Fundacgé&o Oswaldo Cruz
Instituto Nacional de Saude da Mulher,
da Crianca e do Adolescente Fernandes Figueira

Programa de P6s-Graduacgéo Stricto-Sensu Curso de Mestrado Académico em
Saude da Crianca e da Mulher

Fatores contextuais relacionados ao uso da pressao positiva
continua nas vias aéreas como suporte ventilatorio inicial ao
recém-nascido pré-termo

Edna Vargas de Carvalho

Rio de Janeiro
Agosto de 2023



Fundacé&o Oswaldo Cruz
Instituto Nacional de Saude da Mulher,
da Crianca e do Adolescente Fernandes Figueira

Fatores contextuais relacionados ao uso da pressao positiva
continua nas vias aéreas como suporte ventilatorio inicial ao
recém-nascido pré-termo

Edna Vargas de Carvalho

Dissertacdo apresentada a Pds-Graduacao
em Pesquisa Aplicada a Saude da Crianca e
da Mulher do Instituto Nacional de Saulde da
Mulher, da Crianca e do Adolescente
Fernandes Figueira como parte dos
requisitos para obtencdo do titulo de Mestre
em Ciéncias.

Orientador: Carla Trevisan Martins Ribeiro
Co-orientador: Christine Pereira Gongalves

Rio de Janeiro
Agosto 2023



CIP - Catalogacdo na Publicacao

Carvalho, Edna.

Fatores contextuais relacionados ao uso da pressao positiva continua nas
vias aéreas como suporte ventilatdrio inicial ao recém-nascido pré-termo /
Edna Carvalho. - Rio de Janeiro, 2023.

871

Dissertagdo (Mestrado Académico em Pesquisa Aplicada a Saude da
Crianga e da Mulher) - Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianga e
do Adolescente Fernandes Figueira, Rio de Janeiro - R], 2023.

Orientadora: Carla Trevisan Martins Ribeiro.
Co-orientadora: Christine Pereira Gongalves.

Bibliografia: Inclui Bibliografias.

1. pressao positiva continua nas vias aéreas. 2. recém-nascido prematuro.
3. classificacdo internacional de funcionalidade, incapacidade e saade. L
Titulo.

Elaborado pelo Sistema de Geracao Automatica de Ficha Catalografica da Biblioteca de Manguinhos/Icict/Fiocruz com os
dados fornecidos peloia) autor(a), sob a responsabilidade de Sergio Ricardo Ferreira Sindico - CRB-7/3094.



Agradecimentos

Antes de tudo a Deus, por me sustentar até aqui...

As minhas orientadoras, Dra. Carla Trevisan Martins Ribeiro e Dra. Christine
Pereira Goncalves, pelo direcionamento nos estudos, por toda paciéncia e por me
transmitirem novos conhecimentos;

As doutoras Nelbe Nesi Santana e Cristiane Sousa Nascimento Baez Garcia
por comporem a banca deste trabalho e o enriquecerem com suas consideracoes;

A todos os docentes do Programa de Pdos-graduacéo em Saude da Crianca e
da Mulher, pelos ensinamentos;

A minha turma de Mestrado, que mesmo remotamente, esteve presente ao
longo desses dois anos;

As funcionarias da Secretaria Académica, pela gentileza e prestatividade em
todas as vezes que busquei auxilio;

A toda equipe do Arquivo Médico pela solicitude;

A minha equipe pela amizade e apoio desde o processo seletivo do Mestrado;

As minhas filhas, Isabela e Clara, por compreenderem todas as vezes que me
ausentei em virtude da minha dupla jornada de trabalho e pelos abragos e massagens
guando me percebiam exausta;

A minha mée, Lourdes, por todos os esfor¢os e abdicacdes para me oportunizar
chegar até aqui e principalmente pelas infinitas oragdes;

E por fim, mas ndo menos importante, ao meu pai que de onde estiver, esta na

torcida por mim.



Lista de abreviaturas e siglas

CAAE - Certicado de apresentacédo e apreciacao ética

CIF - Classificacédo internacional de funcionalidade, incapacidade e saude
CPAP - Presséo positiva continua nas vias aéreas

FIOCRUZ - Fundacao Oswaldo Cruz

IFF - Instituto Nacional da Saude da Mulher da Crianca e do Adolescente
Fernandes Figueira

IG - Idade gestacional

OMS - Organizacdo Mundial da Saude

RNPT - Recém-nascido pré-termo

ROP - Retinopatia da prematuridade

SDR - Sindrome do desconforto respiratorio

SNC - Sistema nervoso central

UTIN - Unidade de Terapia Intensiva Neonatal

VMI - Ventilacdo mecanica invasiva

VNI - Ventilacdo mecéanica nao invasiva



RESUMO

Introducéo: Atualmente a pressédo positiva continua em vias aéreas é recomendada
como suporte ventilatério inicial ao recém-nascido pré-termo com desconforto
respiratorio, sendo considerada um grande avanco e um marco na assisténcia ao
recém-nascido de risco nas ultimas décadas. Entretanto, apesar dessa estratégia ser
segura e eficaz, alguns fatores contextuais (individuais e ambientais) podem
influenciar no curso clinico desses bebés e na efetividade desse suporte no tratamento
do desconforto respiratorio. Objetivo: Descrever os fatores contextuais relacionados
ao uso da pressao positiva continua nas vias aéreas como suporte ventilatorio inicial
para o recém-nascido pré-termo. Material e métodos: Trata-se de um estudo do tipo
observacional, descritivo, de abordagem quantitativa e levantamento retrospectivo.
Foram incluidos os neonatos que nasceram com idade gestacional menor que 37
semanas de gestacdo e que utilizaram a pressao positiva continua nas vias aéreas
como suporte ventilatério inicial dentro das primeiras 24 horas de vida, no periodo de
janeiro a dezembro de 2022. Coletou-se os dados demograficos e clinicos dos recém-
nascidos, medicamentos utilizados nas primeiras 72 horas de vida, antecedentes
maternos, dados e desfecho do suporte ventilatorio, evolucdo clinica e exames
complementares. A amostra foi dividida em 2 grupos, de acordo com o desfecho do
suporte ventilatorio (sucesso ou insucesso). A andlise estatistica foi realizada por meio
de estatistica descritiva e teste t ou Mann-Whitney para comparacéo entre grupos para
variaveis paramétricas e nao paramétricas, respectivamente e Chi-Quadrado para
variaveis categoricas. Resultados: A amostra foi composta por 50 recém-nascidos
pré-termo com idade gestacional entre 25 e 36 semanas. A maioria dos recém-
nascidos (82%) eram prematuros moderados a tardios, com peso ao nascimento
considerado adequado para a idade gestacional e APGAR médio de 7,2+1,6 e 8,4+
0,8 no primeiro e quinto minutos, respectivamente. A maior parte (70%) dos recém-
nascidos eram filhos de maes jovens, que receberam corticoide antenatal. O valor
médio de pressao utilizada foi de 5,8+0,5 cmH20 e a média da fracdo inspirada de
oxigénio maxima nas primeiras 72 horas de vida foi de 0,34+0,1. Houve ainda baixa
prevaléncia de complicacGes relacionadas ao uso da pressao continua nas vias
aéreas. A taxa de insucesso para a amostra como um todo foi de 14%, porém, quando
categorizada para idade gestacional, a taxa de insucesso nos recém-nascidos pré-
termo menores de 32 semanas foi de 45%. O grupo insucesso apresentou menor
idade gestacional, necessitou de fragdo inspirada de oxigénio mais elevada e recebeu
mais doses de surfactante que o grupo sucesso. Concluséo: A analise dos fatores
contextuais relacionados a pressdo positiva continua nas vias aéreas como suporte
ventilatorio inicial, apontou que a idade gestacional mais baixa é um fator pessoal
relacionado ao insucesso da pressdo continua nas vias aéreas como suporte
ventilatorio inicial. J& no contexto ambiental a frag&do inspirada de oxigénio maxima
nas primeiras 72 horas de vida e maior numero de doses de surfactante foram os
fatores associados a ineficacia do suporte ventilatorio.

Palavras-chave: pressdo positiva continua nas vias aéreas, recém-nascido
prematuro, classificacéo internacional de funcionalidade, incapacidade e saude.
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ABSTRACT

Background: Currently, continuous positive airway pressure is recommended as
initial ventilatory support for preterm newborns with respiratory distress, being
considered a great advance and a milestone in the care of high-risk newborns in recent
decades. However, although this strategy is safe and effective, some contextual
factors (individual and environmental) can influence the clinical course of these babies
and the success of this support in the treatment of respiratory distress. Objective: To
describe the contextual factors related to the use of continuous positive airway
pressure as initial ventilatory support for preterm newborns. Methods: This is an
observational, descriptive study with a quantitative approach and a retrospective
survey. Neonates who were born with a gestational age of less than 37 weeks of
gestation and who used continuous positive airway pressure as initial ventilatory
support within the first 24 hours of life, from January to December 2022, were included.
demographic and clinical data of newborns, medications used in the first 72 hours of
life, maternal history, data and outcome of ventilatory support, clinical evolution and
complementary tests. The sample was divided into 2 groups, according to the outcome
of ventilatory support (success or failure). Statistical analysis was performed using
descriptive statistics and t or Mann-Whitney test for comparison between groups for
parametric and nonparametric variables, respectively, and Chi-square test for
categorical variables. Results: The sample consisted of 50 preterm newborns with
gestational age between 25 and 36 weeks. Most newborns (82%) were moderate to
late preterm, with birth weight considered adequate for gestational age and mean
APGAR scores of 7,2+1,6 and 8,4+0,8 in the first and fifth minutes, respectively. Most
newborns (70%) were born to young mothers who received antenatal corticosteroids.
The mean value of pressure used was 5.8+0.5 cmH20 and the mean of fraction of
maximum inspired oxygen in the first 72 hours of life was 0,34+0,1. There was also a
low prevalence of complications related to the use of continuous airway pressure. The
failure rate for the sample as a whole was 14%, however, when categorized by
gestational age, a higher failure rate was observed in preterm newborns younger than
32 weeks was 45%. The failure group had a lower gestational, required a higher
fraction of inspired oxygen and received more surfactant doses than the success
group. Conclusion: The analysis of contextual factors related to continuous positive
airway pressure as initial ventilatory support showed that lower gestational age is
personal factor related to the unfavorable outcome of continuous airway pressure as
initial ventilatory support. In the environmental context, however, the maximum fraction
of inspired oxygen in the first 72 hours of life and a higher number of surfactant doses
were the factors associated to the ineffectiveness of ventilatory support.

Keywords: continuous positive airway pressure, preterm infant, international
classification of functioning, disability and health.
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CAPITULO 1- INTRODUCAO, REFERENCIAL TEORICO E METODOLOGIA

1.1 INTRODUCAO

O nascimento prematuro € aquele em que o bebé nasce antes de completar 37
semanas de gestacdo, a contar da data da ultima menstruacdo materna. O namero
de partos prematuros no mundo é elevado e no Brasil corresponde a cerca de 10%
do total de nascimentos a cada ano (CHAWANPAIBOON et al., 2019). Isso tem sido
motivo de preocupacao em termos de saude publica, ja que a prematuridade aparece
como a principal causa de morbimortalidade infantil (SILVEIRA et al., 2013, WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2023).

De acordo com Pinto et al. (2019), a prematuridade aumenta a chance de
internacBes hospitalares ao longo da infancia, a demanda por servicos de saude
especializados e tem alto impacto financeiro para a sociedade.

Nas ultimas décadas, os progressos tecnoldgicos e cientificos associados a
modificacdes nos cuidados obstétricos e neonatais elevaram a sobrevida de recém-
nascidos antes considerados inviaveis, sobretudo em paises de alta renda. Contudo,
a imaturidade no desenvolvimento e crescimento dos 6rgaos e sistemas corporais
do recém-nascido pré-termo (RNPT) compromete as funcdes fisiologicas e pode
acarretar em incapacidades ao longo da vida. Além disso, este comprometimento faz
com que estes neonatos permanecam internados por longos periodos em Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) (NEWNHAM et al., 2017).

A UTIN recebe bebés que requerem cuidados intensivos necessarios a sua
sobrevivéncia. A condi¢do de saude dessa crianca pode tornar necessarios inumeros

procedimentos invasivos e nao invasivos que potencialmente sdo fontes de estresse
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para o bebé e sua familia.

Os comprometimentos nas funcdes corporais do RNPT séo diversos. O RNPT
enfrenta desafios que se iniciam ja na transicdo da vida fetal para a neonatal.
Ressalta-se 0 comprometimento da funcdo respiratoria, que é a maior causa de
internacdo de prematuros em UTIN e, em longo prazo, estd associado ao aumento
da morbidade respiratéria e taxas de hospitalizacdo elevadas durante a infancia
(CHALFUN et al., 2009; COUSINS et al., 2018).

Pulmdes ineficientes em garantir a troca gasosa adequada e a alta demanda
fisiologica para a adaptacdo a vida extrauterina, tornam o neonato prematuro
vulneravel ao desenvolvimento da insuficiéncia respiratéria. As caracteristicas
fisioldgicas do sistema respiratorio do recém-nascido prematuro como a instabilidade
da caixa toracica, inexisténcia de ventilacdo colateral, imaturidade dos musculos
respiratorios e alta resisténcia das vias aéreas superiores, aumentam a suscetibilidade
do RNPT ao desconforto respiratdrio, com consequente necessidade de intervencdes
e suporte ventilatorio (FRASER; WALLS; MCGUIRE, 2004; SMITH et al., 2010).

E de conhecimento amplo que o suporte ventilatério ao RNPT pode ser
empregado de forma invasiva ou ndo invasiva, de acordo com o grau de incapacidade
apresentado pelo recém-nascido. Durante muitos anos, a ventilagdo mecénica
invasiva (VMI) foi a forma de suporte ventilatorio mais comumente utilizada para tratar
a insuficiéncia respiratoria do RNPT. Entretanto, o entendimento acerca dos
mecanismos fisiopatolégicos envolvidos na injuria pulmonar associada a VMI e sua
relacdo com a broncodisplasia, principal morbidade em longo prazo associada a
prematuridade, fizeram com que estratégias ventilatérias mais protetoras como o
suporte nao invasivo fossem propostas, com 0 objetivo de minimizar a lesdo do

parénquima pulmonar (SCHMOLZER et al., 2013; WHEELER; SMALLWOOD, 2020).
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O suporte ventilatério ndo invasivo predominantemente usado em neonatologia
€ a pressao positiva continua nas vias aéreas (CPAP). Atualmente € uma estratégia
baseada em evidéncias, que pode ser utilizada de forma segura em casos de
desconforto respiratorio do RNPT e que, comparada a VMI, reduz o risco da doenca
pulmonar crénica decorrente da prematuridade, na sua forma grave (BEHNKE et al.,
2019). Estudos clinicos randomizados apontam que o uso da CPAP como suporte
ventilatorio ao nascimento reduz a necessidade de intubacado e do uso de surfactante
exdgeno (DARGAVILLE et al., 2016; HO et al., 2020; SCHMOLZER et al., 2013).

Devido aos beneficios trazidos por essa pratica, nos dias de hoje a CPAP tem
sido recomendada como a forma de suporte ventilatério de primeira escolha ao RNPT
com desconforto respiratorio, que apresente respiracdo espontanea, imediatamente
apos o nascimento (SWEET et al., 2023). Entretanto, embora a utilizacdo da CPAP
tenha uma grande importancia como suporte ventilatério inicial, em uma parcela
desses RNPT, este tipo de suporte ndo é capaz de manter a funcéo respiratoria
adequada, tornando necesséria a intubacdao e a utilizacdo de VMI (SUPPORT STUDY
GROUP OF THE EUNICE KENNEDY SHRIVER NICHD NEONATAL RESEARCH
NETWORK, 2010 ; WRIGHT et al., 2018).

Nesse contexto, pesquisas com o objetivo de identificar fatores contextuais que
influenciam na necessidade de intubacdo ou na descontinuacdo da CPAP apds seu
uso nas primeiras horas de vida dos prematuros, sugerem que 0 peso ao nascimento,
a idade gestacional (IG), o género, o0 APGAR e a FiO2 nas primeiras horas de vida
seriam fatores determinantes para a evolucédo da funcao respiratoria e consequente
maior ou menor necessidade de suporte ventilatorio. Aléem disso, fatores pessoais e
ambientais podem levar ao desenvolvimento de complicacbes como edema e

sangramento nasal, lesdo de septo nasal, atresia de coanas, comprometendo o éxito
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dessa terapia, impactando na condi¢cdo de saude do RNPT a curto e longo prazo
(AFJEH et al., 2017; DE JAEGERE et al., 2012; GULCZYNSKA et al., 2019;
PERMATAHATI; SETYATI; HAKSARI, 2021).

Embora exista um grande esforco para que a utilizacdo da CPAP como suporte
ventilatorio inicial seja capaz de sustentar a adequada funcéo respiratéria do RNPT,
estudos mostram que a taxa de falha deste tipo de terapia pode ser alta e variar entre
as instituicbes. Sugere-se que as disparidades interinstitucionais nos resultados
tenham causa multifatorial, como a condicdo de saulde, fatores pessoais e fatores
ambientais a que 0s neonatos estdo expostos (medicacdes, dispositivos, manuseio)
(SAHNI; SCHIARATURA; POLIN, 2016).

Em face disso, compreende-se que conhecer quais sdo os fatores contextuais
relacionados ao uso da CPAP como suporte ventilatério inicial em RNPT no Instituto
Nacional da Saude da Mulher, da Crianca e do Adolescente Fernandes Figueira
(IFF/FIOCRUZ), pode contribuir para o gerenciamento e aprimoramento da
assisténcia ventilatoria a esses recém-nascidos, possibilitando o aperfeicoamento do
uso dessa terapia e dos seus beneficios para a saude do neonato.

Além disso, apesar de existir vasta literatura que avalia o uso da CPAP em
RNPT, sdo raros os estudos que fazem essa analise utilizando a abordagem de
avaliagdo baseada no modelo da Classificagdo Internacional de Funcionalidade,
Incapacidade e Saude (CIF).

E importante lembrar que o modelo biopsicossocial pode ser compreendido
através da CIF. A CIF é uma classificacdo utilizada pela Organizagdo Mundial da
Saude (OMS) e sua utilizacdo € altamente recomendada mesmo em ambientes de
UTIN (SWEENEY et al., 2010). A CIF estabelece um modelo dindmico em que o

estado de saude é compreendido a partir da inter-relacdo entre os seguintes
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componentes da saude: fungdes e estruturas do corpo, atividade e participacéo; além
de relacionar os fatores contextuais (pessoais e ambientais) que interagem com todos
esses componentes influenciando de forma intrinseca e extrinseca a condicdo de
salde (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001).

Portanto, cabe ressaltar que a adequada avaliacao da condicéo de saude, bem
como dos fatores contextuais que a influenciam, pode facilitar o entendimento da
equipe de saude sobre a complexidade do ambiente interno e externo do RNPT, e de
como os procedimentos clinicos favorecem ou comprometem a funcionalidade do
neonato (SWEENEY et al., 2010).

Além destes aspectos ja descritos, houve uma motivacdo pessoal para a
realizacdo deste trabalho. Como fisioterapeuta rotina da UTIN do IFF, uma das minhas
atribuicdes inclui a avaliacdo e o gerenciamento da assisténcia ventilatéria, o que me
motivou a aprofundar o conhecimento sobre suporte ventilatério. Além disso, no
campo da neonatologia, os principais estudos que analisam o estado de saude a partir
do modelo dinamico séo relacionados a dor do RNPT. Por isso, acredito que avaliar o
uso da CPAP em neonatos prematuros, com uma abordagem diferente, por meio do
modelo da CIF, proporciona uma visdo ampliada do RNPT e tem potencial para
favorecer a compreenséo de como os diferentes fatores podem influenciar a condigao
de saude.

Deste modo, este estudo teve como objetivo geral: analisar os fatores
contextuais relacionados ao uso da CPAP como suporte ventilatorio inicial em RNPT.

Os obijetivos especificos, foram:

e Descrever as caracteristicas clinicas dos prematuros que utilizam CPAP como
suporte ventilatério inicial.

e Descrever os fatores contextuais dos prematuros que utilizam CPAP como
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suporte ventilatorio inicial.
e Buscar a relagdo entre os fatores contextuais e a necessidade de suporte
ventilatorio invasivo ou a retirada da CPAP, apods a utilizacdo da CPAP como

suporte ventilatorio inicial.

Para a realizagéo da pesquisa foi feito um estudo retrospectivo com a amostra
composta por RNPT com IG menor que 37 semanas, nascidos no IFF/FIOCRUZ entre
janeiro e dezembro de 2022 e que utilizaram CPAP nas primeiras 24 horas de vida.

Essa dissertagéo foi dividida em trés capitulos: o primeiro explicita a proposta
do estudo contendo introducéo, referencial tedrico e métodos. O segundo capitulo
contém o artigo cientifico redigido e formatado nos padrdes exigidos pela revista para
a qual o mesmo foi submetido (Brazilian Journal of Physical Therapy), publicada pela

Elsevier. Por ultimo, o terceiro capitulo aborda as consideracdes finais da dissertacéo.
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1.2 REFERENCIAL TEORICO

1.2.1 Prematuridade

A prematuridade € estabelecida pela OMS para todo nascimento que ocorre
antes de 37 semanas de idade gestacional. E classificada de acordo com a IG ao
nascimento em: prematuridade extrema - aguela em que o nascimento ocorre antes
de 28 semanas completas, muito pré-termo - quando o0 nascimento ocorre entre a 282
semana e a 322 semana incompleta, e moderada a tardia - quando o bebé nasce entre
a 322 semana e 372 semana incompleta (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2023).

O nascimento prematuro € uma condi¢do de saude complexa, que pode ocorrer
como resultado da associacdo de inumeros fatores, tais como, condi¢des biolégicas,
fatores genéticos, condicbes de salde maternas e gestacionais. Entre as condicdes
maternas estao a hipertenséo arterial crénica, a diabetes mellitus, as doencas renais
e autoimunes, o hipertiroidismo, as infeccfes e os tratamentos para infertilidade. Além
destes, Goldenberg et al. (2012) e Martin e Osterman (2018) citam a historia prévia
de parto prematuro, a gravidez em maes jovens ou com idade avancada, o
comportamento social com uso de alcool, tabagismo, drogas ilicitas e a desnutricao
como outros fatores de risco materno relacionados ao parto prematuro.

Atualmente, a prematuridade é a principal causa de mortalidade infantil no
mundo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2023). Aproximadamente 1 milh&o de
criancas morrem a cada ano devido a complicagcbes do parto prematuro, o que

corresponde a um percentual em torno de 11% do total de mortes, antes dos 5 anos

de idade (LIU et al., 2016).
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No Brasil, segundo estudo epidemioldgico conduzido por Martinelli et al. (2021),
a cada 24 horas morre 1 a cada 4 criancas com menos de 1 ano de idade e estima-
se que 70% desses 0bitos decorrem da prematuridade e suas complicacdes. Ainda
segundo Martinelli et al. (2021), a prematuridade configura a principal causa de morte
na primeira semana de vida. A frequéncia de morte no Brasil, no periodo neonatal é
de 8,7 para cada 1000 nascidos Vivos.

A preocupacao com a prematuridade e os investimentos para a sua prevencao
sao grandes e estdo pautados na sua relacdo com a mortalidade infantil, com o maior
risco de morbidades relacionadas as complicagcbes que decorrem do nascimento
prematuro e com o alto impacto econémico que se resulta dela (VOGEL et al., 2018;
CHAWANPAIBOON et al., 2019).

Estudos conduzidos por Stoll et al. (2015) e Helenius et al. (2017) apontam
aumento na sobrevida de neonatos cada vez mais prematuros, alcancado pelos
avancos tecnoldgicos, cientificos e melhorias no manejo obstétrico e perinatal de
gestacdes de alto risco nas ultimas décadas.

Entretanto, apesar do aumento da sobrevida de RNPT, indmeras comorbidades
estdo relacionadas ao nascimento antes do termo e sdo maiores em idades
gestacionais mais baixas ao nascimento (MILLER et al., 2016).

A imaturidade de 6rgéaos e sistemas que decorre da prematuridade compromete
as fungdes fisiologicas necesséarias a manutencdo da vida e, com frequéncia, torna
necesséria a internacdo em UTIN. Ademais, coloca esses recém-nascidos no grupo
de risco para o desenvolvimento de incapacidades em todos os dominios da sua vida
(fisico, cognitivo, linguistico, social e emocional ou afetivo) em uma rede complexa e

inter-relacional (TAN; LEWANDOWSKI, 2020).
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1.2.2 Classificacao Internacional de Funcionalidade, Incapacidade e Saude

A OMS, no cumprimento do seu mandato de desenvolvimento de politicas
internacionais de saude publica, publicou a CIF em 2001. Essa classificacdo consiste
em um modelo para a organizacao e registro de informacdes acerca da funcionalidade
e incapacidades em saude ou resultados de saude nédo fatais (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2001). Ela engloba os principais modelos de incapacidade, o
modelo médico e o social em um modelo dindmico e amplo, o0 modelo biopsicossocial.
Esse modelo reconhece a influéncia e papel dos fatores contextuais, no
estabelecimento das incapacidades e subsidia uma abordagem da funcionalidade e
da incapacidade como um processo interativo e evolutivo (USTUN et al., 2003).

O diagrama mostrado abaixo (Figura 1) facilita o entendimento da equipe sobre
o modelo dinamico e das possibilidades de interacdes entre os componentes de saude

(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001).

Condicdo de Saide
(distirbio ou doenca)

!
v ’

Fungdes e <4—— P Atividades 44—  Participagio

Estruturas do
Corpo
t ]

v v

Fatores Fatores
Ambientais Pessoais

Figura 1- Interacdo entre os componentes da CIF
Fonte: WHO,2001.
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Segundo a WHO (2001), as funcdes do corpo sdo funcgbes fisiologicas dos
sistemas corporais, as estruturas sao partes anatdbmicas do corpo como 0Orgaos,
membros e seus componentes e as deficiéncias ou prejuizos sao alteracdes na funcao
ou estrutura do corpo. As atividades sdo compreendidas como a execu¢ao de uma
tarefa ou acao pelo individuo e a participacdo corresponde a esta tarefa envolvida em
situacdes de vida diaria. Nestes dominios, problemas para a execucéo de atividades
sdo considerados limitacbes enquanto as dificuldades para a participacdo séo
consideradas restricdes. Ja a parte dos fatores contextuais inclui os dominios dos
fatores ambientais, que possibilita entender os fatores externos que influenciam na
funcionalidade, e os fatores pessoais, que abrangem os fatores internos de cada
individuo. Estes fatores contextuais podem ser considerados facilitadores ou barreiras
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001).

Portanto, a condicdo de saude reflete a inter-relagcdo dos quatro componentes
da saude (estruturas e funcdes corporais, atividade, participacdo) com os fatores
contextuais (pessoais e ambientais), que se relacionam influenciando no agravo ou
restabelecimento da satde (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001; CASTANEDA,
2019). A relacéo positiva desta interacdo € denominada funcionalidade, e a relacao
negativa incapacidade. Assim, de acordo com Ruaro et al. (2012), a compreenséao
sobre a influéncia dos fatores contextuais (pessoais e ambientais) na condicdo de
saude, proporciona subsidios para a constru¢do de projetos terapéuticos singulares
voltados para a funcionalidade do individuo.

Ressalta-se que a CIF é uma classificagdo e ndo uma avaliacdo, mas 0 seu
arcabouco teodrico pode ser usado para orientar o cuidado e a coleta de informacdes

nas diversas areas de atencdo a saude, inclusive no campo da neonatologia
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(SWEENEY et al., 2010). A utilizacédo da CIF tem sido recomendada aos profissionais
de saude como modelo de trabalho na UTIN (SWEENEY et al., 2010).

Nesse contexto, alguns estudos tem sido conduzidos utilizando a légica da CIF
para compreender a influéncia dos diversos fatores contextuais na saude do recém-
nascido, sobretudo relacionados a dor neonatal (SELLAM et al., 2011; SELLAM et al.,
2013). Entretanto, sdo escassos 0s estudos que utilizam essa abordagem no ambito
das condi¢des de saude respiratéria (LONGO; FONSECA; REGALADO, 2018). Nao
ha estudos que fagam a avaliacdo dos fatores relacionados a saude do RNPT com
condicBes de saude respiratérias, através do modelo e linguagem da CIF.

As condicGes de saude respiratorias sdo frequentes em neonatos e fatores
contextuais podem influenciar na sua incidéncia e prevaléncia, uma vez que o RNPT
tem risco aumentado de apresentar condicfes de saude respiratéria que levam a
alteracdes que o acompanharédo por toda a vida, diminuindo sua funcionalidade e
qualidade de vida (LONGO; FONSECA; REGALADO, 2018).

Considerando que a reabilitagdo perpassa pela prevencdo dos agravos na
saude, conclui-se que é preciso uma mudanca de olhar sobre o processo de cuidado
do RNPT e a CIF pode contribuir para ampliar essa visdo através do modelo
biopsicossocial (BOGDAN; BOHILTEA; TOMA, 2022; LONGO; FONSECA;

REGALADO, 2018).

1.2.3 Incapacidades do recém-nascido pré-termo

Incapacidade é compreendida como um termo que abrange 0S prejuizos na

funcao e estrutura do corpo, as limitacdes de atividade e a restricdo de participacao,

na interacdo com os fatores contextuais (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001).
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Assim, as incapacidades dos RNPT sdo geradas, em sua grande parte, pela
interrupcdo dos processos fetais de desenvolvimento e maturacdo de Orgdos e
sistemas, decorrente do nascimento precoce, 0 que pode acarretar diversos prejuizos
nas estruturas e fungdes corporais (ALTIMIER; PHILLIPS, 2018).

No que diz respeito a prejuizos de estrutura e funcdo corporal, os diversos
orgaos e sistemas do RNPT podem ser comprometidos.

O sistema respiratério € um dos mais afetados em RNPT. Entre as condi¢des
de saude respiratéria consequentes da prematuridade, a sindrome do desconforto
respiratorio (SDR) é uma das mais comuns vistas em UTIN, e é consequéncia da
escassez de surfactante. Existe uma importante imaturidade do sistema respiratério
no RNPT, que muitas vezes leva a necessidade de suporte para a fungéo respiratoria
(oxigenoterapia ou suporte ventilatério invasivo ou nao invasivo) para assegurar
ventilacdo e oxigenacdo adequadas a manutencéo da vida (HERMANSEN; LORAH,
2007; SMITH et al., 2010).

O nascimento prematuro pode afetar ainda o desenvolvimento estrutural do
miocardio por meio da alteracdo da maturacdo dos cardiomidcitos, acarretando em
deficiéncias cardiacas morfolégicas e funcionais, com prejuizo na funcao contratil
(BENSLEY et al., 2010). O sistema cardiovascular é o primeiro sistema a alcangar um
estado funcional ao longo da gestagcdo. Entretanto, 0 aumento na quantidade de
cardiomiécitos ocorre de forma mais acentuada a partir da 282 semana e continua
apos o nascimento (TAN; LEWANDOWSKI, 2020). Essas altera¢cbes tornam o
coracdo prematuro mais vulneravel a agravos secundarios, elevando o risco de
insuficiéncia cardiaca precoce (TELLES et al., 2020). Além disso, é bastante comum
no RNPT a persisténcia do canal arterial, que deveria fechar logo apds o nascimento,

0 que pode comprometer as fun¢des cardiaca e pulmonar (DE KLERK et al., 2020).
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No que tange a funcdo gastrointestinal, as funcdes digestivas e motora sao
imaturas nos RNPT, principalmente aqueles com IG mais baixa, sendo o0 RNPT mais
vulneravel a desenvolver a enterocolite necrotizante, grave infecdo que guarda
estreita relacdo com piores resultados no neurodesenvolvimento (RAND et al., 2016).

Assim como em outros sistemas, a funcdo renal também pode estar
prejudicada em decorréncia da prematuridade. O comprometimento da funcéo renal
em RNPT advém da nefrogénese incompleta, ja que cerca de 60% dos néfrons séo
formados no ultimo trimestre da gestacédo (STRITZKE et al., 2017). Assim, neonatos
gue nascem antes do termo, apresentam quantidades reduzidas de néfrons, sendo
estas ainda menores em bebés com baixo peso de nascimento e crescimento
intrauterino restrito (ZOHDI et al., 2012). A imaturidade estrutural e fisiolégica do rim
do RNPT é mais afetada pelos efeitos da hipoperfusdo e pela resisténcia vascular
aumentada, o que contribui para um fluxo renal reduzido em prematuros,
potencializando complicagcdes como a lesdo renal aguda (NAGARAJ et al., 2016).
Estes prejuizos de estrutura e fungéo refletem no metabolismo da agua corporal, no
equilibrio eletrolitico e na perda de peso poés-natal (GOMELLA; EYAL; BANY-
MOHAMMED, 2020).

Também é comum no RNPT a inabilidade de controlar a temperatura corporal,
visto que o controle térmico esta relacionado a IG, sendo mais comprometido quanto
menor a IG (GOMELLA; EYAL; BANY-MOHAMMED, 2020; POLIN; YODER, 2016).

A retinopatia da prematuridade (ROP) é o principal prejuizo da funcéo visual
em prematuros e é observada em 2 a 11% dos RNPT, principalmente os de muito
baixo peso (HELLSTROM; SMITH; DAMMANN, 2013; LIEGL; HELLSTROM; SMITH,
2016). O comprometimento auditivo também €& observado em prematuros, em

especial os de muito baixo peso, por exposi¢ado da céclea imatura a fatores ambientais
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nocivos, como ruido excessivo, drogas ototoxicas, hipoxia, infeccdes, entre outros e
pode influenciar o desenvolvimento fisico, da linguagem, cognitivo e comportamental
(SMITH et al., 2011).

Por fim, o RNPT tem bastante susceptibilidade a comprometimentos de
estrutura e funcéo do sistema nervoso central (SNC) (SPITTLE; TREYVAUD, 2016).
O desenvolvimento do SNC é um processo complexo que acontece em melhores
condi¢cBes, no ambiente uterino saudavel, onde a pouca experimentacdo sensorial
permite 0 crescimento, a maturacdo das vias, a formacdo das sinapses e a
diferenciacéo celular de forma programada (REAM; LEHWALD, 2018). O nascimento
prematuro, a experiéncia extrauterina precoce e a exposicéo a fatores epigenéticos,
podem alterar os mecanismos de maturacao cerebral (SMITH et al., 2011; HUMBERG
et al., 2020). Os RNPTSs, principalmente os muito extremos, tém risco aumentando de
evoluirem com hemorragia peri-intraventricular, leucomalacia e hidrocefalia pos
hemorragica, que sdo importantes determinantes dos desfechos do
neurodesenvolvimento (YOUNGE et al., 2017; EGESA et al., 2021).

Comprometimentos neurossensoriais consequentes do nascimento prematuro
impactam na aquisicdo de habilidades motoras e sensoriais, comprometendo o
desempenho fisico, cognitivo, linguistico, social e emocional (ALTIMIER; PHILLIPS,
2018).

Prejuizos de estrutura e funcédo dos diferentes sistemas corporais do RNPT
interferem diretamente sobre os dominios de atividade e participacdo que neste caso
dizem respeito ao desenvolvimento neuropsicomotor. Todos 0s aspectos do
desenvolvimento podem ser afetados pelo parto prematuro. O comprometimento do
neurodesenvolvimento esta presente em 5% dos bebés que nascem prematuramente

(YOUNGE et al., 2017).
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1.2.4 Aspectos importantes da estrutura e funcdo do sistema respiratério do

recém-nascido pré-termo

A capacidade do neonato de se adaptar ao ambiente extrauterino €
fundamental para a sua sobrevivéncia (GALLACHER; HART; KOTECHA, 2016).
Todos os 6rgaos e sistemas do corpo passam por alteragdes fisioldgicas significativas
durante o nascimento (HILLMAN; KALLAPUR; JOBE, 2012). Contudo, é fato que
nenhuma € mais critica para a sobrevivéncia do que a adaptacdo dos pulmbes
(SINHA; DONN, 2006; MORTON; BRODSKY, 2016).

Assim, a compreensdo do desenvolvimento pulmonar é fundamental para
entender porque bebés prematuros apresentam, ao nascimento, sinais de
comprometimento da funcdo do sistema respiratério, e muitas vezes necessitam de
suporte ventilatério (GALLACHER; HART; KOTECHA, 2016).

O desenvolvimento pulmonar é dividido histologicamente em 5 estagios
ilustrados na figura 2: embrionario, pseudoglandular, canalicular, sacular e alveolar

(WARBURTON et al., 2010; SCHITTNY, 2017).
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Estagio Fetal Estrutura Pulmonar
i Traqueia 24 dias
) Brénquios principais 28 dias
Embrionario ‘ Brénquios
0-7 sem 83-132 geragdes 4-12 sem
\
Bronquiolos
\/ 32-10? geragdes 12-16 sem
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7-17 sem 7
AN Bronquiolos terminais [ 16- 17 sem
12 geragéo
Canalicular Bronquiolos respiratérios 18-25 sem
17-27 sem q 32-52 geragoes >
e
Ductos alveolares . 25 sem- 1 ano
Sacular/alveolar 2232 geracdes
28 sem-termo
Alvéolos 30 sem- 2 a 3 anos

300-600 milhdes ‘

Pleura

Figura 2 — Estagios do desenvolvimento pulmonar
Fonte: Adaptado de CHAKRABORTY; MCGREAL; KOTECHA, 2010

Grande parte dos nascimentos prematuros acontece no terceiro trimestre da
gestacdo, ou seja, ao final do estagio sacular e inicio do alveolar (USLU;
ZUBARIOGLU; BULBUL, 2017). Os recém-nascidos que nascem com |G menor que
28 semanas (prematuro extremo) ou com IG entre 28 e 32 semanas (muito
prematuro), sdo mais vulneraveis a desenvolver a SDR, principal causa da
insuficiéncia respiratéria relacionada a prematuridade (HERMANSEN; LORAH, 2007;
SMITH et al., 2010).

A SDR tem como causa a deficiéncia quantitativa e qualitativa de surfactante,
substancia composta por fosfolipideos, produzida pelos pneumdcitos tipo Il a partir da
242 semana de gestacao, cujo efeito principal é reduzir a tensdo superficial na parede
alveolar, impedindo o fechamento das unidades alveolares ao final da expiracéo e
reduzindo o trabalho respirat6rio necessario para manter os pulmdes abertos. O pico

da sintese e excrec¢do do surfactante acontece em torno da 342 semana de gestacao,
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por isso a SDR € mais frequente em prematuros com IG mais baixa (HIBBARD et al.,
2010; SMITH et al., 2010).

Apesar dos avancos neonatais, a SDR ainda é a principal causa de mortalidade
e morbidade em RNPT (MUHE et al., 2019; MINUYE BIRIHANE et al., 2021).

Além dos fatores associados a imaturidade, o sistema respiratério do RNPT
pode sofrer influéncia de fatores pré e pds-natais como ilustra a figura 3.

Entre os fatores pré-natais, algumas condicdes genéticas placentarias,
insuficiéncia placentéaria por infeccdo, como a corioamnionite, restricdo do volume do
liquido amnidtico, como a oligodramnia e o descolamento prematuro de placenta,
podem afetar o desenvolvimento e crescimento pulmonar fetal (KOTECHA, 2000).
Condicdes maternas que comprometem o fluxo sanguineo placentario, como
diabetes, hipertenséo arterial crénica e pré-eclampsia, podem gerar hipoxia crbnica e
consequente inibicdo do fator transformador de crescimento (TGF)-B, importante
regulador do desenvolvimento pulmonar e da reparacao de lesdes, comprometendo o
desenvolvimento pulmonar a nivel alveolar e vascular (AMBALAVANAN et al., 2008).

No que diz respeito aos fatores ambientais, quanto menor a IG, mais precoce
€ a exposicdo a fatores ambientais pos-natal, logo, quanto maior a prematuridade
maior é o risco de comprometimentos do crescimento pulmonar, sobretudo para
agueles RNPT que requerem VMI. Entretanto, RNPTs moderados a tardios também
sao vulneraveis a comprometimento do desenvolvimento e crescimento pulmonar no
periodo pos-natal (KOTECHA, 2000).

A via comum para parte desses fatores contextuais que pode afetar o
crescimento e desenvolvimento dos pulmdes é a inflamacdo pulmonar, seja ela

decorrente de mecanismos antioxidantes deficitarios e imaturos quando expostos a
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oxigénio suplementar, seja por sobrecarga hidrica em capilares mais permeéaveis com
controle contratil e camada adventicia imaturos (KOTECHA, 2000).

Portanto, a interacdo dos fatores relacionados ao crescimento e
desenvolvimento pulmonar € extremamente complexa e qualquer um desses fatores
contextuais podem afetar adversamente a funcao respiratéria do RNPT, predispondo-

0s ao desconforto respiratorio ao nascer.

Nutricdo

Genético
\ \‘ ‘Z / Endocrino
/

Crescimento Pulmonar

Desenvolvimento Materno-Fetal

?

Inflamacéo Pulmonar
/ ). X \ Outros:
RGE,

Infeccao Toxicidade Oxigénio Barotrauma PCA sobrecarga

\ / hidrica...
SDR
Prematuridade _

Figura 3- Fatores de risco pré e pos-natais que podem afetar o crescimento pulmonar
diretamente ou via inflamacao pulmonar. Fonte: Adaptado de KOTECHA, 2000.

A imaturidade e a alteracdo do desenvolvimento estrutural dos pulmdes
prematuros (menor numero de alvéolos, pequeno volume pulmonar e escassez de
ventilacdo colateral), associadas a comprometimentos funcionais que decorrem da
imaturidade de outros 6rgéos e sistemas, como cardiologico, renal, imunologico e
neuroendocrino, também contribuem para o desenvolvimento de desconforto

respiratorio (REUTER; MOSER; BAACK, 2014).
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Sao distarbios respiratérios comuns no RNPT além da SDR, a taquipneia
transitoria neonatal e a apneia da prematuridade (GALLACHER; HART; KOTECHA,
2016). A taquipneia transitoria € decorrente da reabsorcdo incompleta do liquido
pulmonar fetal, enquanto a apneia da prematuridade ocorre pela imaturidade do centro
respiratorio ao nascimento, que apresenta respostas ventilatorias deficitarias a hipoxia
e hipercapnia, resultando em ritmo respiratorio irregular (EICHENWALD et al., 2016).

As particularidades da anatomia e fisiologia das vias aéreas em recém-
nascidos, principalmente os pré-termos, contribuem para a deterioracdo da funcéo
ventilatoria nesses neonatos. A cabeca e o occipital sdo proporcionalmente grandes
em relacéo ao corpo e favorecem a flexdo do pescoco, podendo causar obstrucao das
vias aéreas. A lingua volumosa em relacdo a cavidade oral, epiglote longa e em
formato 6mega posicionada de forma horizontal no alto da faringe associada a
auséncia dos seios paranasais, resultam em uma respiracdo exclusivamente nasal
que associada ao pequeno calibre das vias aéreas resultam em elevada resisténcia
ao fluxo aéreo (ADEWALE, 2009; SAIKIA; MAHANTA, 2019).

Além disso, a pouca estabilidade da tragueia, que é curta, estreita e
complacente, favorece seu colapso quando ha aumento do trabalho dos musculos
respiratorios. Estes por sua vez, assim como os pulmdes, também s&o imaturos. A
musculatura intercostal ndo é capaz de exercer sua funcao de estabilizacdo da caixa
toracica altamente complacente durante o ciclo respiratério e € menos eficiente como
musculatura acessoria da respiracao (LAVIN et al., 2013).

As costelas horizontalizadas restringem o aumento da area transversal do torax
durante a inspiracdo, fazendo com que o volume de ar inspirado dependa, quase
exclusivamente, da funcéo do diafragma que é estrutural e funcionalmente imaturo ao

nascimento, com funcdo contratil prejudicada e percentual de fibras do tipo |
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(resistentes a fadiga) em menor proporcéo, quando comparado ao recém-nascido a
termo (LAVIN et al., 2013).

Assim, as caracteristicas da estrutura do sistema respiratério mencionadas,
elevam a carga de trabalho dos musculos respiratérios e contribuem para o
comprometimento da funcéo pulmonar do RNPT, levando a insuficiéncia respiratoria,
gue € a principal causa de internacdo desses bebés em UTIN e da necessidade de

suporte ventilatorio (DARGAVILLE; TINGAY, 2012).

1.2.5 Presséo positiva continua nas vias aéreas como suporte ventilatorio inicial

ao recém-nascido pré-termo

Existem diversas maneiras de empregar suporte ventilatério ao RNPT, a
depender da clinica do neonato, podendo ser o suporte invasivo ou 0 ndo invasivo
(BROWN; DIBLASI, 2011). Durante décadas a VMI foi a principal forma de suporte
empregado ao RNPT (KESZLER, 2017). Porém, devido a evidéncias que relacionam
esse tipo de suporte com lesédo do parénquima pulmonar, novas formas de suporte
tém sido estudadas e propostas, a fim de minimizar esse mecanismo de injuria, entre
elas, a ventilagdo nao invasiva (VNI) (ROCHA et al., 2018).

Entre os modos de VNI utilizados em neonatologia, a CPAP € o modo
predominantemente utilizado (CHOWDHURY et al., 2012). E atualmente
recomendada como suporte ventilatorio inicial ao nascimento (SWEET et al., 2023).

A CPAP de fluxo continuo foi descrita pela primeira vez por Gregory et al.
(1971), a partir da observacdo do gemido expiratorio do RNPT com desconforto
respiratorio, compreendido como um mecanismo fisiolégico para aumentar a

capacidade residual funcional.
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A CPAP consiste no emprego de pressdo de distensdo continua nas vias
aéreas, a partir de uma mistura de ar e oxigénio fornecido por um dispositivo gerador
de fluxo, que pode ser continuo ou variavel. Os efeitos fisiolégicos continuam sendo
estudados e os mecanismos de acédo incluem aumento da area seccional da faringe,
aumento da complacéncia pulmonar e diminuicdo da resisténcia das vias aéreas
resultando em reducdo do trabalho respiratério e manutencdo do surfactante na
superficie alveolar (GUPTA; DONN, 2016).

Estudos demonstram que a CPAP melhora o angulo de fase do diafragma,
através da estabilizacdo da caixa toracica e com isso favorece o sinergismo téraco-
abdominal durante a respiracdo e consequentemente a ventilagdo (LOCKE et al.,
1991). Segundo Ho; Subramaniam; Davis (2020), a CPAP também é capaz de reduzir
episédios de apneia obstrutiva e mista em RNPT. E uma forma segura de suporte
ventilatorio ao RNPT e pode diminuir a incidéncia de doenca pulmonar crénica da
prematuridade (AVERY et al., 1987; ALY et al., 2004).

A CPAP pode ser utilizada como suporte ventilatorio ao RNPT em diferentes
situacbes, como nos casos de aumento do trabalho respiratério, apneia da
prematuridade ou pés-extubacao. Atualmente é empregada em casos de desconforto
respiratorio, enquanto o RNPT ainda esta na sala de parto. Estudos mostram que o
uso precoce da CPAP pode diminuir a necessidade de VMI, por isso que esta
modalidade terapéutica vem sendo utilizada como suporte ventilatério inicial ao RNPT.
O suporte ventilatorio inicial consiste naquele utilizado nas primeiras horas de vida do
neonato (DARGAVILLE et al, 2013; HO; SUBRAMANIAM; DAVIS, 2020;
SUBRAMANIAM; HO; DAVIS, 2021).

Diversos ensaios conduzidos para avaliar os beneficios da CPAP, sugerem que

além de contribuir para uma apresentacao mais branda da doenca pulmonar cronica,
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principal consequéncia respiratéria do nascimento prematuro, o uso da CPAP como
suporte inicial reduz o uso de esteroides pos-natal e a necessidade de intubacéo e
VMI (MORLEY et al., 2008; CARLO et al., 2010; DUNN et al., 2011; DUMPA;
BHANDARI, 2021; SUBRAMANIAM; HO; DAVIS, 2021).

Apesar dos resultados ja comprovados desse tipo de suporte, em alguns RNPT,
essa estratégia ventilatoria ndo € suficiente para tratar o desconforto respiratério e
evitar a insuficiéncia respiratéria grave, requerendo intubacdo e VMI (SAHNI;
SCHIARATURA,; POLIN, 2016). Contudo, o percentual de bebés que ndo conseguem
se manter em CPAP e os fatores contextuais pessoais e ambientais relacionados a
necessidade de VMI ap0s a utilizacdo dessa estratégia de suporte, variam entre 0s
estudos.

Pesquisa conduzida por Hameed; Jaleel; Saugstad (2014), evidenciou que 78%
dos RNPTs com IG menor que 28 semanas nao conseguiram se manter em CPAP, ja
em neonatos prematuros entre a 292 e 332 semanas de gestacéo, a taxa de insucesso
diminuiu para 52%. De acordo com Gulczynska et al. (2019), a fracéo inspirada de
oxigénio maior que 29% durante a primeira e segunda horas de vida, estaria
relacionada ao insucesso da CPAP e necessidade de intubacdo, sendo a taxa de
insucesso cerca de 28% para os bebés com menos de 30 semanas de IG,
aumentando para 50% naqueles com IG menor que 24 semanas.

De Jaegere et al. (2012), demonstraram que a necessidade de fracdo inspirada
de oxigénio maior que 40% seria um fator contextual relacionado ao insucesso da
CPAP como terapia de suporte inicial, assim como, idade gestacional e sexo. Tal qual
para Dargaville et al. (2013), cerca de 22% dos RNPTs entre 25 e 30 semanas de

gestacdo evoluiram com necessidade de VMI apdés CPAP inicial, sendo a fracao
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inspirada de oxigénio maior que 30% na primeira hora de vida o fator contextual
relacionado com a incapacidade da CPAP em tratar o desconforto respiratorio.

Resultados de um estudo robusto, conduzido por Dargaville et al.(2016),
descrevem a IG mais baixa como o fator contextual mais significativamente
relacionado a necessidade de outro tipo de suporte nos primeiros dias de vida.

Portanto, diferentes fatores contextuais tanto individuais como ambientais
podem estar relacionados com o uso da CPAP e com o resultado da utilizacdo desta

estratégia ventilatéria.
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1.3 METODOLOGIA

1.3.1 Desenho do estudo

Pesquisa observacional, descritiva, de abordagem quantitativa e de

levantamento retrospectivo.

1.3.2 Local do estudo

O estudo foi realizado no IFF, que € uma unidade da Fiocruz, na area de
atencao a saude localizada na cidade do Rio de Janeiro, especializada na assisténcia
a saude da mulher, do recém-nascido, da crianca e do adolescente. E considerado
um Hospital referéncia em medicina fetal, assisténcia perinatal e conta com 14 leitos

de terapia intensiva neonatal e 8 leitos de cuidados intermediarios.

1.3.3 Amostra

A amostra do estudo foi composta por todos 0s neonatos prematuros nascidos

no IFF/ FIOCRUZ entre janeiro e dezembro de 2022.

1.3.4 Critérios de inclusao

Foram incluidos no estudo os neonatos com idade gestacional menor que 37

semanas, considerados prematuros, de acordo com a ultrassonografia de primeiro

trimestre ou caso 0 exame nao tenha sido realizado, pelo célculo do escore de Ballard,
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realizado pelo médico neonatologista, admitidos na UTIN e que utilizaram CPAP como

suporte ventilatorio inicial.

1.3.5 Critérios de exclusao

Foram excluidos os recém-nascidos prematuros com diagnostico de anomalias
congénitas, doencas genéticas, doencas neuromusculares ou malformacdes de

sistemas ou 6rgaos identificados ao nascimento.

1.3.6 Protocolo do estudo

A coleta dos dados foi realizada a partir de dados do prontuario, por meio do
preenchimento de um formulario de coleta de dados (apéndice 1), com informacdes
relacionadas a:

- Dados demograficos e clinicos do neonato: data de nascimento, |G, sexo, cor,
peso, comprimento e perimetro cefédlico ao nascer, APGAR no 1° e 5° minutos,
classificacdo do peso de acordo com a IG, saturacdo de oxigénio e hematocrito nas
primeiras 72 horas de vida.

- Medicamentos utilizados nas primeiras 72 horas de vida: surfactante, cafeina
antibioticos, sedativos e drogas vasoativas.

- Antecedentes maternos e obstétricos: idade, nUmero de gestacdes, gestacao
multipla, tipo de parto, realizacédo de pré-natal, presenca de hipertenséo ou diabetes
materna, uso de corticéide ou sulfato de magnésio antenatal, uso de drogas ilicitas ou
tabaco, ruptura prematura de membrana, tempo de ruptura de membrana e presenca

de oligodramnia.
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- Dados de suporte ventilatério: nivel da pressao positiva expiratoria final, fracao
inspirada de oxigénio maxima em 72 horas de vida, fluxo de gas utilizado.

- Evolucéo clinica: descontinuacdo da CPAP, necessidade de intubacao
traqueal, ocorréncias de complicacfes clinicas (pneumotorax, lesdo de septo nasal,
sangramento nasal, hemorragia intracraniana), tempo de suporte ventilatério, alta
hospitalar ou 6bito.

- Exames complementares: dados gasométricos (pH, PaCO2, PaO2, HCOs-,
BE).

As informac@es sobre a condicdo de salude do neonato foram coletadas do
nascimento até o momento em que a CPAP foi retirada, seja por descontinuacédo do
suporte ventilatorio ou por necessidade de VMI. Foi registrado também o tempo de
internacdo de cada neonato, além da forma de saida da instituicdo (alta hospitalar,
Obito ou transferéncia). Todos os dados foram anotados no formulario de coleta de
dados (apéndice 1).

O desfecho do estudo foi: sucesso, quando houve descontinuacdo da terapia
para ventilagdo espontanea em ar ambiente ou oxigenioterapia e insucesso, quando

a intubacédo seguida de VMI foi necessaria apos a utilizacdo da CPAP.

1.3.7 Analise estatistica

Os dados coletados foram organizados numa planilha no programa Excel 2010
e a seguir transferidos para o pacote estatistico PASW versdo 10. Realizou-se a
estatistica descritiva para caracterizar a amostra. Para analise do resultado estatistico,
o nivel de significancia do estudo foi definido em 5%.

A normalidade dos dados foi avaliada pelo teste Kolmogorov-Smirnov. Foram

utilizados os testes t ndo pareado ou Mann-Whitney para a comparagao entre 0s
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grupos CPAP sucesso e CPAP insucesso, para dados paramétricos e nao-
paramétricos, respectivamente e o teste Chi-quadrado para a comparacdo inter-

grupos, dos dados das variaveis categoricas.

1.3.8 Aspectos éticos

Este estudo esta em consonancia com o estabelecido na resolucdo 466 do
Conselho Nacional de Saude, de dezembro de 2012, assim como com outras
legislacBes vigentes e pertinentes e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
do IFF sob certicado de apresentacdo e apreciacdo ética (CAAE) n°
54155921.2.0000.5269 e parecer n°® 5.486.232 (anexo 1). Todos os particpantes

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (apéndice 2).
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Resumo

Fundamento: Os fatores contextuais tém relacdo com outros componentes da saude
e parecem influenciar a necessidade de suporte ventilatorio ao nascimento em recém-
nascidos pré-termo, principalmente, nas primeiras 72 horas de vida. Objetivo:
Identificar os fatores contextuais relacionados ao sucesso da pressao positiva
continua nas vias aéreas como suporte ventilatorio inicial em recém-nascidos pré-
termo. Método: Estudo descritivo e retrospectivo com neonatos pré-termo que
receberam a pressao positiva continua nas vias aéreas como suporte ventilatorio
inicial. A amostra foi dividida em dois grupos de acordo com o desfecho do suporte
ventilatério inicial, sucesso ou insucesso. Foram analisados os fatores contextuais
ambientais e pessoais. Resultados: A amostra foi composta por 50 recém-nascidos
pré-termo, em sua maioria moderados a tardios. As médias de peso ao nascimento,
da fracdo inspirada de oxigénio maxima em 72 horas e do APGAR no primeiro e quinto
minutos foram de 1811,7+492,0, 0,34+0,1, 7,2+1,6 e 8,4+0,8, respectivamente. A taxa
de insucesso foi de 14% para amostra como um todo e de 45% para 0s neonatos
muito prematuros. O grupo insucesso apresentou menor idade gestacional, recebeu
fracdo inspirada de oxigénio mais elevada e mais doses de surfactante que o grupo
sucesso. Conclusao: A idade gestacional mais baixa e a fracéo inspirada de oxigénio
mais elevada em 72 horas de vida sao fatores contextuais relacionados ao insucesso
da presséao positiva continua nas vias aéreas. A compreensao dos fatores contextuais
relacionados a eficdcia dessa terapia pode contribuir para o gerenciamento e
aprimoramento da assisténcia neonatal.

Palavras-chave: pressao positiva continua nas vias aéreas, recém-nascido prematuro,
classificacéo internacional de funcionalidade, incapacidade e saude

Destaques: A maioria dos recém-nascidos prematuros tem sucesso com a CPAP

inicial.

- Fatores contextuais pessoais como IG e peso ao nhascimento
influenciam o desfecho da CPAP inicial.

- A FiOzinicial € um fator contextual ambiental relacionado ao desfecho
da CPAP inicial.

- A taxa de sucesso da CPAP é mais elevada em RNPT moderados a

tardios.
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Abstract

Background: Contextual factors are related to other health components and seem to
influence the need for ventilatory support at birth in preterm newborns, especially in
the first 72 hours of life. Objective: To identify contextual factors related to the success
of continuous positive airway pressure as initial ventilatory support in preterm
newborns. Method: Descriptive and retrospective study with preterm neonates who
received continuous positive airway pressure as initial ventilatory support. The sample
was divided into two groups according to the outcome of initial ventilatory support,
success or failure. Environmental and personal contextual factors were analyzed.
Results: The sample consisted of 50 preterm newborns, mostly moderate to late. The
means of the birth weight, maximum fraction of inspired oxygen in 72 hours and the
APGAR in the first and fifth minutes were 1811,7+492,0, 0,34+0,1, 7,2+1,6 and
8,4+0,8, respectively. The failure rate was 14% for the sample as a whole and 45% for
very preterm infants. The failure group had a lower gestational age and received a
higher fraction of inspired oxygen and more surfactant doses than the success group.
Conclusion: The lowest gestational age and the higher fraction of inspired oxygen in
72 hours of life are contextual factors related to the unfavorable outcome of continuous
positive airway pressure. Understanding the contextual factors related to the efficacy
of this therapy can contribute to the management and improvement of neonatal care.

Key Words: Continuous Positive Airway Pressure, Infant, Premature, International
Classification of Functioning, Disability and Health.

Highlights: - Most premature newborns have success with initial CPAP.
- Personal contextual factors such as GA and birth weight influence the
outcome of initial CPAP.
- FiO2 is an Environmental contextual factor related to the initial CPAP
outcome.
-The success rate of CPAP is higher in moderate to late preterm infants.



49

Introducéo

Atualmente, a pressao positiva continua nas vias aéreas (CPAP) é fortemente
recomendada como suporte ventilatorio inicial ao recém-nascido pré-termo (RNPT)
com desconforto respiratério 1. E irrefutavel que o comprometimento da funcéo
respiratoria € a comorbidade mais critica ao nascimento devido a imaturidade do
pulm&o do RNPT. Ao mesmo tempo, a sobrevivéncia desse RNPT depende, muitas
vezes, de suporte oferecido em unidades de terapia intensiva neonatal 2.

Entende-se que a CPAP como suporte ventilatorio inicial € aquela empregada
nas primeiras horas de vida para o tratamento do desconforto respiratério.3 4

Segundo a literatura, o sucesso do uso de CPAP como suporte ventilatério
inicial estd relacionado a menor tempo de internacdo, menor necessidade de
surfactante exdégeno, menor taxa de intubacdo e menor chance de morbidades,
quando comparado a ventilagdo mecanica invasiva. 4 °

Contudo, apesar da CPAP ser amplamente utilizada, fatores contextuais
(individual do RNPT e fatores ambientais), podem estar relacionados ao sucesso ou
insucesso da terapia em sustentar a funcao respiratéria do RNPT, sem a necessidade
de ventilagdo mecéanica invasiva nas primeiras 72 horas de vida. Diferentes estudos
relacionam fatores pessoais como a idade gestacional (IG) e o sexo e fatores
ambientais como a fracdo inspirada de oxigénio nas primeiras horas de vida como
variaveis relacionadas ao sucesso ou insucesso do uso da CPAP nas primeiras horas
de vida em prematuros como terapéutica para o desconforto respiratério.® ”

Entretanto, as pesquisas ainda s&o incipientes, especialmente com esta
denominacdo advinda do modelo biopsicossocial ancorado na Classificacao

Internacional de Funcionalidade, Incapacidade e Saude (CIF). Por outro lado, a



50
avaliacao da condicéo de saude a partir da CIF em ambientes de Unidade de Terapia
Intensiva Neonatal (UTIN) vem sendo recomendada em diretrizes da area.®

Na perspectiva da CIF, os fatores contextuais individuais e ambientais se
relacionam com os demais componentes da saude (estrutura e funcdo do corpo,
atividade e participacao) influenciando de forma dinamica, respectivamente, intrinseca
e extrinsecamente a condicéo de saude.® 1°

Compreende-se assim que conhecer quais sdo o0s fatores contextuais
relacionados ao uso da CPAP como suporte ventilatorio inicial em RNPT pode
contribuir para 0 gerenciamento e aprimoramento da assisténcia. A partir disto, o
presente estudo objetiva identificar os fatores contextuais relacionados ao resultado
da CPAP como suporte inicial em RNPT em um hospital publico de referéncia no

estado do Rio de Janeiro, Brasil.

Metodologia

Trata de um estudo observacional, descritivo, transversal e retrospectivo,
realizado com amostra de conveniéncia, de uma unidade de alto risco de um hospital
de referéncia do Estado do Rio de Janeiro, Brasil.

Incluiu neonatos considerados prematuros (IG menor 37semanas), de acordo
com a data da ultima menstruacdo materna ou ultrassonografia de primeiro trimestre,
ou na auséncia desse exame, pelo escore de Ballard e que tenham sido admitidos em
CPAP na UTIN ou recebido esse suporte respiratério nas primeiras 24 horas de vida
subsequentes ao nascimento. Os recém-nascidos com doencas genéticas, doencas

neuromusculares, malformacdes de sistemas ou 6rgaos foram excluidos do estudo.



51

A coleta dos dados foi realizada a partir de dados do prontuario, por meio do
preenchimento de um formulario, elaborado e preenchido por um Unico pesquisador.
As informacdes englobaram dados referentes a |G, peso ao nascimento, sexo,
APGAR, gasometria, os antecedentes maternos e obstétricos como idade materna,
comorbidades, tempo de bolsa rota e uso de medicamentos na gestacao, nivel de
CPAP ultilizada e fracéo inspirada de oxigénio (FiO2) maxima nas primeiras 72 horas
de vida. O desfecho do suporte ventilatério e as complica¢des clinicas relacionadas a
interface como leséo de septo e sangramento nasais durante o uso da CPAP também
foram analisados.

As informacgfes sobre a condicdo de saude do neonato foram coletadas do
nascimento até o momento em que o suporte ventilatério inicial foi descontinuado.

Posteriormente a amostra foi dividida em dois grupos de acordo com o
desfecho da CPAP em grupo CPAP sucesso e CPAP insucesso. O sucesso foi
considerado quando houve descontinuacao da terapia para ventilacdo espontanea em
ar ambiente ou oxigenioterapia, ou quando néo foi necessario outro tipo de suporte
em 72 horas. Houve insucesso quando a intubacdo seguida de ventilagdo mecanica
invasiva foi necesséria durante as primeiras 72 horas de vida, apés a utilizacdo da
CPAP.

Foi utilizado o pacote estatistico PASW versdo 10 e realizada a estatistica
descritiva para caracterizar a amostra. Para analise do resultado estatistico, o nivel
de significancia do estudo foi definido em 5%, sendo aplicado o teste Kolmogorov-
Smirnov para analisar a normalidade dos dados. Foram utilizados os testes t ndo
pareado para a comparacao das variaveis continuas entre os grupos CPAP sucesso
e CPAP insucesso e o teste Chi-quadrado para a comparacao dos dados categoricos.

Este estudo atendeu o estabelecido na resolucédo 466 do Conselho Nacional
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de Saude, assim como com outras legislacdes vigentes e pertinentes e foi aprovado

pelo Comité de Etica em Pesquisa sob parecer n° 5.486.232.

Resultados

Um total de 138 recém-nascidos prematuros, com IG inferior a 37 semanas
foram admitidos na UTIN de um hospital de referéncia do estado do Rio de Janeiro,
entre janeiro e dezembro de 2022. Desses inicialmente elegiveis, 49 ndo receberam
suporte ventilatério ao nascimento ou nas 72 horas subsequentes, 28 foram
submetidos a intubacéo orotraqueal e receberam ventilacdo mecanica invasiva, como
suporte ventilatorio inicial e 61 neonatos foram tratados com a CPAP. Desses 61
tratados com CPAP, 11 foram excluidos por apresentarem malformacdes de sistemas
ou oOrgaos, sendo a amostra final composta por 50 RNPT. A figura 1 mostra o

fluxograma da selegcéo da amostra.



53

[ 138 RNPT admitidos na UTI ]
I

v y

49 RNPT ndo receberam 89 RNPT receberam
suporte ventilatorio suporte ventilatério
v \
[ 61 CPAP ] [ 28 TOT e VMI ]

[ 11 excluidos MF ]4—

v

50 RNPT receberam CPAP como
suporte ventilatdrio inicial

Figura 1 Fluxograma da selecéo da amostra.
RNPT (recém-nascido pré-termo); CPAP (presséo positiva continua nas vias aéreas); UTIN (Unidade
de Tratamento Intensivo Neonatal), MF (malformagdes); TOT (tubo orotraqueal); VMI (ventilagdo
mecanica invasiva).

Observou-se que a maior parte dos recém-nascidos (82%) foram prematuros
moderados a tardios (IG>32 semanas) e tiveram peso ao nascimento classificado
como adequado para a IG. Esta amostra do estudo incluiu 27(54%) participantes do
sexo masculino. A pontuacdo média do APGAR foi de 7,24+1,6 no primeiro minuto e
8,4+0,8 no quinto minuto para o total da amostra. A maioria da amostra recebeu
acompanhamento pré-natal 49(98%), com meédia do nimero de consultas e idade
materna de 6,5+2,7 e 25+5,7 anos.

Comorbidades maternas como a hipertensao arterial e diabetes foram pouco
observadas, 9 (18%) e 8(16%), respectivamente. Um total de 35 gestantes (70% da
amostra) recebeu corticoide no pré-natal, enquanto o surfactante exdgeno foi
administrado para uma pequena parcela dos neonatos. A tabela 1 expbe a

caracterizacao geral da amostra.
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Tabela 1. Caracteristicas gerais da amostra.

Caracteristicas da N (%) Média+ DP
amostra
relacionados ao RNPT

Sexo Masculino 27 (54%) --
Raca Branca 15 (30%) --
Preta 4 (8%) --
Parda 31 (62%) --
IG (semanas) -- -- 329+21
<32 9 (18%) --
> 32 41 (82%) --
Peso ao nascer (gramas) -- -- 1811,7 £ 492,0
Classificagao PN para IG PIG 5 (10%) --
AlIG 44 (88%) --
GIG 1(2%) --
Z escore PN -- -- -0,392 + 0,1
APGAR (1 minuto) - -- 72+1,6
APGAR (5 minutos) -- -- 8,4+0,8
Uso de Surfactante Sim 5 (10%) --
Uso de Cafeina Sim 18 (36%) --
Uso de sedacéao Sim 3 (6%) --
Uso de antibiotico Sim 23 (46%) --
Uso de drogas Vasoativas Sim 3 (6%) --

Relacionados aos dados
maternos e da gestagcao

Uso de Corticoide Sim 35(70%) --
antenatal

Uso de Sulfato de Sim 22(45%) --
magnesio

Tempo de bolsa rota (h) -- -- 44,2+160,1
Tabagismo Sim 8(16%) --

RNPT- Recém-nascido Pré-termo; N- nUmero; %- percentual; IG- idade gestacional; PIG- pequeno para
idade gestacional; AlIG- adequado para idade gestacional; GIG- grande para idade gestacional.

Em relacdo aos dados do CPAP como suporte inicial para o total da amostra,

observou-se a utilizagdo de PEEP média de 5,80+0,5 cmH20, fluxo médio de 8,0+1,1
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L/min e a média da FiO2 maxima em 72 horas de 0,340,1. O tempo médio de uso da
CPAP foi de 39,4+44,0 horas. A ocorréncia de complicacfes relacionadas a interface
do suporte ventilatorio foi de 12% (8% de sangramento nasal e apenas 4% de leséao
de septo).
ApoGs a caracterizacdo da amostra, esta foi dividida em dois grupos de acordo
com o desfecho primario, sucesso (quando ndo houve necessidade de VMI em 72
horas pds-natal) ou insucesso da CPAP (necessidade de VMI dentro nas 72 horas
subsequentes ao nascimento). A taxa de insucesso foi de 14%. Quando os neonatos
foram categorizados em IG maior ou menor que 32 semanas, observou-se taxa de
insucesso de 5,1% e 45,5%, respectivamente (p<0,004). No grupo insucesso 0s
recém-nascidos que falharam com o tratamento de CPAP tinham média de IG mais

baixa, acompanhada pelo comprimento e perimetro cefalico (tabela 2).



Tabela 2. Caracteristicas da amostra, nos grupos sucesso e insucesso da CPAP.
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Variavel CPAP Sucesso CPAP P valor
(n=43) Insucesso (n=7)
Média +DP ou % Média +DP ou %

Peso ao nascimento (g) 1857,8 + 389,5 1171,8 + 218,6 0,001
Z escore do peso -0,3498 + 0,8 -0,6515+ 1,2 0,391
Comprimento (cm) 420+ 3,4 35,6 £2,1 0,001
Perimetro cefélico (cm) 30,4+2,0 26,9+ 1,8 0,001
IG (semanas) 33,4+15 29,7+28 0,002
APGAR 1° minuto 72+16 71+1,6 0,848
APGAR 5° minuto 8,4+0,9 8,6 0,5 0,891
Idade materna (anos) 25,3+ 6,0 23,0+ 2,7 0,324
N° consultas pré-natal 6,8 +2,6 47+33 0,063
Tempo de bolsa rota (h) 45,3 +168,7 37,7 +99,8 0,909
Hematdcrito (%) 51,2+ 10,5 43,2 +10,0 0,069
pH (12gasometria arterial) 7,3 +0,06 7,3+0,05 0,510
PCO2 (mmHg) 42,3+ 8,3 39,9+7,8 0,482
PO2 (mmHg) 84,3+ 31,2 75,0 + 40,6 0,499
HCO3 (mmHg) 21,5+2,3 20,7+ 1,9 0,360
SPO: (%) 95,9 + 3,3 92,1+ 6,1 0,080
Sangramento nasal 2% 42,3% **

DP- Desvio-padrao; PEEP (pressao positiva expiratéria final). * Mediana(minimo-méximo), ** Nao foi
realizada a comparagédo entre os grupos devido ao niumero de casos reduzido em ambos 0s grupos.

Quanto as complicacdes relacionadas com a interface da CPAP, embora estas

tenham ocorrido em parte muita pequena da amostra, 0 sangramento nasal foi um

fator ambiental que ocorre significativamente em maior proporgéao no grupo insucesso.



57
No contexto ambiental, os neonatos em que a terapia com CPAP nao teve
sucesso receberam FiO2 média mais elevada e maior niumero de doses de surfactante

guando comparados ao grupo sucesso (Tabela 3).

Tabela 3. Fatores contextuais, relacionados ao uso da CPAP nos grupos CPAP
sucesso e CPAP insucesso.

Variavel Grupo CPAP Grupo CPAP P valor
sucesso Insucesso
(n=43) (n=7)

Média + DP ou % Média + DP ou %

Fator contextual

Individual
IG (semanas) 33,4+1,5 29,7+28 0,002
Sexo masculino 42% 71,4% 0,225
Raca 0,552

Branca 32,6% 14,3%

Preta 7,0% 14,3%

Parda 60,5% 71,4%
Fator contextual
ambiental
PEEP (cmH20) 59+0,5 56+0,5 0,097
FiO2 maxima 0,3 +£0,1 0,5 £0,2 0,003
N° doses surfactante 0,1 +£0,3 0,7+0,8 0,001
Uso surfactante 7% 57% 0,001

PEEP (pressédo expiratdria final positiva); FiO2 (fracdo inspirada de oxigénio).

O tempo médio de uso da CPAP foi de 41,3+46,3 horas no grupo sucesso e
27,61£25,4 horas no grupo insucesso, ndo havendo diferenga estatisticamente

significante entre os grupos.
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A alta hospitalar ocorreu para a totalidade da amostra, no entanto, o tempo
médio de internacao foi significativamente maior no grupo insucesso (66,7+21,0 dias),

guando comparado ao grupo sucesso da CPAP (25,8+13,4 dias) (p= 0,001).

Discussao

A partir da analise da influéncia dos fatores contextuais relacionados ao uso da
CPAP em RNPT como tratamento inicial para o desconforto respiratdrio ao
nascimento, observou-se que IG, FiO2 e numero de doses de surfactante foram fatores
contextuais relacionados ao insucesso da CPAP.

Em nosso estudo, a proporcéo de insucesso da CPAP foi maior em RNPT com
IG mais baixa, resultado semelhante ao de outros autores. Haie et al.*! ao estudar 200
RNPT menores de 36 semanas de |G, descreveram que a falha foi significativamente
influenciada por peso ao nascimento e IG mais baixa. Gulzczynska et al.® avaliaram
neonatos prematuros com até 30 semanas de IG, encontraram relacdo significativa
da IG e peso ao nascimento mais baixos com o insucesso da CPAP, observando ainda
gue cada semana a mais na IG e cada 100 gramas a mais no peso ao nascimento,
reduz o risco de insucesso em 19 e 16% respectivamente. Outro estudo que avaliou
150 neonatos com IG menor que 37 semanas, relatou que menor peso ao nascimento
€ um fator contextual pessoal relacionado ao insucesso da CPAP, sobretudo para
RNPT com menos de 1000 gramas ao nascer.’? Sahussarungi e Techasatid.'® em
outro estudo que avaliou 83 neonatos de 25 a 28 semanas de gestacao identificaram

maior frequéncia de insucesso em IG e peso ao nascimento mais baixos, sobretudo
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naqueles com peso ao nascimento menor que 1500 gramas e descreveu um risco de
ocorréncia 8,5 vezes maior em neonatos com menos de 28 semanas de IG .

Contudo, parece que ainda ndo ha um consenso sobre as variaveis IG e peso
ao nascimento, pois alguns estudos mostram resultados contrarios. Sabry et al.* ao
estudarem 61 RNPT com IG entre 27 e 33 semanas, observaram que apesar do peso
ao nascimento e IG terem sido mais baixos no grupo insucesso, esses nao foram
fatores que influenciaram de forma estatisticamente significativa o desfecho do
suporte ventilatério. Para Souza e Vieira®®, também ndo houve relagdo do peso ao
nascimento e da IG como insucesso da CPAP, em estudo que envolveu 167 neonatos
prematuros, com IG menor que 34 semanas e com muito baixo peso.

O estudo de Gulczynska et al.® analisou o sexo como fator preditor de insucesso
e nao encontrou relacdo significativa. Por outro lado, Sahussarungi e
techasatid.'®,Souza e Vieira.!® verificaram que neonatos do sexo feminino
apresentaram risco de insucesso da CPAP maior que os neonatos do sexo feminino.
Radicioni et al.1® relataram que os sexo masculino € um fator preditivo de insucesso
da CPAP ao estudar 52 neonatos com menos de 32 semanas de gestagéo.

Quanto aos fatores contextuais ambientais, o resultado do nosso estudo aponta
gue a média da FiOz2 foi significativamente mais elevada no grupo insucesso da CPAP,
0 que pode estar relacionado a maior comprometimento da funcéo respiratoria nos
individuos desse grupo. Resultado semelhante ao encontrado por outros
pesquisadores.® 7 1 12 Assim como no nosso estudo, Haie et al.*! relataram que FiO2
mais elevada nas primeiras horas de vida tem relacdo com o insucesso da CPAP.
Permatahati, Setyati e Haksari.'? observaram que FiO:2 inicial maior que 30% é um
fator que prediz insucesso da CPAP ao estudar 150 neonatos com menos de 37

semanas de gestacao.
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Resultado semelhante foi encontrado por Gulczynska et al.® em estudo que
examinou fatores relacionados ao insucesso da CPAP em 389 RNPT com menos de
30 semanas de IG e constatou que a FiO2 € um bom preditor de falha, e que valores
de FiO2 > 29% tém 73% de sensibilidade em detectar o insucesso da CPAP e ainda
gue o aumento da FiO2 na 22 hora de vida, eleva a chance de insucesso. Outro estudo
envolveu 562 RNPT com IG entre 24 e 32 semanas e refere que a necessidade de
aumento progressivo da FiO2 entre o terceiro e quinto minuto de vida esta
significativamente relacionado ao insucesso em neonatos com IG menor que 32
semanas.’ Resultado similar foi descrito por Sabry et al.}* ao relatarem que apesar da
FiO2 inicial ndo ter mostrado relagdo com o insucesso da CPAP, um aumento da FiO2
na segunda hora de vida foi significativamente relacionado a esse desfecho do
suporte.

Ainda no contexto ambiental, observa-se que a propor¢do de neonatos que
recebeu surfactante foi maior no grupo insucesso, o que pode estar relacionado com
a menor IG deste grupo e consequentemente com um grau maior de imaturidade
pulmonar, pois de acordo com Valls et al.!” a frequéncia da sindrome do desconforto
respiratorio € maior quanto menor a IG, sendo relatada frequéncia de 91% entre a 232
a 252 semana de gestacéo, 81% entre a 262 e 272, 74% entre a 282 e 292 e 52% entre
a 302 e 312 semana de gestacgao.

No que refere ao nivel de PEEP inicial empregada no tratamento com a CPAP
nao observou-se relagéo desse fator com o desfecho do suporte, como verificado por
outros pesquisadores.’ 18

E importante considerar que em nosso estudo a taxa de insucesso foi de 14%.

Contudo, apés estratificacdo da amostra em |G menor e maior que 32 semanas, a
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taxa de insucesso aumentou para 45% no grupo de neonatos nascidos até a 322
semana de gestacao.

Nossa taxa geral de insucesso foi similar a encontrada por Murki et al.'®
(14,7%), em estudo que envolveu neonatos com até 36 semanas de IG. Radicioni et
al.1® avaliaram 52 RNPT com menos de 32 semanas de IG e constataram 61% de
insucesso, taxa mais elevada que nosso estudo apds estratificacdo da IG. Diferentes
taxas de insucesso foram descritas por outros autores. Permatahati, Setyati e
Haksari.'> descreveram taxa de insucesso de 35% ao avaliar os resultados de 150
neonatos com menos de 37 semanas, cuja amostra ndo teve representacdo de
neonatos prematuros tardios, o que o diferencia do nosso estudo. Do mesmo modo,
Gulczynska et al.’ estudaram RNPT menores que 30 semanas de gestacdo e
observaram 27,5% de taxa de insucesso, aumentando para 50% para RNPT com IG
menor que 24 semanas. Pesquisa conduzida por Hameed, Abdul Jaleel e Saugstad.®
evidenciou que 78% dos RNPT com IG menor que 28 semanas ndo conseguiram se
manter em CPAP, mas a frequéncia de falha diminuiu para 52% em bebés entre 29 e

33 semanas.

Conclusao

A despeito da idade gestacional da nossa amostra ser em sua maioria maior
gue 32 semanas, a analise dos fatores contextuais relacionados ao uso da CPAP
como suporte ventilatorio inicial em RNPT revelou que a idade gestacional mais baixa
e FiO2 mais elevadas nas primeiras 72 horas de vida, sdo fatores contextuais
individual e ambiental mais fortemente relacionados a evolucéo desfavoravel da CPAP

como suporte inicial em RNPT.
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Financiamento: Esta pesquisa ndo recebeu financiamento especifico de agéncias de

fomento nos setores publicos, comercial ou instituicdes sem fins lucrativos.
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CAPITULO 3- CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo buscou descrever alguns fatores contextuais relacionados
ao uso da CPAP como suporte ventilatorio inicial ao RNPT em um Hospital terciario,
cuja area de atencao ao recém-nascido € referéncia em saude perinatal no Estado de
Rio de Janeiro.

Apesar da referida unidade de saude preconizar a CPAP como suporte
ventilatorio inicial aos neonatos prematuros com desconforto respiratorio nas
primeiras horas de vida, ndo existem registros sobre essa prética na Instituicdo, sendo
esse estudo pioneiro na unidade, portanto, de grande validade interna.

O uso de CPAP como suporte inicial na instituicdo, durante o periodo estudado,
ocorreu predominantemente em prematuros considerados moderados a tardios.

Os resultados encontrados apontam que alguns fatores contextuais (pessoais
e ambientais) estdo relacionados ao desfecho da CPAP inicial de forma mais
significativa. Isso foi verificado para o fator individual IG, em que menores IG tiveram
maior associac¢ao com desfecho desfavoravel do suporte ventilatério. No que se refere
aos fatores ambientais, as médias mais elevadas da FiO2 nas primeiras 72 horas de
vida e o maior numero de doses de surfactante, foram as principais diferencas
encontradas entre 0s grupos sucesso e insucesso. Esses resultados traduzem o maior
grau de imaturidade pulmonar desses neonatos.

Por meio deste estudo € possivel reconhecer que fatores pessoais e ambientais
podem interferir no estado funcional dos individuos, agindo como barreiras ou
facilitadores. Esse olhar de forma integral para a saude do individuo, no caso o recém-
nascido prematuro, permite o entendimento sobre a interacdo dos diferentes fatores

contextuais e o aparecimento de disfuncdes e incapacidades.
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A incorporacao do uso da CIF nas praticas de atengéo a saude, nesse caso em
neonatologia, tendo em vista que se trata da incorporacdo de uma nova abordagem,
embora ja venha sendo adotada por diversos setores e equipes multidisciplinares,
deve ser ainda amplamente explorada em diferentes areas; seu impacto nos cuidados
de saude; seu potencial em medir o estado funcional dos pacientes e seu uso pelos
sistemas de informacdo para elaboracdo de estatisticas de saude, podem trazer
grandes contribuicfes. Acredita-se que a partir das informacdes encontradas, esse
estudo pode contribuir para o gerenciamento e aperfeicoamento da assisténcia

ventilatoria na Instituicao.
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PESQUISA: caracteristicas clinicas e contextuais do uso da CPAP como suporte
ventilatoria @ RNPT nas primeiras 72horas de vida

IDENTIFICAGAO
Nome: prontuario:
Datanasc: / / dias de vida: sexo: M [] F [] Racga:

RECEM-NASCIDO

Peso nasc: g Estatura: cm Perimetro cefélico:_ cm Tax:
Apgar:1°__ 5° IG:_s__d Classificagao: PIGL] AIc[] aic [
Antibidtico: S [[] N[ Surfactante: S[] N[ N°doses:

VPP mascara sala de parto:

Dados vitais: FC FR PA SPO:2

Indic Suporte Vent: SDR[] TTP[] Infecgdo [] outros []
Radiografia térax: SL] N[J  N° quadrantes:

DADOS DO SUPORTE VENTILATORIO (CPAP)

NCPAP: [] NCPAP bolhas: [1 TOT[] S/ suport; []

PEEP: cmH20 Fluxo: I/min interface: Pronga[] N° curva [] reta[]
Gasometria: 1°dia: PH: PCO:2: PO:: HCOa: BE: SPO::
OUTROS:

Apnéia: SL1 N [

Cafeina: S[] N [] Hematocerito: S [] N []

Sedagao: S[] N[] Aminas:S[] N[] Dieta:S[] N []
Ecocardiograma: PCA: S [ N[J  fung&o: normal [0 comp:[]

COMPLICAGOES

Sangramento nasal: S[[] N [] lesdocolumela:S[] N[] L. septo:S O ~nO
Pneumotdérax: S[] N [] HIC:S [ N [

DESFECHO EM 72 HORAS

NCPAP: [] Ar ambiente: [] TOT +VM: [

Tempo O2: dias Tempo suporte ventilatorio: dias Tempo internacgao: dias

ANTECEDENTES MATERNO E OBSTETRICOS

Idade: Gesta: Parto Aborto: S]] N [J Pré-natal: S [] N[ n°cons:

Hipertensao gestacional: S [ 1N [[] MgSO4 antenatal: S[] N[]

Parto:N [ c [ FLJ] Ruptura de membrana: No ato [] precoce[] tempo:
Corticoide: s L1 N I Diabets: S NI  Tabagismo:s L0 N[

Uso medicagdes: S [] N [] Usodedrogasilicitas:S[] N[] Oligo:S[] N[]
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Ministério da Salde @
FIOCRUZ I F F

Fundacéo Oswalde Cruz L"i'ﬂﬂ?ﬁ'ﬂ"&lmm
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo da Pesquisa: Caracteristicas clinicas e contextuais relacionadas ao uso da
pressdo positiva continua nas vias aéreas (CPAP) como suporte ventilatorio
inicial em recém-nascidos pré-termo.

Instituicdo Responsavel pela pesquisa: Instituto Nacional de Sadde da Mulher, da
Crianga e do Adolescente Fernandes Figueira (IFF [ Fiocruz)

Enderego: Av. Rui Barbosa, 716 - Flamengo - Rio de Janeiro / RJ - CEP: 22250 - 020
Telefone: 2554-1730/fax: 2552-8491 Email: cepiff@iff fiocruz.br
Pesquisadora responsavel: Edna Vargas de Carvalho

Paciente: Prontuario:

Eu, Edna Vargas de Carvalho, responsavel pela pesquisa, “Caracteristicas
clinicas e contextuais relacionadas ao uso da pressdo positiva continua nas vias aéreas
(CPAP), como suporte ventilatdrio em recém-nascidos pré-termo”, estou fazendo um
convite ao seu filho{a), através de vocé como responsavel legal, para participar como
voluntario deste estudo, pois seu filho(a) nasceu prematuro e precisou de “ajuda” para
respirar ao nascimento (suporte ventilatdrio por uma “pega” nasal).

Esta pesquisa pretende descrever as caracteristicas clinicas, pessoais e
ambientais (essas caracteristicas s8o informagdes sobre como foi o parto, se seu bebé
nasceu “cansadinho”, se precisou de oxigénio, o tipp de parto, se vocé recebeu
corticaéide), gue estdo relacionadas ac uso da CPAP como suporte ventilatdrio ao
nascimento em neonatos prematuros com desconforto respiratono, isto &, que nascem
precisando de ajuda para respirar.

Muitas vezes quando o bebé& nasce pré-termo, isto &, antes da hora, ela precisa
de uma ajuda externa para respirar, por este motivo, acreditamos gue esta pesquisa seja
importante, porque trara informagdes sobre as caracteristicas dos bebé&s gue precisam
dessa ajuda e como ela ocome aqui no Instituto Fernandes Figueira.

Essas informagdes poderdo contribuir para o aperfeigoamento e gerenciamento
desse tipo de assisténcia ventilatéria, oferecida aos bebés prematuros gue nascem em
nosso hospital.

Para a realizagBo, serdo coletadas informagdes do prontudrio referentes ao
nascimento do beb& como: (idade gestacional, peso, tipo de parto, o guanto de “ajuda”
precisou para respirar, se teve complicagdo relacionada a esse suporte) e posteriormente
resultados de exames que foram realizados, medicagdes utilizadas.

Como esse estudo vai coletar dados do prontuano, seu bebé ndo serda submetido
a nenhum exame ou procedimento para essa pesquisa, mas & possivel gque aconteca
risco de quebra de confidencialidade, e para evitar isso, seu filho sera identificado por um
numero gue somente eu e os pesquisadores da minha equipe saberemos.

Aproandcislidads
Inkio 16/12/1001 Fim BO/22{H002
L N
T
Tebeee 15041750/ T2 0880
et cmp el s e . L

TCLE 1* vers#o

FRubrica participante Rubrica pesquisador
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Ministiric da Sadde ‘
FIOCRUZ I F F

Fundacio Oswalda Cruz INSTITLITO MACIONAL | remuames Gues

E importante esclarecer que, a participacdo nesse estudo & voluntaria e caso vocé
decida ndo participar, ndo usaremos os dados do seu prontuario e tampouco do seu filho.

Wocé tem garantido o direito de ndo aceitar participar ou de retirar sua permissao,
a gualguer momento, sem nenhum tipo de prejuizo pela sua decisBo e caso aceite
participar,tem o direito de tirar gualquer divida ou pedir gualquer outro esclarecimento,
bastando para isso entrar em contato com o pesquisador.

Quando encemrado o estudo, nds te informaremos sobre os resultados dapesquisa
por contato telefénico, plataforma digital (WhatsApp) ou per e-mail, de acordocom a sua
preferéncia.

Vocé receberd uma via idéntica deste documento assinada pelo pesquisador do
estudo.

Fara participar deste estudo, vocé ndo tera nenhum custo nem recebera qualquer
vantagem financeira. £ garantido o dirsito ao ressarcimento de gastos, caso ocorram em
decoméncia da pesquisa. Vocé também tera direito a buscar indenizacio diante de
eventuais danos, comprovadamente decomentes da participag8o na pesquisa, nos
termos da Lei.

O Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Instituto Fernandes Figueira, se
encontra a disposigio para eventuais esclarecimentos élicos e outras providéncias quese
fagam necessarias (e-mail: cepiff@iff fiocruz.br; Telefones: 2554-1730 ffax: 2552- 8491).

Declaro que li e entendi todo o conteddo deste documento.

Ma gualidade de responsavel legal, eu,
como (grau de parentesco) autorizo, voluntariamente, a minha
participacdo e do (a) meu (minha) filho (a) nesta pesquisa. Prefiro receber os resultados
da estudo por ( ) contato telefdnico, | ) mensagem de Whatsdpp, ( ) e-mail.

Assinatura
Data
Telefone
Email

Testemunha (guando necessario):
Mome

Documento,
Enderegoftelefons
Assinatura

Data

Investigador que obteve o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido:
Nome

Assinatura

Data

Aprowadovalidads
micio 18f12/1021 Aim  30/12/m032
TCLE 1" versio Lo Ui i 10 Peigisi 000 et Ha s
ittt Fernardel Rigusles IFFAGCRUT Rubrica participante Rubrica pesquisador
Tabrloran: 18330730 2352 et
T T T ey —
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Anexos

Anexo 1- Parecer do Comité de Etica em Pesquisa

INSTITUTO FERNANDES

FIGUEIRA - IFF/ FIOCRUZ - R/ W"‘"ﬂ
MS

DHADDE DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Caracieristicas clinicas & conlexiuss relacionadas o uso da pressio positha contirsa
nas wias adnsas oo supors venllaltng ridal om reofm-nasckdos pré-lesmos.

Posquissdor: EDMNA VARGAS DE CARVALHD

Araa Temdtica:

Worsdo: =

CAME- 54155921 2 0000 5253

Imesdthsipdo Propomsaria: Fsliuto Fornandes Figuesim - IFF FIDCRLUE - RN ME
Patrocimedor Principal: Firaroasmenio Prépio

WADDE DD FARECER

Mismoro do Farecer: 5.4B6.232

Apresantacio do Projedo:
As informapses referenies “apresentacdo 4o projeio” da emenda, foam oblidas do arquive Informagbes
Basioas da Pesguisa "Caracierisiicas olinicas. & conbexbaas relsconsdas @0 uss da pressio posiiva
confinua nas vias adreas oomo Suporbe wvenbilagsno micial &m recém-nascidos pré-bermosT, CAAE:-
B4 15E821. 2 0000 . 8268, de 0162022

Emanda.

REsumo:

Adualmente o supoie ventlaisno eoomendeds para apodar FEST-Nasoiaos Doim SeEs0oriorin esprakdnro a0
nascmento & a pressio posiliva Dontinisa nas vias adneas (CPAF), pols esiodos aponiam que a ulilzagso
dessa iemapla esla reackonada @ menor neoessikdeds oo imubagdo & menor iempo de intemagds. Exisem
apenas pouccs Fabalkos sobre a ullizagdo do CPAF em Smbile nacional, & apssar de amplamenis ussdo
ni irstituio Macioral da Sadde da Maher, da Crianga & 9o Adolesoenbs Femardes Figueiras (IFFRFoonae)
ndo existem dados regisirados sobne esia pratica. Assim, o objelivo deshe wabalho & descrever as
caracherisicas clinicas o conlesiuais do uso da pressdo posiiva continua nes vias asreas OOMo SUpDmne
ssmilabirs inkolal em recdm-nasodo pré-termo ne IFFiFoonez. Esle estudo sora desontiee, obserdaoioml,
tramisversal, oom

Encdlerego: AU BARSDES 7B - Fismenga jPeida de Gassdcs - Timea, =xis 1)

Bairree  FLAME KRGS CEP: T33%5.530
ur: mni Municipio: PRI DE LAEIRD
Telafora: (2128880730 Fax- (2022538501 Earmil sl hooaz br
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INSTITUTO FERMANDES

FIGUEIRA - IFF/ FIOCRUZ - RJ/ W""’-"
MS

amosina de converiénoia, composla por peonaios nasodos no IFFFIOCALUZ, mnsiderados pri-Sermo pelo

Corsraapie de- Paresr &8l 233

soore e Ballard. Serdo excluldos 08 recém-nascidos premateos com diagndstice de anomalias congénitas,

doencas gendtioas, doengas neuromusoulanes ou malormagdes de sElEmas oJ Grgaos; o recém-nascidos
gue udlzaram a ventiagho mecinica invasiva oomo suporie ventiabdno inicial @ agueles oo resporadwel

nap aceitar participar da pesquisa. Serdo coletados dos referentes as condigdes clinicas e

sociodemogrilicas; & preenchido um check list indicando os. prejuizos. de esirulura e funglio do oorpo @ a
presenga dos fatones contexiuais (ambientais o pessoais). & andlise estalistica serd descritiva para

camoberizar a amoesira. Fara andiise do resuliado estatisiion, o nived de significinoia do esiodo serd definido
em 5%. A normalidade dos dados @ a comparagao de dados enire oS grupos serd avaliada por teste
esialisticos adequados para cada Spo o varidvel. Aonedin-oe que 08 resullados desta peROUEd, podem
contribuir tante para o gerenciamento @ aprimoramento da assisténcia vendlabiria empregada a esses
RMFT, quanto para o papel do IFFFIDCAUZ.

Objetive da Pesquisa:

A& imlomapbies referenies e "Objpedvos” da emenda, foram cbtidas do arguivo Informaptes Bdsioas da
Pesgusa "Caraciensicas dinkas ¢ coneiusls relatdonadas oo uso da presseo posiiva coniinua nas vias
adreas como suprie ventlaidng inclal em recémenascidos pré-temnos”, CAAE: 541555921 2 0000 5259, de
01DEZ033.

"Jusificaliva da Emenda;
A rchsdo dos pacienies que recebem ome Saporie vendlatnio inkcial nesse esludo, pRIMES & COMpaREED
dios Talores comeduss relaconados acs doks Hpos de suporie ventiaidno oo rescments & pode ooniribair

para o apersigoamento & gerencaments 9o suporie venilabbng inidal, empregeds a0 recém-rascido pré-
b,

Avallagdo dos Riscos o Banedicios:
Aemenda il aller nscos & beredicios descrilns no projeto onginal.

Comentirics & Consideracdss sobro a Pesquisa:
il s aplica

Endersgn: MU BARBDSE 7IE - Fismerga [Pridio da Gassdca - Tarmea, i 1]

Bairree  FLAME RGO CEP: 233500
ur: Municigia: R DE JAMEIRD
Tolaform: (717881730 P 2025581 Email mzPEE oo
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DESCRIPTION

The Sraxiian Jourmal off Plershcal Therapy (BEIPT) i thie official publication of the Brazillam Socieby ol
Prpsical Thorapy Research and Graduate Studies [(ABRAPG-Ft). It publishes orginal research articles
o bopics related o the areas of physical tharapy and rehabditation scenoes, inchuding dinecal, bacic
o applisd stedes om the assessment, prevention, and treabment of meovemaent disorders.
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GUIDE FOR AUTHORS

INTRODUCTION

I'vpes of arhicie

The Brazilian Journal of Physical Therapy {BWPT) pubkshes original research articles, reviews,
and birief commainications on fopscs related fo physical theragy and rehabili@tion, inclisding clhnkcal,
Exsic or applied sbudkes on the assessmant, prevention and treatmaent of movemsst o sonders, Our
Editorial Bosrd i oomimi thed To dissaminate high-gualiy research in the feld of physical therapy. The
BIFT follows the principle of publication ethics included in the code of conduct of the Commities on
Publication Ethics [ODPE). The BIFT accepts the submisson of mamuscipis with up o 3,500 words
{excluding tithe page, abstract, referenoes, @bles, figures and legends). A total of five (5} combined
tables and fgures & alowed. Any extra informaton that the Juthors would ke to publsh with the
manusscript can ba published 25 Appendices or Supplemendary material. Appendices will be ncluded in
fthaz fotal miunnibesr of words aliowed and published at the end of the FOF version of the artichs after tha
references. Supplemantary materisl is hosted onding 2and &S confent 15 not included in Ehe masrsc igt
winrd counk.

The following typss of sbudy can be considered for publicaticn, I directly related to the jounal 7s
SO0

a} Inkervention studies [clinkcal trials): studies that investigate the effect{s] of ore or more
inferventions on outoomes directly refated to the BOPTTS Soope. The Weorlkd Health Organization
defines a climkcal triad as “any research study that prospectively abocabes Fhiuman parthcipants
of groups of humans o one of mone heaith-rolabed inferventons o evaluate the ofect]s]
o health ocutcomes{s)”. Oindcal trials include single-case expaerimental shedks, ase serkes,
nion-randomized controdled trials, and rmndomied conbrolled orials. Randomized condrolked trials
(RCTE) must folloew the DOMSORT (Consoidated Standards of Reporting Trisks) recommendations,
wihich are avallable af: hibp:/fwwe. consort-statement. org foonsort -stabement owersd vl .
Thig CONSORT chsCklist aimnd Statemasnt Ficra Dixgram, vl able F
hittpe: MW consort-s tatemaesnt o ng corgort- statement, Mow-diagram, must b completed and
submited with the manusipt. COinical trials must provide prospective registration [I.e. registration
of the briad in a public triad registry at or before the Cime of first pathent enroliment) that
satisfies the reguiremssnts of the Internationsl Committes of Medical Jowmal Editors (ICHIE],
&.4. hitp:fclinicaltriale gov) andfor WEp:/fwaw anIcirong.au Thea complete (s of &l dinical trial
registries can b found 3t hite: /v whe. inbichrp nebwork primaryfen/index.Mml. e suggest
that all authors register dinical trials prospectively via the website hitp: /e, i nicaliriak. oo,
Mote: W do not accept single case studks and series of mases [1.e. clnkcal trials withowt a comparison

group).

b} Observaticnal stdies: studies that investigate the relationshipds) between variables of inberest
related o the BIFT?S soone. Observational studies incude cross-sact onal shiafies, oohort studias, and
casg-control studies. Al observational studies must b neported following the recommendation from
tha STROBE stabemeeng {Hittp : fistrobe-statemant ongirdes. phli# d =5 trodb - hiomae ).

) Qualitative studles: shudies that foos on undersanding meeds, motivations, and hisman
behavicr. The object of & gualtative study is guited by in-depth analysis of a opk, including opinions,
attimedes, motivations, and Dehavioral paitemnms wthout quantification. Qualitative studkes nclude
doosmentary and ethnographas analyzi.

d) Sysbemakic reviews: studies that analyze andfor synthesize the Berabsre on 3 topic refated o
fthir scopss of the BIPT. Systematic resieves that incClude meta-analysic will have prionty over other
sysipmatic reviews. Thise that hase an insuffident number of atides or articles with losw guality in
fthiz Methiods section and dio not indisde an assertive and vakd conduseon abowt the topec will not bae
conshdensd Tor peer-raview snakysis

The authors misst Tollow the Preferred Feporing Items for Sysiematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) checkdist to Tormmat thedr systematic reviews. The checklist & available
&t hihp: /e prisma-statement. orgPRISMAStatement Default.aspx and must be Mied In and
submikted with the manusonps.
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Potential authors are encouraged to read the following Tutorial, which contains the minimum
reguirements for publicatson of systematic reviews B the BIFT: Mancini MO, Cardoso IR, Sampaio RF,
Cogta LOH, Cabteal CHIM, Costa LOP, Tuborial for wriking systematic reviews for the Brazlan ouarmal of
Prpsical Theragy (BIFT). Braz J Phys Ther 2004 Nov-Dec; 18{&):471-480,

@] Stdies on the translation and cross-cultwral sdaptation of guesticnnaires or assessmant
toats: shudies that aim to tanslate andfor oross-culburally adapt foreign quest cnnaines to a Language
oither than that of the original version of existing assecoment instrumants. The authors mist use the
checklist {&ppends] to format this tyoe of paper and adhere to the other recommendations of the
BIPFT. The answers to e Chiachdi st mrust b sailbimd tted with tha manusoriot. Ak the tmee of susbemibes bon,
fthe authors must aloo include withen permission from the authors of the original strumaent that was
transiated and/or oross-culturally adapted.

T ical shodies: shudies cenfersd on the dewslopment andior evaluation of
clinimetric properties and charaderistics of assessment instruments. The authors are endouraged
i use the Cuidelines for Reporting Reliabity and Agresment Studies [GRRAS] to formmad
methodological papers, in additson to following BIFT instrections. Imporant: Stedes that
rept  ekectromyographic resulRs must follow the Standards for Reporting EMG  Dada
mcommendad by ISEK {Intematienal Sodety of Becirophysiology and Kinesiology'), awdilable at
hitt g e B k. oGy proontend) updoads 200 5,/ 05 Standand s- for-Re portineg-EMG-Data. pdf.

g} Frotocals: the BIFT does not publish ary research profocols, ncluding clinkcal triad protooods,
SYSIEMtiC rewiew protocol, obserational study protocoks and statistical analysis plans [SAP).

h} Short communicationg: the BIFT will publish up to Six Short CoMmMisnicathons 3 pear in a Tormat
similar to that of tha orkginal artickes, containing 1,200 words and up b0 two figunes, ane table, and
i refenenoes.

i} Masterclass artlches: This Cype of arthcke presents the state of @t of any topic that k& important
i thie feeld of phywskcal theraoy. Al masterclass afices are invRed manusoripts and the authors must
b recognized experts im the feld. Howessr, suthars can send e-malls to the sdtor-in-chsf with an
eaprescion of interest to submit 3 masterdass article to the BIFT.

Submission checkiist
You cam us@ this §sT to caery ouwt a final check of your submission before you send it to the journal for
review. Please check the relwant section in this Guide Tor Authors for mone detals.

Ensure that the follawing items are present:

One author has been designated as the comesponding author with contact detais:
= E-mail adidness
« Full postal address

All necessary fikes hae been wphosded -

Manusonpi:

= Inciude rywonds

« All figures (inchude relevant captions)

« Al tabkes (including tithes, desoription, footnotes]

« Ensisng 2l figure and tablke dbations im the: text match the fles provided
« Inecicate: claarly if color should be usad for any figures in print
Graphicn ARSiracts f Hightights fles (whore appd calbie )
Sippementa) fMes (where apoll cabike )

Fusther considesrabons

« Maniusorpt has bean ‘spall checked' and "gram mar chad ked’

a Al references mentborsd in the Beference List are cbed in the tesd, and «ioe versa

« Farmission has been cbiained for use of copyrighted material from octher sounces (including tha
Intemat)

# & competing interests statement i prowiced, evwen i the Juthors have no competing interests o
declare
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« Jourmal polides detad ed @n this guide have ben reviewed
« Referos suggestions and contact detalls prowvided, haced on jownal requinements

For further information, visit our Support Center.

BEFORE YOU BEGIN

Ethics in pubiishing
Piease see our Infonmation on Ethics in pubishing and Ethical guidelines for journal publication.

Shudies in humans and animals

Ir the weori inwolves the use of human subjeds, the suthor should ensune that the work desoribad
has bepn carmied out in accordance with The Code of Ethics of the World Medical Sssociation
{Declaration of Helsinki) for experiments involving hismans. The manuscript shiowld be in ine with the
Recommardations for the Condisct, Reporting, Editing and Pubdcation of Schalarly Work in Hedical
Joumalks and aim Tor the inClusion of representabve hisman populations [, 3¢ and ethnécty) as
e thosie recomimesndatione. The terms sew and gender should b usad cormectly.

Authors showld inclide & stabement in the manusonpt that informed consent was obtained for
exper mestation with fuman subjects. Tha privacy rghts of hisman suljects must aways De olsersed.

&ll anémal espsrimnents showld comply with the ARRDE guiddines and showld be camied out in
scpordance with the UK. Andmals (Scientific Procedures] Act, 1986 and associabed guidelines, EL
Dirgctive 2010/63/EL for animal experiments, or e National Instiubes of Health Gulde for the Cane
and Use of Laboratory Animals [NIH Publicatians Mo. 8023, revised 1978) and the authors should
clearly indicate in the mamuscript that such gubdelines have been followed. The sex of andmak must
b indicated, and wihere appropriate, the rfluenos {or assocation) of sex on the resullts of the shudy.

Conflict of Interest

&ll authors misst disckose any financial and persenal nelationships with other people oF ongan Zatkons
that couwld inapproprisbely nfluence (beas) their work. Exasmples of potentisl competing Interests
imclude smployment, consulancess, stock ownership, honoraria, paid expert bestimony, pabent
applcationsfregistrations, and granis or other funding. Authors miust disclose any interests in bwo
plaps: 1. A sumimary declaration of inferest sSatement in the tile page fie (if doubde-Bind] or tha
maniusoript e [IF single-bind ). IF there ane nio interests to ded are than please state this: 'Dedaratons
of inferest: none’. This sumimany statemssnt will b ulimabely publishesd i the article is accephbed. 2.
Daftailed disdosures as part of a separate Conflict of Interest fonm, which forms part of the journal’s
official records. It is emportant for potential inberests o be declred i both places and thet the
indormaticn matches. More |nformation. We recommend the authors to ue e Dischosure of Dnberest
form from the ICMIE available at hizp: /) wees.iomje. ongydisd osune-of - inbenesty

Declaration of generative Al in scientific writing
The balow guidance only refers o the wiiting process, and not to the use of AJ ols to analyse and
drar insights. from data as part of the research prooess

Whare authors use generative artifical intelligence (AL} and Al-assisted technologies in the writing
process, authors should only use these technologies to improve readanility and Rnguage. Applying the
technology should B done with human oversight and control, and authors should canefully revies and
it the result, 25 AT Can genarate authortathe-Sounding output that can be incorredt, incomplete or
bizsed_ Al and Al-assisted technolagies should not be sted as an author or co-authar, or be cited as
an author. Authorshin implies responsibiities and tasks that can ondy be attributed to and performed
by humans, as outned in Elsevier's AT policy for authors.

Authors should disclose in thelr manusonpt the use of AL and Al-assisied echnologies &n the writing
prooess by Tollowing the instructions below. & statement will appsar in the published work. Please
nobe that authaors are wtimately responsible and acoountabike Tor the contents of the waork.

Disclosure instructions

Authors must disciose the use of generative AT and Al-assisted technologies in the writing process by
adding a statement at the end of their Manuscrigt in the cone manuscript Me, before the Aeferences
ist. The statement should be placed in a new section entithed *Declaration of Gensative AT and Al-
assicted technologies in the writing process’

ALTHOR INFORMATION PACK L Apr 2023 AL Wercoimny Bocatbe by pt B




79

Stafement: During the prepanation of fiss work e sulfaors) csad [INAME TOOL 7 SERVTCE] in orcer
fo [REASON]. After using this foodfsanvics, the authors) reviewad and adited e condent a5 neaded
and fakefs) Al responsibilily far bhie contend of the publicabion.

This dedaration does mot apply o the uwse of bedgic toolks for chedking gramemar, spelling, references
efc. IF there i nothing to disckose, there i no need o 204 2 statemesnt.

Epbmizcion declaration and verification

Submission of an atkcle implies that the work described has not been published previously [esoept in
ftha fioirmn of an abstrad, a publshed kecture or academic thesis, see Multiple, redundant or conoument
publication’ for mone Informiation), that & & not ender conslderatson for publcation eloewhers, that
its publication 1= approwed by all authors and tacithy or explickly by the resporgible authorities whane
fth vaoirk was canred out, and that, If accepted, & will not be published elsewhame in the sama fonm, in
English o in any other Rnguage, induding ekecbronically without the written consent of the

Fobder, To vy complance, your ariice may be checked by Crosoref Similrity Chaeck and otheer

ariginality or duplicate checking saftware.

Lice of imciusie nguage

Treciusivie anguage scknowiadges diversity, comaeys respect to all peophe, s sensiive to differences,
and promobes egual opporbunities. Content should miake no assumptions about the beliefs or
comamitments of any reader; onfain othing which might imply that one individual & superor o
anotier on the grounds of age, gender, race, ethnicity, culbune, sexual crientation, disabdity or Feaith
condibin; snd use indus e language throughout. Authors should ensure that writing i res from bias,
stereotypes, shang, reference fo dominant osture andfor cultuml assumptions. We advise to ek
gender nevtrlity by u=ing plural nouns {Tdinikians, patents/dients™] as defaultvwherover possible
o avold using “he, she,” or "heishe.” We recommiend avoiding the wse of descrighors that refer o
ipersonal sttribubtes sisch a5 age, gender, race, athni oy, culbure, sexissl orisntation, dsabilty or Feaith
conditin unless they are relevant and wald. Thess guidelines ane meant a5 3 point of refeende o
hielp identity appropriate language but are by no means exiauistive or definfive.

Reporting sex- and gender-based analyses

Reporting guidanoe

For research imwolving or pertaining o humans, animals or eukaryobic cells, investigators should
integrate sex and gender-based analyses [SGBA) inbo their research design according to funder
Sponsor requinsments and best practices within a field. Authors should address the sex and for gender
dimensione of thair research on thadr article. In cases where they canmot, thay should discuss this
&5 a Emifatian to their reseanch's generalizabiity. Imporiantly, authors should explictly state wihat
definitions of sex andfor gender they ane apolying o enhance the precision, rigar and neprodu bility
of their research and o 3vweld ambiguity or conflation of terms and the constriscts to wihich thay
refer {see Definitons secthon below]. Authors can refer to thie Sex and Gender Eguity in Research
[SAGER) quidelirses and the SAGER guidelines dhecklist. Thase offer systematic approaches o the use
and editorial review of sex and gender information in sbudy design, data analysks, cuboomas repoting
and research intenpretation - howeyver, phisce note there is no single, wniversally agresd-upan set of

guidelines for defining sex and gender.

Deffndbions

Sax generalty refers toa set of biological attributes that ane assocated with physical and physiclogical
feabures [0.g., Chitmsoml genotypa, hormonal levels, Internal and axternal anatomy]. A binary s
categorization (make/female] is usually designated at birth "= azsigned at beth™), most offen Geced
solely om the visible external anatomvy of 2 newbom. Gender generally refers to sodally constructad
rodes, behaviors, and dentties of women, man and gender-diverse peaple that ooour in a historical
aind cultural contest and may vary aornss seckties and over timae. Gender influenoes howw people view
thamsaives and each oiwsr, how they behave and inksact and how posser |5 distributed in sockedy. Sax
and gender are often incorrectly portrayed as binary (femakfmale or woman/man) and unchanging
whireas these constrscts achually axist along a spectrum and nclude additional sex categorizations
and gender |dentites @sch as people wiho are intersehave differences of sex development (OS50 or
identify a5 man-hinary. Moneowver, thie termes "s=2x” and "gender™ oan b amibsguous—thus it i important
for authors to defing the mannesr in which they are used. In addition to this definition guidanoe and
thi SAGER guidelines, the rescurces an this page ofer further insight arcund sex and gender in
reseanch shudies.

ALTHOR INFORMATION PACK I Apr 2033 wanw elsav iercomy'iacate) bjpt 7




80

Authorship
&ll authors showld hiave made substantial contributions to all of the folloving: 1) the conception and
design of the shudy, or aguisiion of data, or analysis and imbepretation of data, (2] drafting the
artide or revising & oritically for Smportant intelechusl conbent, (3) final approsal of the wersen o
b oubimd Bedl.

Changes fto avtitorshp

Authors are expecied o ooncider carefully the list and order of authors Before oubmitting their
manuscript and provide the definitve Bst of authors at the time of the crginal submissson. Any
sddition, delethon or rearrangement of author names inothe authorship list should be made onby
baefore the manusonpt has besn accepted and only T appnowed by the journal Editor. To reguest ssch
& change, the Editor must recsve the following from the carresponding author: [a) the resson
for the change in author Bst and [b) written condfinmation (e-miall, ketter) from all authaors that thiy
&gree with the addition, remosval or rearmangamasnt. In the caxse of addition or removal of authors,
this inchsdes confirmation from the author baing added or remcsed.

Only in exceptional cirosmstanoes willl tha Editor consider the additien, deletion or resmangament of
autheers after the manuscript has been aooepied. Whilie the BEdiRor considers the request, pubdcation
of the manusoript wall be suspended. 1F the manusoript has aiready been published in an onling ssue,
&y requests approved by the Editor will result im @ cormiganidam.

Chinrcal Erial resuifs

In line wish the positicn of the Intemational Commithes of Medical dournal Edftors, the BIPT will
niot oong der manuscripts that have pubibshad the cinical trial results pricr to publication. The onky
excepiion is when the resulis are poebed in the dinical trial registry im the form of & brief structured
ike=s than 500 words] afmtract or table. However, divulging resulis in other droumstancess (2.3.,

ineestors’ maetings) & discownged and may jeopardize corsideration of the manusoript. Authors
showld Tully disclose a8l posting in negistnes of 'Iluurb: of thie samie o Closely nelabisd waoirk.

clirkcal friais
Randomized controlked triaks showld b presented scoonding to the CONSORT guidelines. At mansc gt
submitssion, authors mast provide the CONSORT checklist scoompanied by o fow disgram that
Hlustrates the: progress of patients through the trial, nduding recrstment, enrod ment, mndomzatin,
withdramsal and comipletion, and a detaled desorption of the: mandomization procedune. The CONSOAT
checklist and template fiow dagram ane avasabds: on ke,

Registraton af cinicy riaks

Registration in a public trials registry i a condition for pulblcation of dinécal trials in this jouwnnad in
aopordsnce with Inkernat onald Commiftes of Medical Joumal Editors recommandiations. Trials must be
registerad at or before the onset of pathent enroliment. The chnkcal trial registration numiber should
be inchuded 2t the end of the abstract of the amice. The editors will chack consistency betwean the
registration and the manusonpt but reviewers will remain blinded. & dinical tral is defined as any
reseanch study that prospectively assigns human particdpants or groups of HUMans to one or mone
higalthe-related inberventions to evaluate the effects of health cutcomes. Health-related ntensentons
includhe &y intervention wsed o modify 3 bomadical or health-relsted outcomae [Tor example drugs,
surgical procedures, devioes, behavioural treatments, dietary inberventions, and process-of-Cane
chamges). Health oubcomes incisde any biomedical or heakh-rel abed measunes obtained in patients or
participants, induing pharmacokinetic messures and adverse svents. Purely cbservational studies
{these in which thie asssgnmant of the medical intenmention is mot at the disorethan of the insstigaton]
will not require registration

LCopyright
Upon qubmession of an artkcke, sathors will be asked to add a "Copyright Transfer Form™ [please use

fhe “Authors” Copyright Fonm® aaaikebis here here) to assign to the Asseciec?o Brsleira de Fesquis
& Pos-Gradissc T o em

Ekevier sunpants responsibie sharing
Find out how wou can share your reseanch published in this journal.
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Roie of the funding sowrce

Wou are reguested to dentily who provided financal supooes for the conduct of the research andfor
preparation of the arfids and to brigfly describe the role of the sponcoris], i any, in study design; in
thix collection, analysis and interpretation of daka; in the writing of thie repoet; and in the decision to
submiit the article for publication. DF the funding sownoe{s) had no such rvolvemsnt, it & recommended
i stafe this.

Open access
Fleaze visit our Open Access page from the Journal Homepage for mone |ndonmakion.

Ekcevier Recparcher Academy

Researcher Acemy s 2 free o-kamning platformn designed to support eaely and mid-career
resgarchers throughout their eseanch joumey. The “Leamn”™ enwironment ab Researchesr Academy
offers seweral interactive miodules, webinars, downloadable guides and resources to guide yous through
thax process of wiiting for resesnch and going thncugh pear rosies. Feel fred to use these res recources
i improve your submission and nawigate the publication procecs with case.

Lampuage (uEage amd ediling Sanaces)

Flease write your fext im good English (American or Britich usage i »ooepted, but nof 3 mibdure of
thase). Authors whis fesd thair English languasge manusonipt may requine editing oo o minats possibie
grammatical or spalling ermors and to conform o comed sosntific English may wish o uSe the English
Larsguage BEdiing service avallablke from Elsevier's Author Services

Informed consent ang pabient detals

Studies on patients or solsnteers requing ethics oommithes approwal and informesd consent, wihikch
shiould ba dioouminted in the anesr. Appropeiate oonsents, permiss ons and releases misst be obiained
where an 2uthor wishes to inClude se details or ofhesr personal infomation or images of patients
and any cther individuals in an Bsesier pubkcaiion. Withen consents must be retained by the author
but copses should mot Be provided to tha journal. Only IF specifically requastesd by thi journal in
ewcppihonal drosmstanoes (for examphs i a legal issue arises) the author must prowvide coples ol the
COonSEnts or el damoe that such consents hanve baen obtained . For mone information, phisxee neviaw thie
Elsevier Policy on the Use of Images or Personal Information of Patients or cther Individuals. Uniass
you hiave written permizsion from the patient [or, wihere applicable, the next of kin), the personal
detalls of any patient incisdesd Bn sy et of the articke and in any supplementary mabenals (ncluding
&l Hlustrathone and videos) mist b remossd bifone: S bim ks sion.

SubmuUssnoe

Our online submession sysbem guikdes you stepwize Chrough the process of entening your arice
defails and uploading your files. The systemn conwerts your articke files to 2 single PDF fike wused in
tha passr-review process. Editable fles (@.g., Word, LaTeX) ane required to bypeset your artide for
final publication. Al corespondence, indwsding notfication of the Edtors dedseon and reguests Tor
el s, |5 et By e-mal.

SLmiT ol articks
Piease submit vour article wia hitps: ) feww.ediboriaimansger. com gt detau i aspe.

PREPARATION

Dowbie anonymiized review

This journal uses double anonymized revies, which means the |dentitkes of the authors are concealed
from the neviowesrs, and vice versa. More information i€ avallable on our website. To fadlibbe this,
plexse include the folliowing separately:

Tiffe page (With sudfnor defafs): This should include the tithe, Juthors names, afMiliations,
cknowlsdgements and any Dedaration of Interest satoment, and 3 complete addresc for the
cormessponding author incliding an - msl sddness.

Binded manuscrisd (nd Judior cdetais): The main Dody of the paper (including the refersnces,
figures, @hies and any sckmowledgemsents) showld not include any BdeEmtfying informatsn, @sch a5
ftha authors’ namies or il ations.

Lise off word processing soffwasre

It & im@portant that the Ml be sxyeed in the native format of the wond prooescor used, The best
shouwld be in single-column format. Keep the yout of the text as simple 26 possible. Most famatting
codes will be emoved and eplaosd on processing the article. In partoularn, do not use the word
processnr's options to justify test or bo Biyphenate words. Howewesr, do use bold face, italics, subscrigts,
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supersCcripts b, ‘When prepanng tables, F you are using 4 tabe orid, use only one grid for each
ined il fable and not 2 grid for each nosw. IF ned gridl i used, use talkx, not spaces, o align columns.
Thi electronic text showld be prepared in 3 way wery similar to that of conventional manuscripls (=
alzo the Guide to Fublishing with Elovier]. Note that sowrce files of figures, tables and text graphecs
will be reguined whether o not you embed your fgunes in thie best. See aloo the sedction an Electronic
F-ya

To void LNNEOESSArY STors youl are strongly advised to use the “spel-chedk” and 'grammear-check”
functions of ywour wond processo

Articie structure

Articke shruchure

All manusor pt swbmithed bo the jownal st ind wde oontinuous Bnee mumbssning on 28 the masnuscript
pages; and the pages should be sequentialy numbered.

Subdihvishon = pnnumbensd Sactions

Déwide your antide inbo Clearly defined sections. Exch submaction is given a bref hexding. Each heading
showld appear on its own separate line. Subsedions should be used 26 mauch &5 possible wihan Oross-
refgrancing Text: refer to the subsection by hoading a5 opposed to simply "the text’.

Irebrodfoction
State the objectives of the work and provide an adequate background, avoiding 3 dotadad Bboratisne
sUrvEy o 3 summary of the results.

Materky and mehihods
Prowide sufficent detal to alkow the veork to be reprodisced.

Rezuills
Results should be clear and concise.

Disrasshony

This shiodld eeplone the significanos of the results of the work, not repeat them. & comibined Results
and Discussion section is often appropriate. Awoid esfensive citafions and disoussion of publkshed
Nberature.

[ pn ST

The main conclusions of the study may be presanted in s short Conclusions secthon, which may stand
aloaree or foemn @ subsecticn of a Ciscussion or Resuls and Disoussion seciiorn.

Apperndices

I thasre s mong thaen one appendix, they should be identified as 4, B, etc. Formulae and egquations in
appendices shodld bse given separabe numibsring: 5. (&.1], B3. [4.2], &ic.; in 2 subssguent appendix,
Eq. {B.1) and & on. Simdarly for tables and figures: Table AL, Rg. AL eic

Suppdementary matenis

Supplemientary matnrial coniaing supporting nformation that canmot be included in the printed version
for rexcons of space, and that is not essential for induskon @ the full bext of the manusorigt, but would
neverthaless benefit the reader. Whan possible, the authors are encoureged to inchede all supporting
indormation ina single POF file Dut obher formats ane ako acoepied, imecluding Exos and PowerPoint
fibes. ARhoisgh the combents of these filkes do not count in the doosment word Cownt, we

anifears (o presnt § in 2 condse, dear, and wall-organised fashion. Supplementary material IS ot
formatted or edted by owr production besm and will e published excattly 25 recaived. Authors should
make saplidt references to these Rems i appropriate Dcathors i the et of the manuscriot as

“Supplsmentary matenal®.

Essenhial itie page information

Tbe. Concise and informatee. Ticles are ofen used in informaticn-retrieval sysbems. Avoid
abinresiations and formulae wihere possibbe. Aarthor naimes aned affillations. Pleace ey indicate
the given namee{s] and family nasme (] of each suthor and chiedk that 2l namess are socurately spalked.
Wil N 23 ol Mame DETWEEn paneniheEses in your own scrigt behind the English Erarsliteration.
Present thie authors' 2T Habion addresces [ whers tha actual work was dore ) bsiosy the namse=s. Indi cate
all afffations with a lowercase Suspersoript etter immediately affer the author's name and in front
of the appropriate 23dress. Prowids the full postal =3dress of sach affiliaton, induding the oouwnbng
name and, it awailable, the e-mail address of each author Corresponding author. Cearly indicate
wilie will handie correspondence at il stades of referasing and publication, 3lso st -pubd cation. This
responsibility includes answasing any futune guesies about Methodology and Materials, Ensure that
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the e-mail address is giwen and that contact details are kept up bo date by the comesponding authar.
Prasentf peremanent sddrese IF an uthor has mosed since thie work describad in the aticle was
dane, or was visiting at the time, 3 'Present address” [or Fermanent address’) may b indicated as
3 foobniote 0 that athar's name. The address ot which the sthor actually did Che vk midst ba
retained a5 the miain, 2Taton address. Superscript Arabdc numesrals areg uwsed for sech footnotes

Highlrght=s

Highlights are mandatory for this journal as thay help inrease the dscoverabilty of your atide wia
search engines. They consist of a short collection of bullet ponts that caphsne the novel results of
your research 35 well as new methods that were u=ed during the study [if 2y ). Pisase hatie 3 ook
at the examples hene: examphs Highlsghits.

Highlights should b swbmitted in 3 separate editatle fke @ the onlne submisson system. Please
s "Haghlight=" in tha file nasmie and include 3 to S bullet points [masimmum 85 characters, induding
spaces, per bullet point).

Ab=fract

A pondse and Tachssl stnschuned abstract & required [background, offjective, methods, results,
conchusion] with a maximum of 250 words. The absiract showld brisfly state the purpose of the
reseanch, the prindpal resuls and major condisions. &n abstract |5 often presented separately from
thar articke, s B misst b able to stand alone. For this reason, References should be svolded, Dut if
essnanitial, thesn cite the authors) and pesns).

Keywords

Imimadiately after the absbract, provide 3 maximism of & keywords, using Amarican speling and
voading general and plural tenms and multphe onoepts {awoid, for example, "and’, "of). Ba sparing
with abbreviations: only abbreviatons irmdy estabizhad in the field may be eligible. These keywords
will b umed for indexing punposes.

Acknowied pements

Collate acknowledgements (without identifying information]in 3 soparaie secihon at the end of the
artide bafiore the references. Lkt hare thone |ndivi duals who prowided help during thae ressanch (2.,
prowiding language halg, writing assistanoe of prooT reading the artiche, efc ).

Formaiting of funding sounnes
List funiding sowsrces in this standard way to Tacilitate compiance to funder's medquinements:

Fumniding: This work was supported by the National [nstibubes of Health [ grant nasmbers sooo, wyy]:
tha Ball & Mebinda Gates Foundation, Seattie, WA [grant number 23z ) and i United States Institutes
of Paaice [grant number aaaa).

It &= not necescary to indisde defaiked desoripfions on the program or type of grants and awands. When
funding is from a Dlock grant or other resources 3vailable to 3 university, college, or other research
instiRution, mubsmit the: name of the Istiute or organizabcn that provided the funding.

1F 2 funding has been provided for the research, it is recommeended o indisde the Tollowing senbenoe:

This research did not recsive 2wy Specific grant frem funding agenckes &n the public, commesrcial, or
not-for-profit seciors.

Lndls
Follow internationally socephed nukes and conventians: use the infemational sysbem ol units {S1]. IF
other wnits are mientioned, phease give their eguivalent in SLL

Math formuiae

Plsase mubmit math equations a5 &dfable text and nof as Emages. Present simplke formilas in
lim wifth normal test where possible and wuse the solidus (F) instead of 3 horizointal Bne for Sl
fractional tems, .., XY, In principle, variables are to be presented in kakos. Powers of @ are offen
mare conveniently desnoted by exp. Number consecutksely any equatione that have o be displyyed
separatedy froem thie test (IF referned to esplcitly im ot besdt].
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Foodnotes

Footnotes should be used sparingly. Mumber them consecutively throughout the artiche. Many word
precessnrs can bulld Tootnobes inko the fext, and this feabure may be used. Othersise, pleass ind cate
tha posikion of footmofes in the text and kst the foofnotes themselwes separatedy at the end of the
artidie. Do mot include foobnotes in the Reference lkE.

Artwork

Image manipuiation

Whilst it Is acosphed that sutncrs somatimas naed o manipulate iImages for dariy, manipulatson for
purpases of deception or fraud will be seen 25 soentific ethical abuse amd will be dealk with sooordingly.
For graphecal images, this journal & applying the foliowing policy: mo specific featisne within an image
may be enhanoad, obscured, moved, emoved, or infroduced. Adjustmaents of brighbness, contrast,
of color balance ane acceptabike F and a5 kng a5 they 00 mot obscure or o menste any information
jpresent in the original. Nonlingar adjustmments {&.g. dhanges to gamma seftings] mist b discksed
in thi figuanz kegend.

Elpctronks NTWork

izEners painis

# Hake sure you s uniform kttoering and sizing of wour original artwork.

& [Embad the used fonts iF the apphcaton provides that option.

= Aim T use the Tollowing fonts @n yousr illkistrations: Aral, Courier, Times New Roman, Symbal, or
us fonks thak look similar.

& umbar tha llustrathons sooonding T thislr Sequasnc In the test.

= Use 3 logical naming oot on Tor yousr artwork fikes.

& [Prowi e capiicng to Bl ustratons separabey.

& Sl thee Mustrabions close o the desined dimensions of the publshed wersion.

& Subimit exch Bl ustraton a5 a separate fe.

« [Ensusng that color images are acoessible to all, including thase wikh impaired color vision.

& detalled guide on decironic artwork s avallable.

You are urged to wisit this site; some excerpts from the detailed informaticn are given hene.
Fovmmads

IF your edectronsc artwork & crested in 3 Miorceoft Office application {Word, PowerPoint, Excel) than
e supply a5 B In the nabive document Tormat.

Regardiess of the apphcation used obher than Micosoft Office, when your elecironic artwork is
finalized, ploass Sawe 35" OF ConWErt thi Images to one of thae Tollowing Tormats [note the resolstion
regpinemients for Ene drawings, halftones, and inehalftone combinations given balow )i

EPS {or POF): ¥ector drawings, embed all used fonts.

TIFF {or 3PEG): Color of grayscale photographs (halfones), ke to 8 mansmum of 300 dpi.
TIFF {ior JFEG): Bitmapped | pure Dleck B white pixels) line dravings, koep to a mindmum of 1000 dpi.
TIFF [or WPEG): Comibinatiores bitmappad ling/half-tong [oolor or grayscale), ko o a minimam af
500 doi.

Please do ok

= Suspply files that ane optimined for scresn e (8. GIF, BHE FICT, WPGE); these typiclly have a
o nembar of pisels and limited set of oobors

& Supply fke that ame oo losw In resolstion;

= Subimit graphics that are disproportionately large for the conbent.

Codor anrtwork

Please maion sure that arbwork fles are in an scoeptable format (TIFF (or IFEG), EPS {or PDF) or M5
Oiffica files] and with thes cormect resolution. I, iogethar with your sooepbed amicke, you submit usabie
color figures then the journal will ensure, at no additicnal dharge, that hese figures will appear in
color onling [8.5., ScenoalNrect and offer Sies). Further information on the preparation of eledranic
artwanirk.

Figune Captions

Ensure that exch Slusiratan has a caption. Supply Qptions ssparately, not attached to the figure. A
capticn showld comprise a brief tithe {nek on the fgune |tseil’) aind a deson phicn of the llustration. Keep
izt in th Hlustrathons themselves to 3 mindmum but explain all symbols and abbinesiations used.
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lrables

Please submit tables a5 ediable text and mot as images. Tabkes can be placed either next to the
relevant text in the amice, or on sepanate page(s) at the end. Mumber tables consecutively in
sooordance with thair appearance in the test and plaoe amy Eable notes bedosw the tables hody. Ba
sparing im the use of tables and enmene that the data presended in them do not duplicats msults
desoribed ekewhere in the article. Fliease avold wsing verthcal rules and shading in tablke cels.

References

Citaion &0 et

Flsase ensure that every reference cfed Im the et 15 also present in the reference Bst (and vioe
warsa ). Any references Cited in the abstract must be given in full Unpubkshed results and personal
comamunecations ane not recomoiended in the reference list, but may be mentioned in the test. IT theooe
references are inchuded in the reference Bst they should Tollow the standard reference style of the
joumnal and showld indude a substituthon of the publication date with asither 'Unpullshed results’ or
Fersonal communication’. CRatlon of a reference as Tm press' implies that tha ibem has bssn socepied
for publcation.

Beference inks

Increased discowerabdlity of ressanch and high quality paer review ane onssned by online lnks to tha
souroes dted. [nonder to aliow us to creafe links bo aimbracting and indexing services, such a5 Soopus,
Crossrel and PulbMed, please ensure that data provided in the references ang cormect. Please nobe that
incormect surnamies, journal/book titks, publcation year and pagination may prevent link creation.
‘Whan copying references, please be careful as they may alresdy contain enmors. Use of the DO is

hilghly encouraged.

& DO i guasrantesd naver i change, S you GIn use T as a permanent Bnk to any ekectronic article.
&n example of 3 citation using DOL for am articks Mot vet in an Ease s VanDecar 1.C., Russo R.M.,
James D.E., Ambeh W.E., Franke M. [2003). Assismic conbruation of the Lesser Anblles slab bensath
norheastem Venenssda. urnal of Geophysical Reseanch, bitps://dol.orgfi0. 1029/ 2001 ]1B000EE4.
Flease note the format of such cfations should Be in the same sStvke as all othesr references in the paper.

Wed references

#5 3 méndmium, the full URL should be given and the date when the reference was last accessed. Bny
further information, IF known (D00, author names, dates, reference to a souroe publication, etc),
shiould alse b given. Web references can ba Bsted mparately [2.0. afRer the referende 1isT) under a
different heading if desined, or cam be indded in the referenoe Bt

Dby references

Thits jounnal enoowrages wou to cite underlying or relevant datasets in your manusoript by dting them
in your text and including & data reference in your Referencs List. Data references shoald induide the
following slements: authar name(s], dafaset tile, dafa repository, version (whene aeailable), year,
and global persistent identifier. Add [dataset] smmediately before the reference S0 wa Can proparly
identify it a5 3 data reference. The [dataset] entifer will not appear in your pubdished article.

Preprint references

‘Whaare a preprint has subssguenty become xwailable as a peer-resievesd publcation, the formal
publicaticn shodld b used a5 the refersnoz. IF there ane prepnnds that ane cenbral to your work or that
cover crucial devel opmients in the topic, but ane not yet formally published, thess may be referenced.
Prepeints showld be cdearly maried 25 such, for example by including the word preprint, or the namae
of thi preprint serser, as part of the reference. The prepring D00 shaowuld also Be provided.

Refereroes A0 3 Sp0eON (SR
Flsase ensure that the words ‘this Sase” ane added to any references in the BT (and any diations in
ftha f2xt) to other arthckes in the same Spedal Issue.

Beferencs sheip

Tewd: Indicate references by (Cconcecutive) supersoript arabilc numerals in the order in wihich thisy
ppear in the text. The numerals ane o b used oufside periods and comémas, nshde colons and
semicokong For fusther detal and sxamples you are refermed o the AMA Manoal of Style, & Gulde
for Autifoes and Editors, 1 Ith BdRion

Ligh: Mumber the references in the st in thee order in which they appear in the text.

Ewnmpdes:

Reference to a joummal publ cation:
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1. Wan der Geor ], Hanrasds JAD, Lupton RA. The 2t of witing 3 sclentfic articke. J So Comman.
2010;153:51-5%. hitps: ol cngf10. 101 67). 52010000372

Referance to a joummal publcation wWith am aride rimbssr:

Z. Van der Gewr ], Hanraads JA), Lupton RA. The at of writing a scientific artide. Helpan.
Z01E; 19:-e00305. hitps://dol.orgf10. 1016{).hellyon. 20 18. 00205

Reference bo a ook

3. Strunk 'W Ir, White EB. The Slements of Shyle. 4th ad. New York, NY: Longman; 2000,
Reference to a chapter in an edited boak:

4, Mettam GH, Adams LB, How o prepeere an ohecbronss wversion of yvour arficle. Dn: loness BS, Smith
RI, wds. Inbrocuction o the Elechronic Age. New York, NY: E-Fulbshing Inc; 2009381 -304,
Reference to a websibe:

5. Cancer Resgarch UE. Cancer statkthcs reports for the UK Accesced 13 March 2003, Ritpofr
WAL AN TR R AT k. oGy abancanoer St st s/ can oerstatmrepoay) s 2003 .

Reference to a dafaset:

|dataset] &. Oguro M, Imahiro S, Saito 5, Makashizuka T. Mortality data for Japansse oak wik
dizeace and surrcunding forest compositions, Mendeley Data, v1; 2015 hitps://dol.org /00076327
ww|38nh3%e 1

Joarmal abibveviations source
Joumnial names showld be abbreviabed according to thie List of Titke Word Abbreviations.

¥ideo

Ekovier accepis video material and animation sequences to support amd endanoe ywour schentific
research. Authors who hase video or animabhen fes that they wish to submik with theer articlke ane
stromgly encoursged o ndude Enks o e wWithin the body of the artide. This can b done in tha
M Way a5 & figune or table by refesrring to the video or animation content and noting in the body
faxt whare it should be placed. AN submitted fikes should Be property labeled so that they dinectly
redate bo the video fike's corbent. In cordesr o ensasne that your video or anemation material s dinectly
umble, phease prowide the fle inoone of owr recommandsd fke formats with a prefermed maxd mum
gize of 150 MB per file, 1 GB in tofal. Video and ansmation files supplisd will be publishesd nline in
the efectronic version of your artick: in Elsewier ‘Web products, including SdenceDinect. Please suppdy
“stills' with your fles: you cam chooss 2y frame from the video or animation or make 3 Sepaane
image. These will be used insbesd of standand icons and will personal ze the Bnik bo pour video data. For
more detailed |nstrscihons pheece wSE our videos instruction peges. Mote: since video and animation
Canmot be embadided in the print version of the journal, pleass provide test for both the electronic
and thie print version for the portions of the afice that refer fo this conbent.

Research daita

This jousmal encourades and enables you to share data that supports your reseanch pubdcation
wihere appropriate, and enables vou fo inferlink the data with your publishesd artickss. Resesrch data
refers o the resulis of observations or expssrimentation that validate resesrch findings. To Taclitahe

reproducibility and data reuse, this joumal 2is0 SNoouwrges wou to Shane your software, oode, maodels,
aigarithms, protocoks, mathods and other useful materiak relabed to the project.

Balow ane 3 numiber of ways in whidh you @n asocate data with your amide or make 3 stabement
aibout the availabilty of yousr data wihan submitting yousr manuscript. I you ane sharkng data bn one of
thase ways, you Ire enooursged to cite the data in your manuecipt and refensnce list. Pisase refor to
tha "References™ section for more information about data citation. For more infonm atin on depasiting,
sharing and using research data and othesr relevant ressarch materials, vk the reseanch data mege.

Data linking
IF woid i made your reseanch daka avalable in 3 data reposRory, W cam link your srficke drectly
the dataset. Elsevier collaborates with a number of reposiories to Enk artides on ScenceDirect with
relevant repoitones, giving readers coess to underlying data that gives tham a bether understanding
of the research described.

Thiere are different ways bo Bnk your datxsets to youwr articke. Whaen availabke, ywou cam directly ink
wour dataset to your articks by prowiding the melewant information in the submission Sysbem. For mone
informaktion, vk the database Inking page.

For supported data reposiones a reposory banner will autcmathcally appear next to your pubkshed
atide an Sclencelsrect.
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Im addition, yois can link to relevant data or entities through identifiers within the toxt of youwr
manusmipt, wsing the following format: Databane: wxxx (2., TAIR: AT1EOL030; CCONC: ¥34053;
FDB: 15FM].

AFTER ACCEPTANCE

Prools

One st of page proods {25 FOF files) will be sent by e-mnadl o the comesponding author (if we do mot
have am e-miall address then paper prools will be sent by post] or a Bnk will be provided n the 2
mail 50 that suthdirs can downbosd thie Mk thameeves. To antene a fast publication prooess of the
article, wia Kindly ask suthors to provide us with thelr prood comactions within teo days. Bsovier now
prowides authors with IPDF proods wihich cam e annotated: for this you will nesed o download the fres
Adobe Resder, wersesn 9 (or highar]. Instrsctions on how to annotate POF files will accompany the
proods [also given onling). The @xact system requirsments ane ghwen at the Adobio 5.

I you dor meD wissh b0 use thee FOF annotations function, you may kst the cormections (including replies
i the Query Fomn) and refturm tham to Elssvier in an e-mail. Please st vour commectons quoding B
miumdber, IF, for any reason, this & not possible, thesn mark the oormscthong and any other comiments
{Including replies to the Quany Ronm) om a prinbout of youwr proof snd scan the pages and refum wia -
mail. Fease wse this prool only for chiecking the typesetting, editing, complebeness and Comeiness
of the fext, tables and fgures. Significant changes to the articke as acoppied Tor publcation will ondy
b consdensd aT this stage with permiss on iraim the Editor 'We will do everything possible to gt your
aticdie publishesd guikckly and soosately. I is important 0 ensune that 3l cormections arne sent back
i U in One CoMmimunecation: please dhack carefully bafore repdying, 2 imclusion of any Sl ogussnt
cormections cannot be guarantesd. Procfresding s solaly your responsibility.

AUTHOR INQUIRIES
Wisit the Elsewvier Support Center to find the answers you need. Here you will find @werything from
Fraguently Asked Questions to ways o get in towch.

Youl can aley chedk the stabus of your submithesd aticle or find out when your accepted artche will
b pubdishied.

01 Cngep gt JOLE Elddrator | WIS ' wewmn, ol Gt Foirs
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