos,
suprimentos, reembolso por participar de simposios € outras despesas) por organizacdes que

podem ganhar ou perder financeiramente com a publicacao deste manuscrito.

Emprego: Emprego recente (enquanto envolvido no projeto de pesquisa), emprego atual ou
previsto em qualquer organizacdo que possa ganhar ou perder financeiramente com a

publicacao deste manuscrito. Isso inclui varias afiliagdes (se aplicavel).

Interesses financeiros: acdes ou agdes de empresas (incluindo participagdes do conjuge e /
ou filhos) que podem ganhar ou perder financeiramente com a publicacdo deste manuscrito;
taxas de consultoria ou outras formas de remuneracdo de organizag¢des que podem ganhar ou
perder financeiramente; patentes ou pedidos de patentes cujo valor pode ser afetado pela

publicacdo deste manuscrito.

E dificil especificar um limite no qual um interesse financeiro se torna significativo, qualquer

valor ¢ necessariamente arbitrario, entdo uma possivel diretriz pratica ¢ a seguinte: "Qualquer



interesse financeiro ndo declarado que poderia constranger o autor caso se tornasse

publicamente conhecido ap6s a obra foi publicado."

Interesses nao financeiros: Além disso, os autores sdo solicitados a divulgar interesses que
vao além dos interesses financeiros ¢ que podem influenciar o trabalho submetido para
publicacdo, como interesses profissionais, relagdes pessoais ou crengas pessoais (entre
outros). Os exemplos incluem, mas ndo estdo limitados a: posicdo em conselho editorial,
conselho consultivo ou conselho de administragao ou outro tipo de relacionamento de gestao;
redacdo e / ou consultoria para fins educacionais; perito; relagdes de mentoria; e assim por

diante.

Os artigos de pesquisa primaria exigem uma declara¢do de divulgacao. Os artigos de revisao
apresentam uma sintese especializada de evidéncias e podem ser tratados como um trabalho
confiavel sobre um assunto. Os artigos de revisdo, portanto, exigem uma declaragdo de
divulgacdo. Outros tipos de artigo, como editoriais, resenhas de livros, comentarios (entre
outros), podem, dependendo de seu conteudo, exigir uma declaracdo de divulgacdo. Se vocé
ndo tiver certeza se o seu tipo de artigo requer uma declaracdo de divulgacdo, entre em

contato com o Editor-chefe.

Observe que, além dos requisitos acima, as informagdes de financiamento (visto que o
financiamento ¢ um potencial conflito de interesses (conforme mencionado acima)) precisam
ser divulgadas no momento da submissdo do manuscrito no sistema de revisdo por pares.
Essas informagdes serdo automaticamente adicionadas ao Registro do CrossMark, porém nao
sdo adicionadas ao proprio manuscrito. Em 'resumo dos requisitos' (veja abaixo), as

informagdes de financiamento devem ser incluidas na se¢ao ' Declaragoes '.

Resumo dos requisitos

O texto acima deve ser resumido em uma declaragdo e colocado na se¢do 'Declaracdes' antes
da lista de referéncia sob o titulo 'Financiamento' ¢ / ou 'Conflitos de interesses' / 'Interesses
conflitantes'. Outras declaragdes incluem Aprovagdo Etica, Consentimento, Disponibilidade

de Dados, Material e / ou Cddigo e declaragdes de contribuicdo dos Autores.

Por favor, veja os varios exemplos de palavras abaixo e revise / personalize os exemplos de

declaragdes de acordo com suas necessidades.



Quando todos os autores t€ém os mesmos (ou nenhum) conflito ¢ / ou financiamento, ¢é

suficiente usar uma declaracao geral.

Exemplos de declaragoes a serem usadas quando o financiamento for recebido:

Apoio financeiro parcial foi recebido de [...]

A investigacdo que conduziu a estes resultados recebeu financiamento de [...] ao
abrigo do Acordo de Subvengao n.°[...].

Este estudo foi financiado por [...]

Este trabalho foi apoiado por [...] (nimeros de concessdo [...] € [...]

Exemplos de declaragdes a serem usadas quando nao ha financiamento:

Os autores nao receberam apoio de nenhuma organizagao para o trabalho submetido.
Nenhum financiamento foi recebido para auxiliar na preparagdo deste manuscrito.
Nenhum financiamento foi recebido para a realizagdo deste estudo.

Nenhum fundo, subsidio ou outro apoio foi recebido.

Exemplos de afirmacées a serem utilizadas quando ha interesses a declarar:

Interesses financeiros: o autor A recebeu apoio para pesquisa da empresa A. O autor
B recebeu honorarios de palestrante da empresa Wand possui agdes da empresa X. O
autor C ¢ consultor da empresa Y.

Interesses nao financeiros: O autor C ¢ um membro ndo remunerado do comité Z.
Interesses financeiros: Os autores declaram nao ter interesses financeiros.

Interesses nao financeiros: o autor A esta no conselho de administracdo de Y ¢ nao
recebe qualquer remuneracao como membro do conselho de administragao.

Interesses financeiros: o autor A recebeu honordrios como palestrante de Y para Z. O
autor B recebe um salario da associagdo X. X, onde é o Diretor Executivo.

Interesses nao financeiros: nenhum.

Interesses financeiros: Os autores A e B declaram ndo ter interesses financeiros. O
autor C recebeu honorarios de palestrante e consultor da Empresa M e da Empresa N.
O Dr. C recebeu honorarios de palestrante e financiamento para pesquisa da Empresa

M e da Empresa O. O Autor D recebeu suporte para viagens da Empresa O.



e Interesses ndo financeiros: O autor D atuou em conselhos consultivos da Empresa M,

Empresa N e Empresa O.

Exemplos de declaragdes a serem usadas quando os autores nio tém nada a declarar:

e Os autores ndo tém interesses financeiros ou nao financeiros relevantes a divulgar.

e Os autores ndo tém conflito de interesses a declarar que sejam relevantes para o
contetido deste artigo.

e Todos os autores certificam que nao tém afiliacdo ou envolvimento com qualquer
organizacdo ou entidade com qualquer interesse financeiro ou nao financeiro no
assunto ou materiais discutidos neste manuscrito.

Os autores ndo tém interesses financeiros ou de propriedade em qualquer material discutido
neste artigo. Os autores sdo responsaveis pela correcao das afirmagdes fornecidas no
manuscrito. Veja também Principios de Autoria. O Editor-chefe reserva-se o direito de

rejeitar submissdes que ndo atendam as diretrizes descritas nesta sec¢ao.

PESQUISA ENVOLVENDO PARTICIPANTES HUMANOS, SEUS DADOS OU
MATERIAL BIOLOGICO

Aprovacio ética

Ao relatar um estudo que envolveu participantes humanos, seus dados ou material bioldgico,
os autores devem incluir uma declaracdo que confirme que o estudo foi aprovado (ou obteve
isencdo) pelo comité de ética em pesquisa institucional e / ou nacional apropriado (incluindo
o nome do comité de ética comité) e certificar que o estudo foi realizado de acordo com os
padrdes éticos, conforme estabelecido na Declaragdo de Helsinque de 1964 e suas emendas
posteriores ou padrdes éticos comparaveis. Se houver duvida se a pesquisa foi conduzida de
acordo com a Declaragdo de Helsinque de 1964 ou padrdes comparaveis, os autores devem
explicar as razdes de sua abordagem e demonstrar que um comité de ética independente ou

conselho de revisao institucional aprovou explicitamente os aspectos duvidosos do estudo.

Aprovacio retrospectiva de ética

Se um estudo ndo recebeu a aprovacao do comité de ética antes de comecar, a aprovagdo
retrospectiva de ética geralmente nao pode ser obtida e pode ndo ser possivel considerar o
manuscrito para revisdo por pares. A decisdo de proceder a revisdo por pares em tais casos

fica a critério do Editor.



Aprovaciao ética para estudos retrospectivos

Embora estudos retrospectivos sejam conduzidos com dados ou material bioldgico ja
disponiveis (para os quais o consentimento formal pode ndo ser necessario ou ¢ dificil de
obter), a aprovagdo ética pode ser necessaria dependendo da lei e das diretrizes éticas
nacionais de um pais. Os autores devem verificar com sua institui¢do se estdo cumprindo os

requisitos especificos de seu pais.

Aprovacao ética para estudos de caso

Relatos de casos requerem aprovacdo ética. A maioria das instituigdes tera politicas
especificas sobre o assunto. Os autores devem verificar com sua institui¢do se estdo
cumprindo os requisitos especificos de sua instituicdo e buscar aprovagao ética quando
necessario. Os autores devem estar atentos para obter o consentimento informado do
individuo (ou dos pais ou responsavel, se o participante for menor de idade ou incapaz).

Consulte também a secdo sobre Consentimento Livre e Esclarecido.

Linhas de celular

Se células humanas forem usadas, os autores devem declarar no manuscrito: quais linhas de
células foram usadas, descrevendo a origem da linha de células, incluindo quando e de onde
foi obtida, se a linha de cé¢lulas foi recentemente autenticada e por qual método. Se as células
foram compradas de uma empresa de ciéncias bioldgicas, o seguinte deve ser fornecido no
manuscrito: nome da empresa (que forneceu as células), tipo de célula, nimero da linha

celular e lote de células.

Recomenda-se que os autores verifiquem o banco de dados do NCBI para erros de
identificacdo e contamina¢do de linhas de células humanas. Esta etapa alertard os autores
sobre possiveis problemas com a linha celular e pode economizar tempo e esforco

consideraveis.

Mais informagdes estdo disponiveis no Comité Internacional de Autenticagdo de Linha

Celular (ICLAC).



Os autores devem incluir uma declaragao que confirme que um comité de ética institucional
ou independente (incluindo o nome do comité de ética) aprovou o estudo e que o

consentimento informado foi obtido do doador ou parente proximo.

Identificadores de recursos de pesquisa (RRID)

Identificadores de recursos de pesquisa (RRID) sdo identificadores unicos persistentes
(efetivamente semelhantes a um DOI) para recursos de pesquisa. Esta revista incentiva os
autores a adotar RRIDs ao relatar recursos bioldgicos essenciais (anticorpos, linhas celulares,

organismos modelo e ferramentas) em seus manuscritos.

Exemplos:

Organismo: Filipl tmla (KOMP) Wtsi RRID: MMRRC 055641-UCD
Linha celular: linha celular RST307 RRID: CVCL C321

Anticorpo: Anticorpo de luciferase DSHB Cat # LUC-3, RRID: AB 2722109
Plasmideo: plasmideo mRuby3 RRID: Addgene 104005

Software: ImageJ Versao 1.2.4 RRID: SCR 003070

Os RRIDs sdo fornecidos pelo Portal de Identificagdo de Recursos . Muitos recursos de
pesquisa comumente usados ja designaram RRIDs. O portal também fornece links de autores

para que eles possam registrar rapidamente um novo recurso e obter um RRID.

Registro de Ensaios Clinicos

A defini¢do de ensaio clinico da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) ¢ "qualquer estudo
de pesquisa que designe prospectivamente participantes humanos ou grupos de humanos a
uma ou mais intervencgdes relacionadas a satide para avaliar os efeitos nos resultados de
saude". A OMS define as intervengdes de saude como "Uma intervengao de saude € um ato
realizado por, com ou em nome de uma pessoa ou populacdo, cujo objetivo ¢ avaliar,
melhorar, manter, promover ou modificar a saude, funcionamento ou condi¢des de saude" e
um relacionado a saude resultado ¢ geralmente definido como uma mudanga na saude de uma

pessoa ou populagdo como resultado de uma intervengao.

Para garantir a integridade dos relatérios de estudos centrados no paciente, os autores devem
registrar os estudos clinicos prospectivos (estudos de fase II a IV) em repositorios adequados

disponiveis ao publico. Por exemplo, www.clinicaltrials.gov ou qualquer um dos registros



primarios que participam da Plataforma Internacional de Registro de Ensaios Clinicos da

OMS .

O nuamero de registro do estudo (TRN) e a data de registro devem ser incluidos como a ultima

linha do resumo do manuscrito.

Para ensaios clinicos que ndo foram registrados prospectivamente, os autores sdo encorajados
a se registrar retrospectivamente para garantir a publicacdo completa de todos os resultados.
O numero de registro do estudo (TRN), a data de registro e as palavras 'registrado

retrospectivamente' devem ser incluidos na tltima linha do resumo do manuscrito.

Padrades de relatorios

A Springer Nature defende relatorios completos e transparentes de pesquisas biomédicas e
bioldgicas e pesquisas com aplicagdes bioldgicas. Recomenda-se aos autores que sigam as
diretrizes minimas de relatérios hospedadas pela Rede EQUATOR ao preparar seus

manuscritos.

Os requisitos exatos podem variar dependendo da revista; consulte as Instru¢des para Autores

da revista.

As listas de verificacao estao disponiveis para uma série de projetos de estudo, incluindo:
Ensaios randomizados (CONSORT) e protocolos de estudo (SPIRIT)
Estudos observacionais (STROBE)

Revisdes sistematicas e meta-analises (PRISMA) e protocolos (Prisma-P)
Estudos de diagndstico / prognostico (STARD) e (TRIPOD)

Relatos de caso (CARE)

Diretrizes de pratica clinica (CONCORDAR) e (DIREITO)

Pesquisa qualitativa (SRQR) e (COREQ)

Estudos pré-clinicos em animais (ARRIVE)

Estudos de melhoria de qualidade (SQUIRE)

Avaliacdes economicas (CHEERS)

Resumo dos requisitos



O texto acima deve ser resumido em uma declaracao e colocado na se¢ao 'Declaragdes' antes

da lista de referéncias sob o titulo 'Aprovagao ética'.

Exemplos de declaragdes a serem usadas quando a aprovacao ética for obtida:

e Todos os procedimentos realizados em estudos envolvendo participantes humanos
estavam de acordo com os padrdes éticos do comité de pesquisa institucional e / ou
nacional e com a Declaragao de Helsinque de 1964 e suas emendas posteriores ou
padrdes éticos comparaveis. O estudo foi aprovado pelo Comité de Bioética da
Medical University of A (n°...).

e Este estudo foi realizado de acordo com os principios da Declaragdao de Helsinque. A
aprovacio foi concedida pelo Comité de Etica da Universidade B (Data ... / N°. ...).

e A aprovagdo foi obtida do comité de ética da Universidade C. Os procedimentos
usados neste estudo estdo de acordo com os principios da Declaragdo de Helsinque.

e O questionario e a metodologia deste estudo foram aprovados pelo Comité de Etica

em Pesquisa em Seres Humanos da Universidade de D (nimero de aprovagao ética:

).

Exemplos de declaragdes a serem usadas para um estudo retrospectivo:

e A aprovacio ética foi dispensada pelo Comité de Etica local da Universidade A em
virtude do carater retrospectivo do estudo e todos os procedimentos realizados faziam
parte da rotina de atendimento.

e Este estudo de pesquisa foi conduzido retrospectivamente a partir de dados obtidos
para fins clinicos. Consultamos extensivamente o IRB de XYZ, que determinou que
nosso estudo ndo precisava de aprovacgdo ética. Uma isencdo oficial de aprovagao
¢tica do IRB foi concedida pelo IRB de XYZ.

e Este estudo retrospectivo de revisdo de prontuarios envolvendo participantes humanos
estava de acordo com os padroes éticos do comité de pesquisa institucional e nacional
e com a Declaragdo de Helsinque de 1964 e suas emendas posteriores ou padrdes
éticos comparaveis. O Comité de Investigacdo Humana (IRB) da Universidade B

aprovou este estudo.

Exemplos de declaracdes a serem usadas quando nenhuma aprovacio ética é exigida /

isencio concedida:



e Este é um estudo observacional. O Comité de Etica em Pesquisa XYZ confirmou que
nenhuma aprovagao ética é necessaria.

e Os dados reproduzidos do Artigo X utilizaram tecido humano adquirido por meio de
nosso Biobank AB, que fornece amostras nao identificadas. Este estudo foi revisado e
considerado isento por nosso Conselho de Revisao Institucional XYZ. Os protocolos
do BioBank estdo de acordo com os padrdes éticos de nossa instituicdo € com a
declaracdo de Helsinque de 1964 e suas emendas posteriores ou padrdes éticos

comparaveis.

Os autores sdao responsaveis pela correcdo das afirmagdes fornecidas no manuscrito. Veja
também Principios de Autoria. O Editor-chefe reserva-se o direito de rejeitar submissdes que

nao atendam as diretrizes descritas nesta sec¢ao.

CONSENTIMENTO INFORMADO

Todos os individuos tém direitos individuais que ndo devem ser infringidos. Os participantes
individuais em estudos tém, por exemplo, o direito de decidir o que acontece aos dados
pessoais (identificaveis) recolhidos, ao que disseram durante um estudo ou entrevista, bem
como a qualquer fotografia que tenha sido tirada. Isso € especialmente verdadeiro em relagao
a imagens de pessoas vulneraveis (por exemplo, menores, pacientes, refugiados, etc.) ou ao
uso de imagens em contextos sensiveis. Em muitos casos, os autores precisardo obter

consentimento por escrito antes de incluir imagens.

Detalhes de identificacdo (nomes, datas de nascimento, nimeros de identidade, caracteristicas
biométricas (como caracteristicas faciais, impressao digital, estilo de escrita, padrao de voz,
DNA ou outra caracteristica distintiva) e outras informagdes) dos participantes que foram
estudados nao devem ser publicados por escrito descrigdes, fotografias e perfis genéticos, a
menos que as informagdes sejam essenciais para fins académicos e o participante (ou pais /
responsaveis se o participante for menor de idade ou incapaz ou representante legal) deu
consentimento informado por escrito para publicacdo. O anonimato completo ¢ dificil de
conseguir em alguns casos. Descrigdes detalhadas de participantes individuais, sejam de seus

corpos inteiros ou de secdes do corpo, podem levar a divulgagao de sua identidade.

O consentimento informado para publicacdo deve ser obtido se houver qualquer duvida. Por

exemplo, mascarar a regido dos olhos em fotos de participantes ¢ uma prote¢ao inadequada



do anonimato. Se as caracteristicas de identificagdo forem alteradas para proteger o
anonimato, como em perfis genéticos, os autores devem garantir que as alteracdes nao

distor¢am o significado.

Excecoes onde nao é necessario obter consentimento:

e Imagens como raios X, imagens laparoscopicas, imagens de ultrassom, varreduras
cerebrais, slides de patologia, a menos que haja uma preocupacdo sobre a
identificacdio de informacdes. Nesse caso, os autores devem garantir que o
consentimento seja obtido.

e Reutilizagdo de imagens: Se as imagens estiverem sendo reutilizadas de publicacdes
anteriores, o Editor assumird que a publicagdo anterior obteve as informagdes
relevantes sobre consentimento. Os autores devem fornecer a atribui¢do apropriada

para as imagens republicadas.

Consentimento e dados ja disponiveis e / ou material biolégico

Independentemente de o material ser coletado de pacientes vivos ou mortos, eles (familiares
ou responsaveis se o falecido ndo tiver tomado uma decisdo pre-mortem) devem ter dado
consentimento prévio por escrito. O aspecto da confidencialidade, bem como quaisquer

desejos do falecido, devem ser respeitados.

Protecio de dados, confidencialidade e privacidade

Quando o material bioldgico ¢ doado ou os dados sdo gerados como parte de um projeto de
pesquisa, os autores devem garantir, como parte do procedimento de consentimento
informado, que os participantes sejam informados sobre o tipo de dados (pessoais) que serdo
processados e como serdo usados e com que prop6sito. No caso de dados adquiridos por meio
de um biobanco / biorrepositorio, ¢ possivel que eles apliquem um amplo consentimento que
permita aos participantes da pesquisa consentir uma ampla gama de usos de seus dados e
amostras, que ¢ considerado pelos comités de ética em pesquisa como especifico o suficiente
para ser considerado “ informado". No entanto, os autores devem sempre verificar as politicas
especificas de biobanco / biorrepositorio ou qualquer outro tipo de politica de provedor de

dados (no caso de pesquisas ndo bioldgicas) para ter certeza de que este € o caso.

Consentimento para Participar



Para todas as pesquisas envolvendo seres humanos, o consentimento livre e esclarecido para
participar do estudo deve ser obtido dos participantes (ou de seus pais ou responsavel legal no
caso de criangas menores de 16 anos) e uma declaragdo a esse respeito deve aparecer no
manuscrito. No caso de artigos que descrevem estudos de transplante humano, os autores
devem incluir uma declaragdo declarando que nenhum 6rgao / tecido foi obtido de
prisioneiros e também deve nomear a (s) institui¢do (des) / clinica (s) / departamento (s)
através dos quais os orgdos / tecidos foram obtido. Para manuscritos que relatam estudos
envolvendo grupos vulnerdveis onde ha potencial para coer¢ao ou onde o consentimento pode
ndo ter sido totalmente informado, cuidado extra serd tomado pelo editor e pode ser

encaminhado ao Springer Nature Research Integrity Group.

Consentimento para publicar

Os individuos podem consentir em participar de um estudo, mas se opor a que seus dados
sejam publicados em um artigo de jornal. Os autores devem certificar-se de buscar o
consentimento dos individuos para publicar seus dados antes de enviar seu artigo para um
periodico. Isso se aplica em particular a estudos de caso. Um consentimento para publicar o

formulario pode ser encontrado aqui. (Baixe docx, 36 kB)

Resumo dos requisitos

O acima exposto deve ser resumido em uma declaracdo e colocado em uma se¢do
'Declaragdes' antes da lista de referéncia sob o titulo 'Consentimento para participar' e / ou
'Consentimento para publicar'. Outras declaragdes incluem financiamento, conflitos de
interesse / interesses concorrentes, aprovacdo de ética, consentimento, disponibilidade de

dados e / ou codigo e declaragdes de contribuicio dos autores.

Por favor, veja os varios exemplos de palavras abaixo e revise / personalize os exemplos de

declaracdes de acordo com suas necessidades.

Exemplos de afirmacées para ""Consentimento para participar" :
e O consentimento informado foi obtido de todos os participantes individuais incluidos
no estudo.
e O consentimento informado foi obtido dos responsaveis legais.
e O consentimento informado por escrito foi obtido dos pais.

e O consentimento informado verbal foi obtido antes da entrevista.



Exemplos de declaragdes para “Consentimento para publicar” :

Os autores afirmam que os participantes humanos da pesquisa forneceram
consentimento informado para a publicacdo das imagens nas Figuras la, Ibe lc.

O participante consentiu com a submissao do relato do caso ao periodico.

Os pacientes assinaram consentimento informado sobre a publica¢do de seus dados e

fotografias.

Exemplos de afirmacoes se informacées de identificacio sobre os participantes

estiverem disponiveis no artigo:

Consentimento informado adicional foi obtido de todos os participantes individuais
para os quais informagdes de identificacdo estdo incluidas neste artigo.

Os autores sdo responsaveis pela correcdo das afirmagdes fornecidas no manuscrito.
Veja também Principios de Autoria. O Editor-chefe reserva-se o direito de rejeitar

submissdes que ndo atendam as diretrizes descritas nesta se¢ao.

As imagens serdo removidas da publicagdo se os autores ndo obtiverem o consentimento

informado ou o artigo pode ser removido e substituido por um aviso explicando o motivo da

remocao.

SUPORTE AO IDIOMA INGLES

Para que os editores e revisores avaliem com precisao o trabalho apresentado em seu

manuscrito, vocé precisa garantir que o idioma inglés seja de qualidade suficiente para

ser compreendido. Se precisar de ajuda para escrever em inglés, vocé deve considerar:

Obter uma verificagdo gramatical online rapida e gratuita.

Pedir a um colega proficiente em ingl€s que revise seu manuscrito para maior clareza.
Visitando o tutorial de lingua inglesa que cobre os erros comuns ao escrever em
inglés.

Usando um servigo profissional de edi¢do de idiomas onde os editores irdo melhorar o
inglés para garantir que o seu significado seja claro e identificar os problemas que
requerem sua revisao. Dois desses servicos sdo fornecidos por nossas afiliadas Nature

Research Editing Service e American Journal Experts. Os autores da Springer tém



direito a um desconto de 10% em sua primeira submissdo a qualquer um desses

servigos, basta seguir os links abaixo

Observe que o uso de servico de edicdo linguistica ndo ¢ requisito para publicacdo nesta
revista e nao implica ou garante que o artigo sera selecionado para avaliagdo por pares ou

aceito.

Se o seu manuscrito for aceito, ele serd verificado por nossos revisores quanto a ortografia e

estilo formal antes da publicagao.

Disponivel em:

https://www.springer.com/journal/467/submission-guidelines#Instructions%20for%20A

uthors _Tyvpes%200f%20Papers



https://www.springer.com/journal/467/submission-guidelines#Instructions%20for%20Authors_Types%20of%20Papers
https://www.springer.com/journal/467/submission-guidelines#Instructions%20for%20Authors_Types%20of%20Papers

