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RESUMO

Perfil de citocinas inflamatoérias no colostro em nutrizes nos extremos da idade
reprodutiva

Histérico: A gestacdo nos extremos das idades reprodutivas € caracterizada como de
Alto Risco. O colostro é a primeira secrecao lactea produzida e contém os nutrientes
necessarios para o desenvolvimento do neonato. Os objetivos foram comparar a
concentracdo de citocinas IL-1B8, IL-6, IL-8, e TNF-a do colostro de nutrizes
adolescentes e idade materna avancada e descrever as caracteristicas socio
demograficas, gestacionais e perinatais. Métodos e resultados: Estudo transversal,
que incluiu 117 nutrizes adolescentes (até 24 anos), 158 nutrizes do grupo controle (25
até 34 anos) e 39 nutrizes com idade materna avangada (maior que 35 anos) atendidas
na Maternidade do Hospital Regional de Presidente Prudente. As amostras de colostro
foram obtidas por meio da ordenha manual entre 48 a 72h apds o parto. A
determinacdo de citocinas foi realizada por ensaio imunoenzimatico (ELISA). As
variaveis socio demograficas e gestacionas foram analisadas pelo teste de X? e as
citocinas pelo teste de Kruskal-Wallis, seguido do teste de Dunn, e o nivel de
significancia foi de 5%. A mediana de idade em nutrizes com idade materna avangada
foi de 37 anos, estatisticamente superior as das nutrizes adolescentes com 20 anos. A
unido estavel predominou entre os grupos e 81,2% das nutrizes adolescentes nao
exerciam atividade remunerada. Em 69,2% das nutrizes com idade materna avangada
a via de parto foi a cesarea e neste grupo o indice de massa corporal (IMC) gestacional
foi superior. A concentragao de IL-13 e IL-6 foi elevada no colostro de maes com idade
avangada em comparacado as maes adolescentes, porém nao diferiu do grupo controle.
Conclusées: A idade materna influenciou as caracteristicas socio demograficas,
gestacionais e perinatais das nutrizes, assim como a composi¢ao de citocinas do
colostro.

Palavras-chave: Citocinas inflamatdrias; Colostro humano; Extremos idade.



ABSTRACT

Profile of inflammatory cytokines in colostrum in nursing mothers at the
extremes of reproductive age

History: The gestation at the extremes of reproductive ages is characterized as High
Risk.The colostrum is the first milk secretion produced and contains the necessary
nutrients for the development of the newborn. The objectives were to compare the
concentration of IL-1B, IL-6, IL-8, and TNF-a cytokines of adolescent and advanced
maternal age mothers colostrum, and to describe demographic, gestational and
perinatal socioeconomic characteristics. Methods and results: A cross-sectional study,
which included 117 adolescent nursing mothers (up to 24 years of age), 158 nursing
mothers of the control group (25 to 34 years), and 39 nursing mothers with advanced
maternal age (over 35 years of age) attending the Maternity Hospital of Presidente
Prudente. The colostrum samples were obtained by manual milking between 48 and 72
hours post childbirth. The cytokine determination was performed by immunoenzymatic
assay (ELISA). The socio-demographic and gestational variables were analyzed by the
X? test and the cytokines by the Kruskal-Wallis test, followed by the Dunn test, and the
significance level was 5%. The median age in nursing mothers with advanced maternal
age was 37 years, statistically superior to the 20-year-old female adolescents. The
stable union prevailed among the groups and 81.2% of the adolescent nursing mothers
did not exercise gainful activity. In 69.2% of the nursing mothers with advanced
maternal age the route of birth was cesarean section and in this group the gestational
body mass index (BMI) was higher.The concentration of IL-13 and IL-6 was high in
colostrum of mothers with advanced age compared to adolescent mothers, but did not
differ from the control group. Conclusions: The maternal age influenced the socio
demographic, gestational and perinatal characteristics of the nursing mothers, as well
as the composition of colostrum cytokines.

Keywords: Inflammatory cytokines; Human colostrum; Extremes age.
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Resumo

Objetivos: comparar a concentragao de citocinas IL-1p3, IL-6, IL-8, e TNF-a do colostro
de nutrizes adolescentes e idade materna avancada e descrever as caracteristicas
sécio demogréficas, gestacionais e perinatais.

Métodos e resultados: Estudo transversal, que incluiu 117 nutrizes adolescentes, 158
nutrizes do grupo controle e 39 nutrizes com idade materna avangada atendidas na
Maternidade de um Hospital de nivel quaternario. As amostras de colostro foram
obtidas por meio da ordenha manual entre 48 a 72 horas apds o parto. A determinagao
de citocinas foi realizada por ensaio imunoenzimatico (ELISA). As variaveis socio
demograficas e gestacionas foram analisadas pelo teste de X? e as citocinas pelo teste
de Kruskal-Wallis, seguido do teste de Dunn, e o nivel de significancia foi de 5%. A
mediana de idade em nutrizes com idade materna avancada foi de 37 anos,
estatisticamente superior as das nutrizes adolescentes com 20 anos. A unido estavel
predominou entre os grupos e 81,2% das nutrizes adolescentes ndo exerciam atividade
remunerada. Em 69,2% das nutrizes com idade materna avangada a via de parto foi a
cesarea e neste grupo o indice de massa corporal (IMC) gestacional foi superior. A
concentracao de IL-1B e IL-6 foi elevada no colostro de mées com idade avangada em
comparagao as maes adolescentes, porém nao diferiu do grupo controle. A
concentragao de IL-8 e TNF-a ndo apresentou diferengas entre os trés grupos.
Conclusées: A idade materna influenciou as caracteristicas socio demograficas,
gestacionais e perinatais das nutrizes, assim como a composi¢do de citocinas do
colostro.

Palavras chave: Citocinas; Colostro; Idade materna.
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Introducgao

A gestacao nos extremos das idades reprodutivas é caracterizada como de Alto Risco,
definida como “aquelas nas quais a vida ou a saude da mae e/ou do feto e/ou do
recém-nascido tem maiores chances de serem atingidas que as da média da
populagao considerada” [1].

Nos dias atuais, a incidéncia de gravidez nos extremos da vida reprodutiva, antes dos
20 anos e apds os 35 anos de idade, € uma realidade. Nesse contexto, a gravidez na
adolescéncia é considerada, em alguns paises em desenvolvimento, um problema de
saude publica, com repercussdes sociais e bioldgicas, tais como, o abandono escolar,
isolamento social, interrupcdo dos estudos em carater temporario ou ainda definitivo,
instabilidade emocional, unido estavel com o parceiro de forma precoce e maiores
taxas de complicagdes durante o periodo [2, 3,4].

Ainda devido a imaturidade biolégica que envolve crescimento e desenvolvimento das
adolescentes, os resultados perinatais do concepto podem ser adversos, tais como
maior numero de recém-nascido com baixo peso ao nascimento (BPN, <2500g), riscos
de restricdo do crescimento intrauterino (RCIU), Apgar menor que sete no quinto
minuto e, em destaque, alto indice de partos pré-termo (<372 semana gestacional) [3].
A gravidez apds os 35 anos de idade é considerada como tardia e tornou-se cada vez
mais frequente devido ao melhor controle de natalidade, aos avangos na tecnologia da
reprodugao assistida, ao casamento tardio, as taxas aumentadas de divorcios seguidos
de novas unides, mulheres com maior nivel de educagado e avangos na atencado a
saude [5,6]. Nas gestagcbes em maes com idade materna avangada sado observadas
aumento de complicagbes obstétricas como hemorragia anteparto, hipertensao

induzida pela gestacédo, diabetes, RCIU, apresentacbes andmalas, macrossomia,
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distocias, gestacdo prolongada, oligoidramnia, polidramnia, ruptura prematura de
membranas e consequentemente trabalho de parto pré-termo [7].

A principal estratégia da Organizacdo Mundial da Saude (OMS), para reduzir a
mortalidade infantil € a promog¢ao do aleitamento materno em todo o mundo [8]. A
amamentacdo pode ser considerada uma pratica milenar com inumeros beneficios
nutricionais, imunolégicos, cognitivos, econdmicos e sociais reconhecidos [9].

O colostro é a primeira secrecgao lactea produzida, secretado entre o segundo e terceiro
dia ap6s o parto e os principais componentes do colostro sdo as citocinas, gorduras,
imunoglobulinas, proteinas, carboidratos, vitaminas, leucdcitos, lactoperoxidase,
lactoferrina e lisozima, além de hormdnios e peptideos promotores de crescimento [10-
12].

As citocinas sao glicoproteinas soluveis, sinalizadoras da comunicagao intercelular, e
compartilham diversas fungdes entre si. Sua atuagdo em rede resulta em uma cascata
de efeitos envolvidos na regulacdo da resposta inflamatéria, no desenvolvimento e
funcionamento do sistema imunoldgico [13].

As citocinas mais estudadas no leite materno incluem as interleucinas (IL-18, IL-6, IL-8,
IL-10, IL-12) e o fator de necrose tumoral (TNF)-a por serem encontradas na secregao
latea em maior concentracgao [13].

A IL-1B € um mediador inflamatério, envolvido na proliferacdo, diferenciacédo e
apoptose celular. A concentragao de IL-1B no colostro é bastante variavel e sua acao
nao esta bem elucidada, parecendo estar envolvida nos mecanismos de defesa da
glandula mamairia, incluindo a produgédo de Imunoglobulina A e outras citocinas, como
a IL-6, IL-8, TNF-a e IL-12 [14].

A IL-6 € uma citocina pro-inflamatéria e anti-inflamatéria importante produzida por

queratindcitos, fibroblastos, macréfagos, células endoteliais e células T. E secretada
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pelos macrofagos e células T em resposta a traumas, como queimaduras ou
inflamacéao tecidual, com agao pirogénica potente. Ela estimula a resposta de fase
aguda, a diferenciagdo das células B e produgdo de anticorpos pelas mesmas no
colostro [12,15].

IL-8 € uma quimiocina, ou seja, atua como mediador proé-inflamatério, tendo a
capacidade de recrutar neutréfilos, sendo produzida por fagocitos e células epiteliais.
Ela é um importante componente da imunidade inata e da resposta inflamatéria, tem
funcao fisiolégica no desenvolvimento e maturagao do intestino, e pode estar envolvida
nos mecanismos de protecdo anti-infecciosa do leite materno. E encontrada em tecidos
com homeostase prejudicada causada por infec¢do, trauma ou outras condi¢des. Outro
papel da IL-8 no leite materno esta relacionado a protecdo do recém-nascido, devido a
sua forte atividade quimiotatica e ativagao das células envolvidas em doencas alérgicas
[13,15].

O TNF-a é secretado pelo epitélio mamario e pelos macrofagos do leite materno,
apresenta maior concentracdo no colostro do que no leite maduro e participa do
mecanismo de defesa contra infeccdes e trauma [12,15,16].

Considerando que o aleitamento materno é o padrao ouro na alimentacado de todos os
recém-nascidos e que o efeito da idade materna na composicéo do leite materno ainda
€ pouco conhecido, os objetivos deste estudo foram comparar a concentragdo de
citocinas IL-1B, IL-6, IL-8, e TNF-a do colostro de nutrizes adolescentes e idade
materna avancada e descrever as caracteristicas socio demograficas, gestacionais e
perinatais.

Materiais e métodos

Estudo transversal, com nutrizes adolescentes e idade materna avancada, e seus

recém-nascidos na Maternidade de um Hospital de nivel quaternario, no periodo de
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marco de 2017 a julho de 2018. O trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa CAAE 67772617.8.0000.5515 e as participantes assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido.

Sujeitos

Foram estudadas as nutrizes e seus recém-nascidos da Maternidade do servico que
preencheram os seguintes critérios de inclusao: ser classificada nos grupos definidos
no delineamento do estudo; idade gestacional no parto entre 37 a 41%" semanas;
reacgdes sorolégicas negativas para hepatite, Virus da imunodeficiéncia humana (HIV) e
sifilis; realizar assisténcia ao parto no Servigo. Gravidez gemelar e malformacgdes fetais
foram critérios de exclusdo e malformacao fetal diagnosticada no momento do parto e
perda de dados relativos ao parto e ao periodo neonatal foram considerados critérios
de descontinuidade.

O tamanho amostral foi constituido de 158 no grupo controle; 117 no grupo de
adolescentes e 39 no grupo de nutrizes com idade materna avangada, sendo esse
numero reduzido do ultimo grupo justificado por uma menor quantidade de puérperas
com idade materna avancada no periodo do estudo e também pela dificuldade da
obtencao suficiente de amostra de colostro destas. O tamanho amostral utilizado para a
dosagem de citocinas foi de 40 no grupo de controle e de adolescentes, e 39 no grupo
de nutrizes com idade materna avangada.

As variaveis de controle do estudo incluiram: presenga (sim) ou auséncia (n&do) de
tabagismo e de doengas; e idade gestacional, em semanas completas, na entrada do
protocolo de tratamento do Servigo.

As variaveis independentes do estudo incluiram: grupos de nutrizes adolescentes
(idade entre 10 e 24 anos) (MS, 1996); de idade materna avancada (=35anos); e

controle (puérperas com idade entre 25 anos até 34 anos).
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As variaveis dependentes do estudo incluiram: determinacdo da concentracdo de IL-
18, IL-6, IL-8, e TNF-a no sobrenadante de colostro das puérperas incluidas nos
grupos de pesquisa.

A classificacédo do peso do recém-nascido foi em pequeno (PIG), adequado (AIG) e
grande (GIG) para a idade gestacional (relacdo peso / idade gestacional) conforme
protocolo do servico.

Coeficiente de variagao intra-ensaio e limites de detecgao

Aproximadamente 10% das amostras apresentaram niveis abaixo do limite de
deteccéo.

Coleta do colostro

O colostro foi coletado manualmente, com técnica adequada, sempre no periodo da
manha e no intervalo entre duas mamadas, no periodo correspondente entre 48 a 72
horas apdés o parto. A quantidade maxima de colostro coletada foi de 10 ml. As
amostras foram imediatamente congeladas e estocadas a -80°C até o momento das
dosagens.

Determinagao de IL-1B, IL-6, IL-8 e TNF-a no colostro por ensaio ELISA

Uma aliquota de 2mL do colostro coletado foi centrifugada a 160g por 10 minutos a
4°C, o que propiciou a separacdo da amostra em trés fases: pellet de células, uma fase
aquosa intermediaria e o sobrenadante contendo as gorduras, a qual foi descartada e o
sobrenadante aquoso foi armazenado a -80°C e utilizado para a dosagem das citocinas
de interesse [20].

As avaliacbes foram realizadas em leitor automatico de ELISA (Epoch-BioTek,
Winooski, VT, EUA), em comprimento de onda de 492 nm. As concentracdes das
citocinas no colostro foram calculadas sobre a curva padrao, obtida com diferentes

concentragcdes das citocinas recombinantes humanas de interesse.
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Andlise Estatistica
Os dados referentes as variaveis socio demograficas e gestacionais foram submetidos
ao teste de X? ou Exato de Fisher, ou ao teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para
comparagao entre os trés grupos de estudo, apds analise da normalidade dos dados
pelo Kolmogorov — Smirnov test. A concentragao das citocinas no colostro foi analisada
pelo teste de Kruskal-Wallis, seguido do teste de Dunn para comparagao entre todos os
grupos. A analise estatistica foi realizada utilizando-se software GraphPad Prism,
versao 6.0 e o nivel de significancia adotado para todos os testes empregados foi de
5%.
Resultados
Caracteristicas sécio demograficas das nutrizes
Na Tabela 1 apresentamos as caracteristicas sécio demograficas das nutrizes incluidas
no estudo. Como esperado, a mediana da idade materna foi estatisticamente inferior
nas adolescentes (p<0,0001). O estado civil predominante foi a unido estavel nos
grupos de interesse (p<0,0001). A profissdo ndo remunerada destacou-se no grupo de
nutrizes adolescentes e remunerada no grupo de idade materna avangada (p=0,0002).
As variaveis etnia, habito tabagista e etilista (até 7 doses semanais), convivio com
pessoas fumantes e pratica de atividade fisica (3 ou mais vezes na semana) nao
diferiram entre os grupos (p>0,05).

Tabela 1
Caracteristicas gestacionais e obstétricas das nutrizes
Na Tabela 2 apresentamos as caracteristicas gestacionais e obstétricas das nutrizes
incluidas no estudo. O IMC, no inicio e fim da gestagéo foi estatisticamente maior no
grupo idade materna avangada e controle (p<0,0001) em comparagao ao grupo de

adolescentes. O ganho de peso foi maior no grupo de adolescentes (p=0,0004). A
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variavel paridade apresenta um maior indice de multiparas no grupo idade materna
avangada e primiparas no grupo de nutrizes adolescentes (p<0,0001). Referente ao
tipo de parto nota-se uma oposicdo entre os grupos, pois no grupo idade materna
avancgada predomina o parto cesarea e no adolescente parto vaginal (p=0,0001). A
variavel numero de consultas no pré-natal ndo diferiu entre os grupos (p>0,05).

Tabela 2
Resultados perinatais dos recém-nascidos das nutrizes
Na Tabela 3 apresentamos os resultados perinatais dos recém-nascidos das nutrizes
incluidas no estudo. Foram analisadas as caracteristicas perinatais New Ballard, peso
ao nascer, classificacdo do peso, Apgar do 1° e 5° minutos de vida e dias de
internacao. Os desfechos perinatais das nutrizes nos extremos das idades reprodutivas
nao foram estatisticamente significativos.

Tabela 3
Concentracgao de citocinas no colostro
Os niveis de IL-1B e IL-6 apresentaram-se significantemente aumentados nas amostras
de colostro de nutrizes com idade avancada em comparagao as maes adolescentes
(p<0,05), porém nao diferiu em relacdo as maes consideradas controles (Tabela 4). A
concentragdo de IL-8 e TNF-a nao apresentaram diferengas entre os trés grupos
estudados (Tabela 4).

Tabela 4
Discussao
O presente estudo comparou a concentracédo de citocinas do colostro em nutrizes nos
extremos da idade reprodutiva com gestagdo no termo e descreveu as caracteristicas

sécio demograficas, gestacionais e perinatais.
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Atualmente muitas mudangas ocorreram na estrutura familiar resultando em um
crescimento das familias uniparentais, principalmente em mulheres solteiras, tendo
como consequéncia maior responsabilidade materna [17], assim nossos achados foram
diferentes pois evidenciaram o predominio de unido estavel em ambos os grupos. Os
achados do nosso estudo sugerem que esses resultados podem estar relacionados aos
habitos locais quanto a preferéncia dos casais em formarem uma unido estavel,
dividindo as responsabilidades em relagao aos gastos financeiros e ao cuidado com a
crianga.

Ao analisarmos a variavel profissdo das nutrizes observa-se que no grupo adolescente
prevalece atividade ndo remunerada e no grupo de idade materna avangada prevalece
a atividade remunerada (p=0,0002), resultados semelhantes foram reportados por
Santos et al. [7], que demonstram que as mulheres de idade avangada apresentaram
maior percentual de renda, superior a dois salarios minimos (41,1%) em relagdo as
adolescentes (12,9%). Sugerimos que os resultados do nosso estudo podem ser
referentes as exigéncias do mercado de trabalho, com preferéncia por profissionais
com experiéncia e/ou pelo desinteresse das adolescentes em conseguir um emprego.
Diversos fatores podem influenciar na composicao do leite materno, como dados sdcios
demograficos, idade, etnia, caracteristicas gestacionais, assim como IMC, paridade,
periodo gestacional, dentre outros. Sinanoglou et al. [18] avaliaram o possivel impacto
de fatores, dentre eles os socio demograficos na composi¢cdo do colostro em nutrizes
gregas e revelou que o perfil de acidos graxos e gorduras do colostro dependeu
principalmente da nacionalidade e da idade e ndo da via de parto e do IMC gestacional
materno. Em nosso estudo, encontramos diferencas entre o IMC de nutrizes
adolescentes e idade materna avancada e ainda na concentracdo de citocinas do

colostro dessas maes (p<0,0001). Os dados apresentados por Sinanoglou et al. ndo
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avaliaram os extremos das idades reprodutivas e as repercussdes da idade materna na
concentracao de citocinas do colostro dessas nutrizes.

Santos et al.[7], observaram em seu estudo que a frequéncia de parto normal vai
decrescendo conforme a idade materna aumenta, verificando a maior taxa de parto
cesarea nas mulheres de idade avangada em comparacido com as adolescentes,
concluindo que algumas condigdes maternas associadas ao possivel comprometimento
fetal costumam ser mais frequentes e mais graves nesta faixa etaria e, portanto,
elevam o numero de cesareas por indicagao fetal. Além disso, as distdcias do trabalho
de parto também tendem a ocorrer mais vezes entre as gestantes com idade
avancgada, e sao parcialmente responsaveis por maior niumero de partos por via alta.
Esses dados corroboram com os encontrados no nosso estudo que evidenciaram que
as nutrizes com idade materna avangada apresentaram maiores taxas de parto
cesarea (69,2%) e em nutrizes adolescente o parto vaginal apresentou taxas de 69,2%.
Em situagdes de prematuridade,Trend et al. [19], demonstraram que o leite materno de
nutrizes de recém-nascidos prematuros contém concentragdes significativamente mais
altas de alguns fatores do sistema imunolégico (TGF-B2 e antimicrobianos, como
defensina 1) do que o leite materno de recém-nascidos a termo. Resultados obtidos por
Santiago [13] demostraram niveis mais elevados de IL-13 e TNF-a e menor
concentracao de IL-6 no colostro de maes de recém-nascidos de termo e pequenos
para a idade gestacional. No entanto, esses estudos compararam a idade gestacional
no parto categorizada como pré-termo e termo e ndo consideraram as faixas de idade
adolescentes e idade materna avangada.

Ja esta bem documentado na literatura que variaveis maternas e gestacionais, como
idade materna, infeccdo materna, disturbios hipertensivos, prematuridade, ruptura

prematura de membranas, entre outros, sdo fatores que podem influenciar tanto a
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composicao do colostro quanto o perfil de citocinas [20]. Em concordancia, nosso
estudo mostrou diferencgas significativas da composigcao de IL-13 e IL-6 nos extremos
da idade reprodutiva, que foram maiores em nutrizes com idade materna avangada em
comparagao com as adolescentes.

O leite materno tem funcéo protetora contra a sepse neonatal, provavelmente mediada
por componentes antimicrobianos e modulagdo do sistema imunolégico do neonato.
Quimiocinas como IL-8, MCP-1 e MIP-18 do colostro podem ativar o sistema
imunoldgico inato contra patdgenos invasores e fortalecer a barreira intestinal.
Experimentos realizados in vitro sugerem que a IL-8 nas concentragdes contidas no
colostro facilita a maturacao das células epiteliais intestinais [20]. Em nosso estudo ao
comparar a concentracdao de IL-8 no colostro nos extremos da idade materna
observamos que nao houve diferenga significativa entre as nutrizes.

Algumas condi¢gdes obstétricas podem também influenciar os niveis de citocinas, e,
embora nao tenham sido abordados nesse estudo, sdo importantes para o
entendimento da dindmica desses mediadores encontrados nos fluidos biolégicos. Ao
se considerar a presenca de adversidades, como a pré-eclampsia, Freitas et al. [21],
mostraram que essa condigao altera os niveis de citocinas pré-inflamatérias no leite
materno e observaram que no colostro de maes com pré-eclampsia ha aumento dos
niveis de IL-1B e IL-6. Em nosso estudo evidenciamos maiores concentracdes de IL-1[3
e IL-6 no colostro das nutrizes de idade materna avangada em comparagcdo as
adolescentes, porém o estudo acima considerou a patologia e ndo a idade reprodutiva.

Lubetzky et al.[22], identificou em seu estudo que a idade materna maior que 35 anos
influencia na composicao do colostro humano referente as concentragdes de gordura, e
ainda para Costa e Sabarense, 2010[23], a idade materna € um modulador positivo da

fragdo lipidica do leite humano, porém em ambos os estudos nao foram dosadas
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citocinas, reforcando assim a necesssidade de pesquisas que considerem a relagao
entre os extremos da idade reprodutiva e a concentracdo de citocinas para o
entendimento de possiveis alteragdes na composicdo do colostro dessas maes.

Os niveis de IL1- B e IL-6 aumentados no colostro das nutrizes com idade materna
avancada evidenciados neste estudo podem ser benéficos ao recém-nascido.
Flutuagcdes dos niveis de citocinas, como as observadas, podem comprometer a
integridade da barreira da mucosa epitelial e a capacidade das células imunitarias de
conter a translocacao bacteriana, aumentando assim o risco de infecgdo. Portanto
nossos achados trouxeram conhecimento sobre a composicao de citocinas do colostro
nos extremos das idades reprodutivas mesmo frente a escassez de dados na literatura
que abordam o tema. A idade materna influenciou a composigcao do colostro e este fato
pode ter ocorrido devido a imaturidade biolégica das nutrizes adolescentes. Porém
mais estudos devem ser realizados a fim de uma melhor compreensao sobre o tema,
para que cada vez mais ocorra o incentivo para o aleitamento materno nessas maes
visando evitar o desmame precoce e favorecer a qualidade de vida, tanto para as maes

e os seus filhos e ainda estimular o vinculo mae/recém-nascido.

Limitacoes do estudo

Em nosso estudo existem algumas limitagbes que podem ter influenciado nos
resultados ou na compreensdo e analise dos mesmos, como a auséncia das
concentracdes de citocinas do leite nos diferentes periodos da lactagdo; ndo avaliagao
da presenca ou auséncia de infec¢ado e doengas alérgicas nas nutrizes; e nossa analise
abrangeu apenas algumas citocinas, por isso, pode ndo ser generalizavel para todos os

fatores imunologicos.
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Tabela 1. Caracteristicas sécio demograficas de nutrizes adolescentes, controles e de

idade materna avancada incluidas no estudo.

Caracteristicas Adolescentes Controles IMA

(n=117) (n=158) (n=39) P
Caracteristicas maternas
Idade (anos)” 20 (12-23)% 29 (24-35)*° 37 (36-46)~ <0,0001*
Etnia¥
Branca 50 (42,7) 76 (48,1) 12 (30,8) 014
Nio Branca 67 (57,3) 82 (51,9) 27 (69,2) ’
Estado civil*
Solteira 41 (35,0) 17 (10,7) 6 (15,4) .
Unido estavel 76 (65,0) 141 (89,3) 33 (84,6) <0,0001
Profissao®
Remunerada 22 (18,8) 62 (39,3) 21 (53,8) .
N&o remunerada 95 (81,2) 96 (60,7) 18 (46,2) 0,0002
Habito tabagista®
Sim 6 (5,1) 16 (10,1) 7 (17,9) 0,13
ex-tabagista 18 (15,4) 17 (10,7) 4(10,2)
Mae em Convivio com Fumantes?
Sim 45 (38,4) 48 (30,4) 14 (35,9) 0,36
Etilista"
Sim 3(2,6) 1(0,6) 1(2,6) 0,49
Pratica de atividade fisica®
Sim 11 (9,4) 8(5,1) 2(5,1) 0,64

* Teste Kruskal-Wallis, seguido de teste de Dunn para comparacao entre grupos: mediana (minimo

— méximo); ¥ Teste X? ou Teste exato de Fisher, n (%));

* estatisticamente significativo (p < 0,05); Valores seguidos de letras iguais € mesmo indice ndo diferem

estatisticamente.
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Tabela 2. Caracteristicas gestacionais e obstétricas de nutrizes adolescentes, controles

e de idade materna avancgada incluidas no estudo.

Caracteristicas Adolescentes Controles IMA
(n=117) (n=158) (n=39) P
Caracteristicas Gestacionais
e Obstétricas
Lndice massa corpérea (IMC)
Inicio gestagio 21,8 (14,3-38.2)" 258 (16,4-49,9) 28,7 (19,543,0) g goo1*
M ” b2
Final gestagao 26,6(19,2-40,50) 30,0 (20,4-63,9) b321 4 (233514) _ (0001
# b3

Ganho de Peso (kg) 11,0 (43233  99(6:3700) 70 (-20 - 320) g 0004+
Paridade ¥
Primigesta 80 (68,4) 32 (20,3) 2(5,1)
Secundigesta 26 (22,2) 50 (31,6) 6 (15,4) <0.0001*
Multigesta 11 (9,4) 76 (48,1) 31(79,5)
Numero consultas Pré-Natal
Y
<7 consultas 30 (25,6) 47 (29,7) 12 (30,8)
> 7 consultas 87 (74,4) 111 (70,3) 27 (69,2) 0.70
Tipo de parto ¥
Vaginal 81 (69,2) 97 (61.,4) 12 (30,8)

) 0.0001*
Cesarea 36 (30,8) 61 (38,6) 27 (69,2)

¥ Teste X° ou Teste exato de Fisher, n (%); * Teste Kruskal-Wallis, seguido de teste de Dunn para
comparacgao entre grupos: mediana (minimo — maximo);
* estatisticamente significativo (p < 0,05); Valores seguidos de letras iguais € mesmo indice ndo diferem

estatisticamente.
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Tabela 3. Resultados perinatais dos recém-nascidos de maes adolescentes, controles

e de idade materna avancgada incluidas no estudo.

Adolescentes Controles IMA

Caracteristicas (n=117) (n=158) (n=39) P

New Ballard (semanas,

dias)* 39s (35s1d — 41s) 38s3d (34s2d —41s)  38s3d (37s —40s3d) 0,18
¥

Peso ao nascer (Kg) 3,252 + 0,431 3,284 + 0,483 3,297 + 0,443 0,80
Classificagdo do Peso ¥
PIG 7 (6,0) 11(7,0) 2(5,1)
AIG 104 (88,9) 136 (86.0) 32 (82,1) 0,58
GIG 6 (5,1) 11(7,0) 5(12,8)
Apgar de 1° minuto ¥
>7 110 (94,0) 154 (97,5) 35 (89,7)

0,09
<7 7 (6,0) 4 (2,5) 4 (10,3)
Apgar de 5° minuto ¥
27 115 (98,3) 158 (100,0) 39 (100,0)

0,18
<7 2(17) 0 0
Dias de Internagao” 2(2-6) 2(2-28) 2(2-3) 0,09

* Teste Kruskal-Wallis, seguido de teste de Dunn para comparagédo entre grupos: mediana (minimo —
maximo); ¥ Teste ANOVA, seguido de teste comparative, media + DP; ¥ Teste X* ou Teste exato de
Fisher, n (%); * estatisticamente significativo (p < 0,05).
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Tabela 4. Concentragdo, em pg/mL, das citocinas avaliadas no colostro de maes

adolescentes, controles e de idade materna avancada.

Citocina Adolescentes Controle IMA p

(pg/mL) (n=40) (n=40) (n=39)

IL-1B8 18,99 26,28 31,32 0,019
(2,37 — 96,55) ** (0,99 - 261,0)**** (7,15 -250,0)™

IL-6 20,73 24,94 42,82 0,04
(2,68 — 90,87)%° (1,62 — 97,99)*°**° (0,17 — 195,5)"°

IL-8 1276,0 1621,0 1602,0 0,14
(51,71 — 1921,0) (70,6 — 1927,0) (484,4 — 2080,0)

TNF-a 79,97 84,76 109,8 0,22
(14,79 — 2600,0) (3,66 — 3369,0) (22,79 — 5113,0)

* Teste Kruskal-Wallis, seguido de teste de Dunn para comparagao entre grupos: mediana (minimo —
maximo); Valores seguidos de letras iguais e mesmo indice ndo diferem estatisticamente.
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APENDICE A
FICHA PARA COLETA DE DADOS INDIVIDUAIS

Projeto: “Perfil de citocinas inflamatodrias no colostro em nutrizez nos extremos da idade
reproPdutiva”
Responsavel: Prof?. Dra. Glilciane Morceli/Denise Vasconcelos de Jesus Ferrari

DADOS DA PACIENTE

NOM O . Pacienten®.....................
Data:...... l...... l...... RegistroHR.......................
Data de nascimento.:...... [...... [...... RG e,

Telefone: ... Nacionalidade: ..............cccceeiis
Cor:Branca( ) Parda( ) Negra( ) Amarela( )

Estado civil: ( 1 )casada, ( 2 )divorciada, ( 3 )solteira, ( 4 Jamasiada, ( 5 )viuva
Escolaridade: Escolaridade (anos de aprovagao escolar) ...........cccceeevvveveinnnnnn.
Exerce atividade remunerada: ( ) Sim ( ) Nao

Profissao:........................ Ha exigéncia de esforgo fisico? Sim ( ) N&o ( )
Habito de fumar: Nunca fumou ( ) Parou de fumar () Ha quanto tempo?.............
Por quanto tempo fumou?........ Fuma ( ) n°de cigarros/dia ......................onee.
Tipo: ( )cachimbo ( )charuto ( ) palha ( ) papel com filtro ( ) outros
Convive com fumante: Sim( ) Nao( ) Local: ( )casa ( )trabalho ( )outros
n°de pessoas?...........cceceu... Quantas horas/dias?............cccevvvvviiiiiiiiiciee e,
Consume bebida alcodlica: Sim ( ) Nao ( )

Até 7 doses/sem. () Mais de 7 doses/sem ( )

Usadrogas: Sim( ) Nao( )

Tipo: ( )maconha ( )cocaina ( )craque ( )outros



Vias de administragao: ( )inalatéria ( )endovenosa ( ) outras

Durante quanto teMPOT ..o
Jausou? Sim( ) Nao( ) Quantotempo? ...
Parou ha quanto tEMPO7 ......ooiiii e
Contato com substancias téxicas? Sim ( ) Nao ( ) Quais? ........ccccvvevvvveeneen.
Por quanto temMpPO (MESES)? .....cooiieeeeeece e e e e e e e e e e e e e e eeeeeaees
Periodo sem contato com a(s) substancia(s) (MeSes): .....uuuveeeieeeiieeeiieeeieeeeeeennns

Possui algum tipo de doenga? Sim( ) Nao( )

(@ TUE= ) SRR
Diabetes mellitus: ( ) Ja teve infarto: Sim () Nao ( ) Ha quanto tempo: ...........
E hipertensa: Sim ( ) Nao ( )E obeso? Sim( ) Nao( )

Peso (Kg) .....cccooevnvininnnnnnn. Altura(cm) ...................... IMC: ......................
Toma medicamento? Sim( ) Nao ( )

Qual(is)? Em que doSagem? ..o
Profissao:........................ Ha exigéncia de esforgo fisico? Sim ( ) Nao ( )
Pratica exercicio fisico? Sim( ) Nao( ) Com que frequéncia?............
HISTORICO FAMILIAR

Parente com: Diabetes Mellitus: ( ) Obesidade: ( ) Hipertensao ( )

Doenca cardiovascular () Hipercolesterolemia () Outros ( ) Quem? .................
Nao tem ( ) N&o sabe ( )

HISTORIA GESTACIONAL

G P Al Cieeeee, DUM: ...
Pré-natal: Sim( ) Nao( ) n°deconsultas?........ccccccceivviriiininnnnnnns

Intercorréncias durante a gravidez: ( )nauseas ( )vémitos ( ) dor abdominal

( )dor para urinar ( )corrimentos ( ) sangramento ( )outros
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Doencas durante a gestagao: Sim ()NGO ( )  TiPOZ i,
Tratamento: Sim () NaO( ) QUAIZ e

Fatores de risco para HIV? Sim ( ) Nao ( )

AVALIACOES
Inicial Final
Peso (kg)
Pressao Arterial (mmHgQ)
DADOS DO RECEM-NASCIDO (RN)
Idade gestacional No dia dO Parto ..........oeiiiiiiiiiii e
Data do nascimento RN ...
Tipo de parto: ( )normal ( )cesaria ( )férceps ( )outros
Sinais de sofrimento fetal? Sim ( ) Nao ( )
7= | USRS
Mecbnio: Sim( ) Nao( )
Tipo: ( )fluido ( ) moderado ( ) espesso
Apgar: 1., 5 100 e,
New Ballard (NB).................. Sexo...... Peso.............. Estatura: ...........
PCi e PT e PA

Classificagdo do RN: ( )PIG ( ) AIG ( ) GIG

Fototerapia: Sim ( ) Nao ( )

Necessidade de reanimacgéao: ( ) mascara ( )ventilagdo sob pressao ( ) intubagcédo ( )
drogas QUAIS ArOGAS7.....ueeeeeeiiiiiiiiee ettt e et e e e e e e e e e e e aa e s s ae bbb be e e e e e eeeeeeas
Internacdo em UTL: Sim () N&O () N°de di@s:.....cccummiiiiiiiiiiiiiieiieeieeeee e

Obito RN: Sim ( ) Nao ( )
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Vasos do corddo: ( ) 2 artérias e 1 veia ( ) 1 artériae 1 veia ( ) outros

Anomalias ou malformagdes: Sim ( ) Nao ( ) QUAaIS?...
Tipos de placenta: ( ) normal ( ) calcificada ( ) outra

Data da @@

Total de dias de INTErMAGAOD............u i i e eaan
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ANEXO A — Normas de Submissao ‘“Jornal de Pediatria”

: Jorml 42 . INSTRUCOES AOS AUTORES

i2. Pediatria

e Submissdao de Arguivos

e Diretrizes para a preparacao do original

e Instrucoes para envio de material para publicacao

ISSN 0021-7557 versao
impressa
ISSN 1678-4782 versao online

Submissao de Arquivos

O Jornal de Pediatria é a publicacdo cientifica da Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP),
com circulagdo regular desde 1934. Todo o contelido do Jornal de Pediatria esta disponivel
em portugués e inglés no site http://www.jped.com.br, que é de livre acesso. O Jornal de
Pediatria é indexado pelo Index Medicus/MEDLINE (http://www.pubmed.gov), SciELO
(http://www.scielo.org), LILACS (http://www.bireme.br/abd/P/lilacs.htm),
EMBASE/Excerpta Medica (http://www.embase.com), Sociedad Iberoamericana de
Informacion Cientifica (SIIC) Data Bases (http://www.siicsalud.com), Medical Research
Index (http://www.purplehealth.com/medical-research-index.htm) e University Microfilms
International.

O Jornal de Pediatria publica resultados de investigacdo clinica em pediatria e,
excepcionalmente, de investigacdo cientifica basica. Aceita-se a submissdo de artigos em
portugués e inglés. Todos os artigos sdo publicados em portugués e inglés, tanto em HTML
quanto em PDF. A grafia adotada é a do inglés americano. Por isso, recomenda-se que os
autores utilizem a lingua com a qual se sintam mais confortaveis e confiantes de que se
comunicam com mais clareza. Se um determinado artigo foi escrito originalmente em
portugués, ndo deve ser submetido em inglés, a ndo ser que se trate de uma tradugao com
qualidade profissional.

Observacgdo importante: A lingua oficial de publicacdo do Jornal de Pediatria € o inglés e
todo o site de submissao é apresentado exclusivamente em inglés.

Diretrizes para a preparacao do original

Processo de revisao (Peer review)

Todo o conteudo publicado pelo Jornal de Pediatria passa por processo de revisdo por
especialistas (peer review). Cada artigo submetido para apreciacdo é encaminhado aos
editores, que fazem uma revisdo inicial quanto aos padrées minimos de exigéncia do Jornal
de Pediatria e ao atendimento de todas as normas requeridas para envio dos originais. A
seguir, remetem o artigo a dois revisores especialistas na area pertinente, selecionados de
um cadastro de revisores. Os revisores sao sempre de instituicoes diferentes da instituicao
de origem do artigo e sdo cegos quanto a identidade dos autores e ao local de origem do
trabalho. Apds receber ambos os pareceres, o Conselho Editorial os avalia e decide pela
aceitacdao do artigo sem modificacdes, pela recusa ou pela devolugao aos autores com as
sugestdes de modificacdes. Conforme a necessidade, um determinado artigo pode retornar
varias vezes aos autores para esclarecimentos e, a qualquer momento, pode ter sua recusa
determinada. Cada versdo é sempre analisada pelo Conselho Editorial, que detém o poder
da decisao final.

Tipos de artigos publicados

O Jornal de Pediatria aceita a submissdo espontdnea de artigos originais, artigos especiais e
cartas ao editor.

Artigos originais incluem estudos controlados e randomizados, estudos de testes


http://www.scielo.br/revistas/jped/pinstruc.htm#01
http://www.scielo.br/revistas/jped/pinstruc.htm#02
http://www.scielo.br/revistas/jped/pinstruc.htm#03
http://www.jped.com.br/
http://www.pubmed.gov/
http://www.scielo.org/
http://www.bireme.br/abd/P/lilacs.htm
http://www/
http://www.purplehealth.com/medical-research-index.htm
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_serial&pid=0021-7557&lng=pt&nrm=iso
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diagndsticos e de triagem e outros estudos descritivos e de intervengdo, bem como
pesquisa basica com animais de laboratdrio. O texto deve ter no maximo 3.000 palavras,
excluindo tabelas e referéncias; o niumero de referéncias ndo deve exceder 30. O nimero
total de tabelas e figuras nao pode ser maior do que quatro.
Artigos que relatam ensaios clinicos com intervencgdo terapéutica (clinical trials) devem ser
registrados em um dos Registros de Ensaios Clinicos listados pela Organizagdao Mundial da
Saude e pelo International Committee of Medical Journal Editors. Na auséncia de um
registro latino-americano, o Jornal de Pediatria sugere que os autores utilizem o registro
www.clinicaltrials.gov, dos National Institutes of Health (NIH). O numero de identificagao
deve ser apresentado ao final do resumo.
Acesse http://www.equator-network.org/ para informagdes sobre as diretrizes a serem
seguidas na pesquisa em saude para esse tipo de artigo.
Artigos especiais sdo textos ndo classificaveis nas demais categorias, que o Conselho
Editorial julgue de especial relevancia. Sua revisdo admite critérios préprios, ndo havendo
limite de tamanho ou exigéncias prévias quanto a bibliografia.
Cartas ao editor devem comentar, discutir ou criticar artigos publicados no Jornal de
Pediatria. O tamanho maximo é de 1.000 palavras, incluindo no maximo seis referéncias
bibliograficas. Sempre que possivel, uma resposta dos autores sera publicada junto com a
carta.
Sédo publicados, mediante convite, editoriais, comentarios e artigos de revisdo. Autores nao
convidados podem também submeter ao Conselho Editorial uma proposta para publicagdo
de artigos dessas classificagdes.
Editoriais e comentarios, que geralmente se referem a artigos selecionados, sdo
encomendados a autoridades em areas especificas. O Conselho Editorial também analisa
propostas de comentarios submetidas espontaneamente.
Artigos de revisao sdo avaliagOes criticas e ordenadas da literatura em relagdo a temas
de importancia clinica, com énfase em fatores como causas e prevencdo de doengas, seu
diagndstico, tratamento e progndstico - em geral sdo escritos, mediante convite, por
profissionais de reconhecida experiéncia. Metanalises sdo incluidas nesta categoria. Autores
ndo convidados podem também submeter ao Conselho Editorial uma proposta de artigo de
revisdo, com um roteiro. Se aprovado, o autor pode desenvolver o roteiro e submeté-lo
para publicagdo. Artigos de revisao devem limitar-se a 6.000 palavras, excluindo
referéncias e tabelas. As referéncias bibliograficas devem ser atuais e em ndmero minimo
de 30.
OrientacOes gerais
O arquivo original - incluindo tabelas, ilustracdes e referéncias bibliograficas - deve estar
em conformidade com os "Requisitos Uniformes para Originais Submetidos a Revistas
Biomédicas", publicado pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas
(http://www.icmje.org). Cada secao deve ser iniciada em nova pagina, na seguinte ordem:
pagina de rosto, resumo em portugués, resumo em inglés, texto, agradecimentos,
referéncias bibliograficas, tabelas (cada tabela completa, com titulo e notas de rodapé, em
pagina separada), figuras (cada figura completa, com titulo e notas de rodapé, em pagina
separada) e legendas das figuras.
A seguir, as principais orientagdes sobre cada secgdo:
Pagina de rosto
A pagina de rosto deve conter todas as seguintes informagodes:
1. titulo do artigo, conciso e informativo, evitando termos supérfluos e abreviaturas;
evitar também a indicacdo do local e da cidade onde o estudo foi realizado;
2. titulo abreviado (para constar no topo das paginas), com maximo de 50 caracteres,
contando os espagos;
3. nome de cada um dos autores (primeiro nome e o Ultimo sobrenome; todos os
demais nomes aparecem como iniciais);
4. enderego eletronico de cada autor;
5. informar se cada um dos autores possui curriculo cadastrado na plataforma Lattes
do CNPq;
a contribuicdo especifica de cada autor para o estudo;
declaracdo de conflito de interesse (escrever "nada a declarar" ou a revelagao clara

NOo


http://www.equator-network.org/
http://www.icmje.org/
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de quaisquer interesses econ0micos ou de outra natureza que poderiam causar
constrangimento se conhecidos depois da publicacdao do artigo);
8. definigdo de instituigdo ou servigo oficial ao qual o trabalho estd vinculado para fins
de registro no banco de dados do Index Medicus/MEDLINE;
9. nome, endereco, telefone, fax e enderego eletronico do autor responsavel pela
correspondéncia;
10.nome, endereco, telefone, fax e endereco eletrénico do autor responsavel pelos
contatos pré-publicagdo;
11.fonte financiadora ou fornecedora de equipamento e materiais, quando for o caso;
12.contagem total das palavras do texto, excluindo resumo, agradecimentos,
referéncias bibliograficas, tabelas e legendas das figuras;
13. contagem total das palavras do resumo;numero de tabelas e figuras.
Resumo
O resumo deve ter no maximo 250 palavras ou 1.400 caracteres, evitando o uso de
abreviaturas. Nao se devem colocar no resumo palavras que identifiquem a instituicdo ou
cidade onde foi feito o artigo, para facilitar a revisdao cega. Todas as informagdes que
aparecem no resumo devem aparecer também no artigo. O resumo deve ser estruturado
conforme descrito a seguir:
Resumo de artigo original
Objetivo: informar por que o estudo foi iniciado e quais foram as hipdteses iniciais, se
houve alguma. Definir precisamente qual foi o objetivo principal e informar somente os
objetivos secundarios mais relevantes.
Métodos: informar sobre o delineamento do estudo (definir, se pertinente, se o estudo é
randomizado, cego, prospectivo, etc.), o contexto ou local (definir, se pertinente, o nivel de
atendimento, se primario, secundario ou terciario, clinica privada, institucional, etc.), os
pacientes ou participantes (definir critérios de selecdao, nimero de casos no inicio e fim do
estudo, etc.), as intervengdes (descrever as caracteristicas essenciais, incluindo métodos e
duracgdo) e os critérios de mensuragdo do desfecho.
Resultados: informar os principais dados, intervalos de confianca e significancia estatistica
dos achados.
Conclusodes: apresentar apenas aquelas apoiadas pelos dados do estudo e que
contemplem os objetivos, bem como sua aplicagdo pratica, dando énfase igual a achados
positivos e negativos que tenham meéritos cientificos similares.
Resumo de artigo de revisao
Objetivo: informar por que a revisao da literatura foi feita, indicando se enfatiza algum
fator em especial, como causa, prevencgao, diagndstico, tratamento ou prognéstico.
Fontes dos dados: descrever as fontes da pesquisa, definindo as bases de dados e os
anos pesquisados. Informar sucintamente os critérios de selecdo de artigos e os métodos
de extracdo e avaliagdo da qualidade das informacgdes.
Sintese dos dados: informar os principais resultados da pesquisa, sejam quantitativos ou
qualitativos.
Conclusodes: apresentar as conclusdes e suas aplicagdes clinicas, limitando generalizagoes
ao escopo do assunto em revisao.
ApOs o resumo, inclua de trés a seis palavras-chave que serdo usadas para indexacdo.
Utilize termos do Medical Subject Headings (MeSH), disponiveis
em http://www.nlm.nih.gov/mesh/meshhome.html. Quando ndo estiverem disponiveis
descritores adequados, é possivel utilizar termos novos.
Abreviaturas
Devem ser evitadas, pois prejudicam a leitura confortavel do texto. Quando usadas, devem
ser definidas ao serem mencionadas pela primeira vez. Jamais devem aparecer no titulo e
Nnos resumaos.
Texto
O texto dos artigos originais deve conter as seguintes se¢des, cada uma com seu respectivo
subtitulo:
1. Introducgdo: sucinta, citando apenas referéncias estritamente pertinentes para
mostrar a importancia do tema e justificar o trabalho. Ao final da introducdo, os
objetivos do estudo devem ser claramente descritos.



http://www.nlm.nih.gov/mesh/
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2. Métodos: descrever a populacdo estudada, a amostra e os critérios de selegdo;
definir claramente as variadveis e detalhar a andlise estatistica; incluir referéncias
padronizadas sobre os métodos estatisticos e informagdo de eventuais programas de
computacdo. Procedimentos, produtos e equipamentos utilizados devem ser
descritos com detalhes suficientes para permitir a reproducdo do estudo. E
obrigatdria a inclusdo de declaragdo de que todos os procedimentos tenham sido
aprovados pelo comité de ética em pesquisa da instituicdo a que se vinculam os
autores ou, na falta deste, por outro comité de ética em pesquisa indicado pela
Comissao Nacional de Etica em Pesquisa do Ministério da Saude.

3. Resultados: devem ser apresentados de maneira clara, objetiva e em sequéncia
légica. As informagdes contidas em tabelas ou figuras ndo devem ser repetidas no
texto. Usar graficos em vez de tabelas com um nimero muito grande de dados.

4. Discussao: deve interpretar os resultados e compara-los com os dados ja descritos
na literatura, enfatizando os aspectos novos e importantes do estudo. Discutir as
implicagbes dos achados e suas limitagbes, bem como a necessidade de pesquisas
adicionais. As conclusdes devem ser apresentadas no final da discussao, levando em
consideracao os objetivos do trabalho. Relacionar as conclusdes aos objetivos iniciais
do estudo, evitando assertivas ndo apoiadas pelos achados e dando énfase igual a
achados positivos e negativos que tenham méritos cientificos similares. Incluir
recomendacdes, quando pertinentes.

O texto de artigos de revisao ndo obedece a um esquema rigido de secBes. Sugere-se
uma introducdo breve, em que os autores explicam qual a importancia da revisdo para a
pratica pediatrica, a luz da literatura médica. Ndo é necessario descrever os métodos de
selecdo e extragdo dos dados, passando logo para a sua sintese, que, entretanto, deve
apresentar todas as informagOes pertinentes em detalhe. A secao de conclusdes deve
correlacionar as ideias principais da revisdo com as possiveis aplicagdes clinicas, limitando
generalizacbes aos dominios da revisdo.

Agradecimentos

Devem ser breves e objetivos, somente a pessoas ou instituicdes que contribuiram
significativamente para o estudo, mas que ndo tenham preenchido os critérios de autoria.
Integrantes da lista de agradecimento devem dar sua autorizagdo por escrito para a
divulgacdo de seus nomes, uma vez que os leitores podem supor seu endosso as
conclusdes do estudo.

Referéncias bibliograficas

As referéncias devem ser formatadas no estilo Vancouver, também conhecido como o estilo
Uniform Requirements, que é baseado em um dos estilos do American National Standards
Institute, adaptado pela U.S. National Library of Medicine (NLM) para suas bases de dados.
Os autores devem consultar Citing Medicine, The NLM Style Guide for Authors, Editors, and
Publishers (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/bookshelf/br.fcgi?book=citmed) para informagoes
sobre os formatos recomendados para uma variedade de tipos de referéncias. Podem
também consultar o] site "sample references"
(http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform requirements.html), que contém uma lista de
exemplos extraidos ou baseados em Citing Medicine, para uso geral facilitado; essas
amostras de referéncias sdo mantidas pela NLM.

As referéncias bibliograficas devem ser numeradas e ordenadas segundo a ordem de
aparecimento no texto, no qual devem ser identificadas pelos algarismos arabicos
respectivos sobrescritos. Para listar as referéncias, ndo utilize o recurso de notas de fim ou
notas de rodapé do Word.

Artigos aceitos para publicacdao, mas ainda nao publicados, podem ser citados desde que
indicando a revista e que estdao "no prelo". Observacbes ndao publicadas e comunicacoes
pessoais ndo podem ser citadas como referéncias; se for imprescindivel a inclusdo de
informagdes dessa natureza no artigo, elas devem ser seguidas pela observagao
"observacdao ndo publicada" ou "comunicacdo pessoal" entre parénteses no corpo do artigo.
Os titulos dos periddicos devem ser abreviados conforme recomenda o Index Medicus; uma
lista com suas respectivas abreviaturas pode ser obtida através da publicagdo da NLM "List
of Serials Indexed for Online Users", disponivel no
endereco http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/Isiou.html. Para informagdes mais detalhadas,



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/bookshelf/br.fcgi?book=citmed
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consulte os "Requisitos Uniformes para Originais Submetidos a Revistas Biomédicas". Este
documento esta disponivel em http://www.icmje.org/.

Abaixo, apresentamos alguns exemplos do modelo adotado pelo Jornal de Pediatria:
Artigos em periodicos:

1. Até seis autores:

Araujo LA, Silva LR, Mendes FA. Digestive tract neural control and gastrointestinal disorders
in cerebral palsy. J Pediatr (Rio J). 2012;88:455-64.

2. Mais de seis autores:

Ribeiro MA, Silva MT, Ribeiro JD, Moreira MM, Almeida CC, Almeida- Junior AA, et al.
Volumetric capnography as a tool to detect early peripheric lung obstruction in cystic
fibrosis patients. J Pediatr (Rio J). 2012;88:509-17.

3. Organizagao como autor:

Mercier CE, Dunn MS, Ferrelli KR, Howard DB, Soll RF; Vermont Oxford Network ELBW
Infant Follow-Up Study Group. Neurodevelopmental outcome of extremely low birth weight
infants from the Vermont Oxford network: 1998-2003. Neonatology. 2010;97:329-38.

4. Sem autor:

Informed consent, parental permission, and assent in pediatric practice. Committee on
Bioethics, American Academy of Pediatrics. Pediatrics. 1995;95:314-7.

5. Artigos com publicagdo eletrénica ainda sem publicagcdo impressa:

Carvalho CG, Ribeiro MR, Bonilha MM, Fernandes Jr M, Procianoy RS, Silveira RC. Use of
off-label and unlicensed drugs in the neonatal intensive care unit and its association with
severity scores. J Pediatr (Rio J). 2012 Oct 30. [Epub ahead of print]

Livros:

Blumer JL, Reed MD. Principles of neonatal pharmacology. In: Yaffe SJ, Aranda ]V, eds.
Neonatal and Pediatric Pharmacology. 3rd ed. Baltimore: Lippincott, Williams and Wilkins;
2005. p. 146-58.

Trabalhos académicos:

Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a telephone survey of Hispanic Americans
[dissertation]. Mount Pleasant, MI: Central Michigan University; 2002.

CD-ROM:

Anderson SC, Poulsen KB. Anderson’s electronic atlas of hematology [CD-ROM].
Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2002.

Homepage/website:

R Development Core Team [Internet]. R: A language and environment for statistical
computing. Vienna: R Foundation for Statistical Computing; 2003 [cited 2011 Oct 21].
Available from: http://www.R-project.org

Documentos do Ministério da Saude:

Brasil. Ministério da Salde. Secretaria de Atengdo a Saude. Departamento de Acgoes
Programaticas e Estratégicas. Atencdo a salude do recém-nascido: guia para os profissionais
de saude: cuidados gerais. Brasilia: Ministério da Saude; 2011. v. 1. 192p. (Série A.
Normas e Manuais Técnicos)

Apresentacdo de trabalho:

Bugni VM, Okamoto KY, Ozaki LS, Teles FM, Molina ], Bueno VC, et al. Development of a
questionnaire for early detection of factors associated to the adherence to treatment of
children and adolescents with chronic rheumatic diseases - "the Pediatric Rheumatology
Adherence Questionnaire (PRAQ)". Paper presented at the ACR/ARHP Annual Meeting;
November 5-9, 2011; Chicago, IL.

Tabelas

Cada tabela deve ser apresentada em folha separada, numerada na ordem de
aparecimento no texto, e conter um titulo sucinto, porém explicativo. Todas as explicagbes
devem ser apresentadas em notas de rodapé e ndo no titulo, identificadas com letras
sobrescritas em ordem alfabética. Nao sublinhar ou desenhar linhas dentro das tabelas e
nao usar espacos para separar colunas. Nao usar espago em qualquer lado do simbolo =*.
Figuras (fotografias, desenhos, graficos etc.)

Todas as figuras devem ser numeradas na ordem de aparecimento no texto. Todas as
explicacdbes devem ser apresentadas nas legendas, inclusive acerca das abreviaturas
utilizadas. Figuras reproduzidas de outras fontes ja publicadas devem indicar esta condigdo
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na legenda, assim como devem ser acompanhadas por uma carta de permissao do detentor
dos direitos. Fotos ndao devem permitir a identificacdo do paciente; tarjas cobrindo os olhos
podem ndo constituir protecdo adequada. Caso exista a possibilidade de identificacdo, é
obrigatdria a inclusdo de documento escrito fornecendo consentimento livre e esclarecido
para a publicacdo. Microfotografias devem apresentar escalas internas e setas que
contrastem com o fundo. As ilustracdes sdo aceitas em cores para publicacgdo no site.
Contudo, todas as figuras serao vertidas para o preto e branco na versao impressa. Caso os
autores julguem essencial que uma determinada imagem seja colorida mesmo na versao
impressa, solicita-se um contato especial com os editores. Imagens geradas em
computador, como graficos, devem ser anexadas sob a forma de arquivos nos formatos
.jpg, .gif ou .tif, com resolugdo minima de 300 dpi, para possibilitar uma impressao nitida;
na versao eletronica, a resolucdo sera ajustada para 72 dpi. Graficos devem ser
apresentados somente em duas dimensGes, em qualquer circunstancia. Desenhos,
fotografias ou quaisquer ilustragdes que tenham sido digitalizadas por escaneamento
podem nao apresentar grau de resolucdao adequado para a versao impressa da revista;
assim, é preferivel que sejam enviadas em versdo impressa original (qualidade profissional,
a nanquim ou impressora com resolucdo grafica superior a 300 dpi). Nesses casos, no
verso de cada figura deve ser colada uma etiqueta com o seu nimero, o nome do primeiro
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