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RESUMO

Analise critica das variaveis avaliadas como fatores de risco para toxocariase

humana

A toxocariase € uma doenga negligenciada de distribuicdo mundial, ocorrendo
principalmente em populagdes vulneraveis. Inquéritos soroepidemiolégicos tém sido
realizados para investigar fatores de risco associados a toxocariase. Entretanto, os
estudos ndo apresentam padréao na apresentagdo dos resultados. Dessa forma, o
presente estudo teve como objetivo a realizagcdo de uma analise critica de estudos
soroldgicos a fim de comparar como se apresentavam os fatores de risco associados
a toxocariase. Adotou-se uma estratégia de pesquisa foi realizada em diferentes
bases de dados: Pubmed/Medline, Embase, SCIELO e Scopus no periodo de janeiro
de 2010 a setembro de 2023, com base nos inquéritos sorolégicos que avaliaram os
riscos associados a toxocariase (informagdes socioecondmicas, contato com animais
de estimagao (caes e/ou gatos), consumo alimentar, habitos de higiene e exposigao
ambiental a toxocariase). Foi utilizada uma combinagédo de unitermos [(toxocx) AND
(prevalence OR seroepidems* OR serol+ OR seroprevalence) AND (risk factorx)] foi
empregada para a sele¢ao de informagdes. Um total de 78 estudos transversais de
diferentes regides geograficas (classificados pela Organizagcdo Mundial da Saude)
foram incluidos. Observou-se que as informagdes referentes aos fatores de risco
associados a toxocariase foram amplamente apresentadas na secao/tabela de
resultados dos artigos cientificos. Além disso, algumas variaveis importantes
relacionadas a transmissdo da toxocariase nao foram abordadas. Com base nesta
analise critica da literatura, € possivel discutir a necessidade da elaboracdo de
questionario estruturado por especialistas para avaliagdo dos fatores de risco para
toxocariase. Tal instrumento podera servir de base para futuros inquéritos soroldgicos

epidemiologicos e estudos metaanaliticos sobre toxocariase humana.

Palavras-chave: Questionarios, Epidemiologia, Infec¢ao, Toxocara, Zoonose.



ABSTRACT
A critical look at the evaluated variables as risk factors for human toxocariasis

Toxocariasis is a neglected zoonosis of worldwide distribution, particularly occurring in
vulnerable populations. Serosurveys have been carried out to evaulate risk factor
associated with toxocariasis. Nevertheless, such analysis has not followed a standard
regard to the presentation of the results. Thuerefore, the current study aimed to
perform a bibliometric analysis of serosurveys to compare how the risk factors
associated to toxocariasis were presented. It was adopted a survey strategy of
PubMed/Medline, Embase, Scopus and Scielo Databases, from January 2010 to
September 2023, based on the serosurveys evaluating the associated risks for
toxocariasis (socioeconomic information, contact with pets (dogs and/or cat), food
consumption, hygiene habits, and environment exposition to toxocariasis). A
combination of uniterms [(toxocx) AND (prevalence OR seroepidemx* OR serolx OR
seroprevalence) AND (risk factorx)] was employed for selecting the infromation. A total
of 78 transversal studies from different geographic regions (classified by the World
Health Organization) were included herein. It was observed that the information
regards the risk factor associated to toxocariasis were widely presented in the result
section/table of the scientific papers. Further, some important variables related to the
transmission of toxocariasis were not approached. Based on this critical analaysis of
the literature, it is possible to argue the need for the elaboration of strutuctured
questionnaire by experts to evaluate the risk factors for toxocariasis. Such instrument
may serve as basis for future epidemiological serosurveys and metanalytic studies on

human toxocariasis.

Palavras-chave: Questionnaire, Epidemiology, Infection, Toxocara, Zoonosis.
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Resumo

Introducao: A toxocariase ¢ uma doenga negligenciada de distribui¢do mundial, com
alta ocorréncia em populagdes vulneraveis. Inquéritos soroepidemiologicos tém sido
amplamente realizados para avaliar fatores de risco associados a infec¢do. Entretanto, os
questionarios utilizados apresentam uma grande variacdo na formulagdo das questdes
aplicadas aos participantes do estudo. Dessa forma, o presente estudo teve como
objetivo a realizacao de uma andlise bibliométrica de estudos soroepidemiologicos para

avaliar as variaveis estudadas como fatores de risco para toxocariase humana.

Material e Métodos: Adotou-se uma estratégia de busca com a triagem de artigos
cientificos, publicados entre janeiro de 2010 e setembro de 2023, que avaliaram a
soroprevaléncia para presenga de anticorpos para Toxocara spp. com aplicagao de
questionarios para avaliagdo de fatores de riscos para toxocariase, considerando-se:
dados socioecondmicos, contato com pets (cdo e/ou gato), consumo de alimentos,
habitos de higiene, e exposicao ambiental. A pesquisa foi realizada em quatro diferentes
bases de dados: Pubmed/Medline, Embase (duas estratégias de busca), SCIELO e
Scopus. Foi utilizada uma combinagdo de unitermos [(toxocx) AND (prevalence OR

seroepidem* OR serol* OR seroprevalence) AND (risk factorx)].

Resultados: A busca inicial nas bases de dados compilou um total de 1379 artigos
cientificos. Apds a triagem dos estudos e seguindo os critérios de inclusdo e de
exclusdo, foram avaliados 78 artigos. Observou-se a falta de padronizagdo nas variaveis
estudadas, com uma grande gama de perguntas e diferentes formula¢des sobre uma
mesma varidvel. Verificou-se também que importantes varidveis relacionadas a

transmissdo da toxocariase ndo fizeram parte da abordagem.

Conclusao: H4 uma ampla diversidade nas variaveis avaliadas em inquéritos
soroepidemioldgicos para avaliagdo de fatores de risco para toxocariase, 0 que mostra a
necessidade da elaboragdo de um formulério-base padrdo por especialistas da area para
direcionar futuros estudos soroepidemiologicos e meta-analises.

Palavras-chave: Revisao Bibliométrica, Epidemiologia, Infec¢ao, Toxocara spp.,

Zoonose.
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1 Introducio

A toxocariase ¢ considerada uma zoonose negligenciada, com prevaléncia
mundial estimada em 19%, o equivalente a aproximadamente 1,5 bilhdes de seres
humanos infectados (1). A toxocariase humana pode se apresentar em diferentes
manifestagdes clinicas a depender da localiza¢do da larva apds a migragdo, da carga
parasitaria ¢ da resposta imunologica (2). Apesar da forma assintomadtica ser a mais
comum (3), a doenga pode ocasionar comprometimento do coragdo, pulmao, figado e
outros orgaos (larva migrans visceral) (4, 5, 6). Podendo ocasionar ainda problemas
oftalmicos (larva migrans ocular) (7, 8, 9) e neuroldgicos com acometimento do sistema
nervoso central, incluindo meningoencefalite, vasculite cerebral e disturbios cognitivos
(10).

As espécies de Toxocara spp. de importancia para a Saude Humana sdo
Toxocara cati e Toxocara canis, que tem como hospedeiros definitivos os gatos e os
caes respectivamente (11). A principal via de transmissdo da toxocariase para o ser
humano ¢ a ingestdo de solo contaminado com ovos infectantes (2). Durante o ciclo de
vida o parasito tem seus ovos liberados nas fezes dos hospedeiros definitivos, estes se
desenvolvem no meio ambiente até a forma contendo uma larva de terceiro estagio
(forma infectante). O processo liberagdo dos ovos até a forma infectante leva em torno
de 21 dias (12).

De acordo com meta-analise o contato com solo € um dos principais fatores de
risco para toxocariase em humanos (1). Outras possiveis formas de infeccdo para o
homem s3o o consumo de carne malcozida ou crua de hospedeiros paraténicos,
principalmente de bovinos (13) e frangos (14). Outros alimentos contaminados
(verduras) e dgua podem constituir fontes de infecgdo para o ser humano (15).

Estudos metanaliticos tém mostrado que os fatores de risco podem ser diferentes
em relagdo as regides geograficas, faixa etaria e tipo de exposi¢do. Por exemplo, em
uma metanalise mundial que incluiu estudos com populagdes com idades variadas, ser
jovem foi um fator de risco (1). Por outro lado, um estudo de meta-analise na Europa,
pessoas com idade superior a 50 anos foram consideradas como populagdo de risco (16).
Uma das possiveis causas de variabilidade nos resultados pode estar relacionada a
diversidade de perguntas e variaveis avaliadas nos inquéritos epidemiolégicos.

Dentro dessas premissas, o presente estudo teve como objetivo a realizacdao de

uma andlise critica para comparar as variaveis apresentadas a partir dos questionarios
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aplicados em inquéritos soroepidemioldgicos para avaliagdo de fatores de risco para

toxocariase humana.

2 Material e Métodos
2.1 Estratégia de Pesquisa e Critérios de Selecao

Na presente revisao, foi adotada uma estratégia de busca que teve como base a
triagem de estudos cientificos, publicados entre janeiro de 2010 e setembro de 2023,
que avaliaram a soroprevaléncia para presenca de anticorpos para Toxocara spp. com
aplicacdo de questionarios para avaliacdo de fatores de riscos para toxocariase.

A pesquisa foi realizada em quatro diferentes bases de dados: Pubmed/Medline,
Embase (duas estratégias de busca), SCIELO e Scopus. Foi utilizada uma combinag¢do
de wunitermos [(toxocx) AND (prevalence OR seroepidem* OR serolx OR
seroprevalence) AND (risk factorx)] descrita em um estudo prévio (17), como pode ser
observado na Tabela 1. Inicialmente a compilacdo de dados foi realizada com auxilio da
Plataforma Rayyan (https://www.rayyan.ai/), com remog¢ao de duplicatas.
Posteriormente, foi realizada a analise de titulos e resumos, com inclusdo dos estudos

publicados em lingua portuguesa, espanhola ou inglesa.

Tabela 1- Estratégia de busca em diferentes bases de dados para selecionar os estudos

incluidos na presente analise critica sobre fatores de risco para toxocariase humana.

BASES DE ESTRATEGIAS DE BUSCA
DADOS

((toxoc*) AND ((((prevalence) OR (seroepidem*)) OR (serol*))
Pubmed/Medline | OR (seroprevalence))) AND (risk factor*)

Embase #15 (#14 AND [embase]/lim NOT ([embase]/lim AND
[medline]/lim) = 130

#14 (#11 AND #12 AND #13) =434

#13 (#9 OR #10) =1,825,098

#12 (#3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8)= 1,205,953
#11 (#1 OR #2) = 6,606

#10 'relative risk' OR 'risk factors' OR 'risk factor' 1,825,098
#9 'risk factor'/exp =1,357,296

#8 'prevalence, sero' OR 'sero-prevalence' OR 'serologic
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prevalence' OR 'serological prevalence' OR 'serology prevalence'
OR 'seroprevalence' = 40,461

#7 'seroprevalence'/exp = 30,655

#6 serol*= 230,986

#5 seroepidem™® =10,432

#4'seroepidemiology'/exp OR 'seroepidemiology' = 6,735
#3'prevalence'/exp = 994,092

#2 toxoc*= 6,606

#1 'toxocara'/exp = 4,312

Embase

AND [embase]/lim NOT (Jembase]/lim AND [medline|/lim)
('toxocara'/exp OR 'toxoc*') AND ('prevalence'/exp OR
'seroepidemiology'/exp OR 'seroepidemiology' OR 'seroepidem™'
OR 'serol*' OR 'seroprevalence'/exp OR 'prevalence, sero' OR
'sero-prevalence' OR 'serologic prevalence' OR 'serological
prevalence' OR 'serology prevalence' OR 'seroprevalence') AND
('risk factor'/exp OR 'relative risk' OR 'risk factors' OR 'risk

factor')

SCIELO.org

(toxoc*) AND (prevalence OR seroepidem* OR serol* OR
seroprevalence OR Soro-prevalence”) AND (risk factor* OR

“relative risk™)

Scopus

(toxoc*) AND (prevalence OR seroepidemiology OR seroepidem™
OR serol* OR seroprevalence OR "prevalence, sero" OR sero-
prevalence OR "serologic prevalence" OR "serological
prevalence" OR "serology prevalence" OR seroprevalence) AND

("risk fator" OR "relative risk" OR "risk factors")

Como critérios de inclusao adotou-se a avaliagdo soroldgica de seres humanos

(criangas, adultos, criangas/adultos, gestantes) para a deteccdo de anticorpos anti-

Toxocara spp., juntamente com aplicagdo de questiondrios e/ou entrevistas para

avaliacdo de fatores de riscos associados a toxocariase. Nao foram incluidos na presente

revisdo artigos realizados com associacdo da toxocariase a outras doencas, a falta dos

fatores de risco associados, revisoes sistematicas, meta-analises, estudos com dados

secundarios e estudos somente com sorologia em animais.
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2.2 Extraciao de dados

A extragdo dos dados foi feita de forma independente por dois pesquisadores,
seguindo os critérios de inclusdo e exclusdo adotados no presente estudo, com
informacdes coletadas em software comercial (Excel, versao 2401, Microsoft Co.,
Redmond, WA, USA).

Os dados analisados incluiram: nome dos autores, ano de publicagdo, grupo
avaliado no estudo (populacdo infantil, adulta, gestantes (adultas e adolescentes) e
infantil e adulta) e varidveis avaliadas como fator de risco associado a toxocariase
apresentadas nos resultados. Com base nos questionarios, foram compiladas as variaveis
obtidas a partir dos questiondrios sobre as principais caracteristicas da populagdo

estudada, na Tabela 2.

Tabela 2. Compilado de informagdes coletadas em estudos soroepidemioldgicos que

avaliaram os fatores de risco para a toxocariase humana a partir de questionarios.

Tematicas Informacgoes coletadas

Dados socioecondémicos Age; Gender; Educational level; Educational level
of subjects’ husbands; Parent’s education; Socio-
economic level; Residence location; Occupation;

Sanitation status; Housing conditions

Pets (cao/gato) Dog ownership; Contact with dog; Dog/cat
ownership; contact with cats or dogs; Cat

ownership; Contact with cat

Hébitos do individuo Habit of Geophagy; Habit of Onychophagy; Hand
washing habit

Consumo de carne, | Consumption of raw or wuncooked meat;

frutas/verduras e agua Consumption of unwashed raw fruits and

vegetables; Source of drinking water; Drinking

unboiled water

Meio ambiente Contact with soil; Garden at home; presence of sand
or lawn in peridomiciliar area or at school; Sand in

peridomicile; Attends squares and/or parks

Variaveis em menor frequéncia Thumb-sucking, Hands gets into the mouth,
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Showering, Knowledge of toxocariasis, Knowing
that the disease is transmitted from dog to man,

Awareness that dogs have parasites e Ethnicity

2.3 Forma de analise dos dados

Para cada variavel avaliada nos estudos, foram compiladas a estrutura da
pergunta e a frequéncia em que apareceram nos artigos.

A bibliometria das estruturas e frequéncias das varidveis foi compilada e

apresentada analiticamente.

3 Resultados
3.1 Caracteristicas do estudo

A pesquisa inicial nas bases de dados compilou um total de 1379 artigos
cientificos. Apds a triagem dos estudos, de acordo com os critérios de inclusdo e de
exclusdo, foram selecionados 78 artigos cientificos, (Figura 1).

Em relagdo as regides geograficas, segundo classificagdo da Organizagdo
Mundial da Saude (OMS, 2024), a maioria dos trabalhos foi realizada nas América
(34/78; 43,6%), Mediterraneo Leste (18/78; 23,1%), Europa (9/78; 11,5%), Africa
(7/78; 8,9%), Pacifico Oeste (8/78; 10,3%) e Asia (2/78; 2,6%). Na presente revisio
foram incluidos estudos realizados em 26 paises (Brasil, Canad4, Chile, China, Egito,
Equador, Eslovaquia, Gabao, Gana, Holanda, Honduras, Ilhas Marshall, Ira, Italia,
Coreia do Sul, México, Nigéria, Paquistdo, Peru, Russia, Sérvia, Tailandia, Taiwan,
Turquia, Venezuela e Vietna). O maior nimero foi realizado no Brasil, com 21estudos
(26,9%), seguido por Ird, com 16 (20,5%). Em relagdo aos demais paises, foi incluido

nimero menor de estudos na presente revisao (Tabela 3).
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| Identificacdo de estudos por meio de Plataformas de Busca |

% Artigos indentificados pelas databases (n= 1379)
o
: * Embase (n=124)
E * Pubmed/Medline (n= 322)
% *  Scopus (n=918)
B[+ Scilo (n=15)
&) Artigos excluidos por serem duplicatas (n= 249)
: l
Z
=
=
% Arti luid
: } 1gos excluidos
/5] =
Artigos para triagem (n= 1130) | s—jy por Titulo/Resumo (n= 914)
Artigos excluidos apos leitura
completa
(n=138)
; * Sem fator de risco (n=34)
% Artigos para leitura completa mefp| + Nio encontrado no Pubmed (n=15)
(n=216) )
E * Populagdo com comorbidade (n= 68)
=
* Dados secundarios (n=8)
* Sem sorologia (n=6)
* Linguas diferentes (n=2)
* Sem claridade de questdes (n=2)
* So fatores de risco especificos (n=2)
* Anticorpo diferente (n=1)
Z
2
5 Articles included in the Revision (n= 78)
O
&
157

158  Figura 1 — Fluxograma (flow-chart) representando a estratégia de sele¢do de estudos
159  sobre fatores de risco avaliados em estudos soroepidemiologicos para toxocariase, no

160  periodo de 2010 a 2023.
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Tabela 3 — Informacdes sobre os artigos cientificos (autor, ano, continente, regido, pais,
nimero de estudos por pais e populacdo estudada) com sorologia para toxocariase e
realizagdo de questiondrio para avaliagdo dos fatores de risco associados, incluidos na

presente revisdo apos aplicagao dos critérios de inclusdao e exclusdo e porcentagem de

estudos.
Regido/Pais (n estudos; %) Autor(es) Populagdo estudada
Américas
Brasil (21; 27,0) Santarém et al., 2023 Adultos/criangas
Cabral Monica et al., 2022 Criancas
Santarém et al., 2022 Adultos
Azevedo et al., 2021 Gestantes
Delai et al., 2021 Adultos/criangas
Araujo et al., 2020 Criangas
Araujo et al., 2018 Adultos/criangas
Santos et al., 2017 Gestantes
Mattos et al., 2016 Adultos
Marchioro et al., 2015 Criangas
Santos et al., 2015 Gestantes
Cassenote et al., 2014 Criancas
Oliart-Guzman et al., 2014 Criangas
Mendonga et al., 2013 Criangas
Negri et al., 2013 Adultos
Prestes-Carneiro et al., 2013 Adultos/crianca
Mattia et al., 2012 Criangas
Fragoso et al., 2011 Criangas
Santarém et al., 2011 Criangas
Souza et al., 2011 Adultos/criangas
Colli et al., 2010 Criancas
Canada (2; 2,5) Goyette et al., 2014 Adultos
Messier et al., 2012 Adultos/criangas
Chile (1; 1,3) Vargas et al., 2016 Adultos/criangas
Equador (1; 1,3) Oviedo-Vera et al., 2021 Adultos/criangas
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Honduras (1; 1,3) Hernéndez et al., 2020 Criangas
Meéxico (4; 5,1) Cortés et al., 2015 Criangas
Alvarado-Esquivel et al., 2014 Adultos/criangas
Alvarado-Esquivel et al., 2014 Adultos
Romero Nuifiez et al., 2013 Criangas
Peru (2; 2,6) Espinoza et al., 2010 Adultos/criangas
Roldan et al., 2010 Adultos/criangas
Venezuela (2; 2,5) Martinez et al., 2018 Criangas
Martinez et al., 2015 Criancas
Africa
Egito (2; 2,5) Mubarak et al., 2023 Criangas
Awadallah and Salem, 2015 Adultos/criangas
Gabao (1; 1,3) Lotsch et al., 2016 Adultos
Gana (1; 1,3) Kyei et al., 2015 Criangas
Nigéria (3; 3,9) Ikotun et al., 2020 Gestantes
Sowemimo et al., 2017 Criancas
Gyang et al., 2015 Criangas
Europa
Eslovaquia (2; 2,5) Feckova et al., 2020 Adultos/criangas
Antolova et al., 2015 Adultos/criangas
Holanda (1; 1,3) Mughini-Gras et al., 2016 Adultos/criangas
Italia (1; 1,3) Nicoletti et al., 2019 Adultos
Russia (2; 2,5) Nakhodkin et al., 2019 Adultos
Magnaval et al., 2011 Adultos
Servia (1; 1,3) Gabrielli et al., 2017 Adultos/criangas
Turquia (2; 2,5) Sozen et al., 2015 Adultos
Demirc et al., 2010 Adultos
Leste do Mediterraneo
Iran (16; 20.,5) Heidari et al., 2022 Criangas
Zibaei et al., 2022 Adultos/criangas
Asadi et al., 2021 Adultos
Cheraghali et al., 2021 Criangas

Arefkhah et al., 2020

Adultos/criangas
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Foroutan et al., 2020 Criangas
Fouladvand et al.,2020 Criangas
Raissi et al., 2020 Gestantes
Yousefi et al., 2020 Criangas
Aghamolaie et al., 2019 Adultos/criangas
Beiromvand et al., 2019 Adultos
Khoshsima-Shahraki et al., 2019 | Criangas
Rezaiemanesh et al., 2019 Adultos/criangas
Mahmoudvand et al., 2018 Criancas
Shokouhi ¢ Abdi, 2018 Criancas
Hosseini-Safa et al., 2015 Criangas

Paquistao (2; 2,5) Awais et al., 2023 Adultos/criangas
Said et al., 2023 Adultos/criangas

Sudeste da Asia

Tailandia (2; 2,5) Na-Ek et al., 2022 Adultos
Phasuk e Punsawad, 2020 Criancas

Pacifico Oeste

China (3; 3,9) Wang et al., 2020 Criangas
Yang et al., 2016 Adultos/criangas
Cong et al., 2015 Criangas

Coreia do Sul (2; 2,5) Lee et al., 2015 Adultos
Won et al., 2015 Adultos

IThas Marshall (1; 1,3) Fuetal., 2014 Criangas

Taiwan (1; 1,3) Fuetal., 2015 Adultos

Vietna (1; 1,3) Thu et al., 2022 Adultos/criangas

Dos 78 artigos incluidos na andlise, 32 (41,0%) foram realizados apenas com

criancas, 24 (30,8%) com adultos/criancas e 17 somente com adultos (21,8%). Foram

também incluidos cinco estudos realizados com gestantes (6,4%).
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Os fatores socioecondmicos (género, idade, nivel educacional, renda familiar,

local de moradia) avaliados nos estudos incluidos na presente revisdao estdo

apresentados na Tabela 4.

Tabela 4 - Fatores socioecondmicos avaliados em estudos soroepidemioldgicos sobre

toxocariase humana (2010- 2023).

Populagdo estudada

Variaveis Estudo | Adulta | Adulta/infantil | Infantil | Gestantes
()

Idade 73 16 24 29 4
Género 69 15 23 31 0
Nivel Educacional*
Individual 28 10 13 3 2
Dos pais 12 0 1 11 0
Do esposo 1 0 0 0 1
Renda
Familiar 7 1 1 3 2
Individual 4 2 2 0 0
Chefe da familia 1 0 0 1 0
Status socioecondmico 6 0 6 0 0
Escala de Graffar 2 0 0 2 0
Local da moradia 36 5 15 14 2
Condicoes de moradia 10 4 3 3 0
Saneamento Basico 6 0 2 4 0
Profissao
Individual 11 3 7 0 1
Dos pais 5 0 0 5 0

* Em um estudo foi incluido o nivel de escolaridade das criangas e dos pais e outro a

escolaridade da gestante e do esposo.

* Escala de Graffar: classificagdo social internacional usada como indicador de niveis

de bem-estar social.
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A idade dos participantes foi a pergunta mais frequente (73/78; 93,6%) nos
estudos analisados. Dos cinco estudos que ndo incluiram esse topico, trés foram com
criangas, um com gestantes e um com pesquisadores(adultos). Um dos estudos, além da
idade da crianca, foi incluida a idade da mae. O género foi a segunda varidvel mais
avaliada (69/78; 88,5%). Dos estudos que ndo avaliaram o género, cinco foram
realizados com gestantes, um com criangas, trés no oriente médio, realizado apenas com
a populagdo masculina, ¢ um no Brasil com pesquisadores (adultos) de uma
universidade.

O nivel de escolaridade foi questionado em 50,0% dos estudos (39/78). A
maioria deles incluia adultos e criangas. Nos estudos com criangas, trés avaliaram o
nivel de escolaridade das mesmas, enquanto em 11 a escolaridades dos pais. Um dos
estudos realizados com adultos avaliou se o individuo possuia ou nao “High School
Education” e outro se tinha ou nao “Secondary Education”.

O fator socioeconomico foi avaliado em 20/78 (25,6%) estudos, a maioria
(12/20; 60%) relacionado a renda, sendo sete relacionados a renda familiar, quatro a
renda individual e um sobre o chefe de familia. Em seis estudos (6/20; 30%) foi
questionado sobre o status economico da pessoa. Dois estudos realizados com criangas
na Venezuela utilizaram a Escala de Graffar.

O local de residéncia (rural/urbano) foi avaliado em 36/78 (46,2%) estudos.
Ainda sobre a moradia, houve questionamentos sobre as condi¢des destes locais em
10/78 (12,8%) dos artigos avaliados, a maioria envolvendo participantes adultos 4/10
(40%). Perguntas relacionadas ao saneamento basico da moradia foram observadas em
6/76 (7,9%) estudos.

A profissdo foi outra varidvel avaliada. Dos 18 estudos realizados com
individuos adultos, a profissdo foi avaliada em trés (16,7%) deles, enquanto nos 32
apenas com criangas, cinco (15,6%) questionaram a profissao dos pais. Nos 24 estudos
envolvendo adultos e criangas, 7 (29,2%) avaliaram apenas a profissdo dos adultos. Nos
cinco estudos realizados com gestantes, apenas um questiono a profissdo da mesma e a

do esposo.

3.2.2 Pets (cao/gato)
Em 89,7% (70/78) dos estudos incluidos na presente revisdo, ao menos uma
pergunta sobre a relagdo do participante com cao e/ou gato foi aplicada (Tabela 5). A

maioria dos estudos (38/70; 54,2%) avaliou independentemente as duas espécies (canina
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e felina). Outros estudos avaliaram apenas cdo (16/70; 22,9%) ou gato (2/70; 2,9%). Em

17 estudos (24,3%), a presenca de caes e gatos foi avaliada em uma unica pergunta.

Tabela 5 - Estudos soroepidemioldgicos sobre toxocariase humana que avaliaram a

presenca/contato com pets (2010- 2023).

Populacdo estudada

Variaveis Estudo | Adulta | Adulta/infantil | Infantil | Gestantes
(n)

Sobre cio e gato 38 7 10 16 5
(independentemente)
Apenas sobre cio 16 3 3 11 0
Apenas sobre gato 2 0 2 0 0
Sobre cio e gato (na 17 3 10 7 0
mesma pergunta)
Sem pergunta sobre o 8 3 0 3 0
tema

Observou-se que houve uma variagao de uma a dezesseis perguntas relacionadas
a caes e/ou gatos, entre status de satide em geral e questdes comportamentais dos
individuos com seus cdes e gatos (ex: Sleeping with pet; Kiss with dogs; Play with
dogs).

As perguntas mais frequentes foram relacionadas a presenca de pets na
residéncia (ex: Domiciled dog; Dogs; Owning a dog; Dog ownership; Possesion of
dogs; Dog owner; Raising dogs; Dog at home; Household dogs; Presence of dog; Dog
in the household; Dogs at home; Owning dogs; House dogs; Frequent contact with
dogs). Outros estudos avaliaram o contato com cao(es) por meio dos seguintes
questionamentos: (Ownership and contact with dogs; Dog contact; Contact with dog;
Touch with dogs; Contacted dogs; Dog/cat ownership; Household dogs and/or cats; Pet
in the house; contact with dogs and cats; Sleeping with pet; Dewormed >6 months ago
(pet); Contact with dogs or cats outside the home).

Apenas cinco estudos (5/70; 7,1%) avaliaram a idade dos cdes. Dois deles
especificando se os filhotes tinham menos de 6 meses, outros dois se os cdes tinham

menos que um ano, e um deles sem especificacdo da idade.
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Nos estudos que avaliaram a relagdo dos participantes somente com gatos, cada
um deles aplicou uma questdo sobre o assunto [Owned cats (past 5 years) and Cats at
home]. Nenhum estudo avalio a idade do(s) gato(s).

Dois estudos avaliaram se os participantes criavam animais de produ¢ao, como

bovinos, equinos € suinos.

3.3.3 Habitos do individuo

Onicofagia, geofagia e lavagem das maos foram as perguntas mais frequentes
sobre habitos de higiene, presentes em 25,6% (20/78), 21,7% (17/78) e 23,1% (18/78)
dos estudos, respectivamente. A maioria desses estudos foi realizada com populagdo
infantil, correspondendo a 55,0% (11/20), 64,7% (11/17) e 55,6% (10/18) para as
variaveis respectivamente.

A lavagem das maos foi abordada de diversas maneiras (Washing hand before
eating, Handwashing after contact with soil, Handwashing after contact with dog, Wash
hands after contact with dogs or cats and Handwashing after playing). Dois estudos com
criangas perguntaram ainda sobre a lavagem das maos das maes antes do preparo dos
alimentos.

Outros habitos, como chupar os dedos, colocar a mao na boca e frequéncia de

banhos foram avaliados em estudos isolados.

3.3.4 Consumo de carne, frutas/verduras e agua.

No total, 29 (29/78; 37,2%) estudos avaliaram o consumo de carne, 9 deles com
adultos, 8 com adultos/criangas, 8 com criangas e 4 com gestantes.

Observou-se uma diversidade na apresentacao das variaveis (ex: Consumption of
raw and/or undercooked meat, Eating raw meat, History of ingestion of raw cow liver,
Raw beef and Consumption of frozen meat).

Destes 29 estudos, 26 (89,7%), avaliaram o consumo de carne crua/malcozida.
Em quatro estudos, houve perguntas sobre o consumo de carne de varias espécies
animais (mamifero marinho, carne de caga, ovino, coelho, suino, cavalo). Trés estudos
questionaram especificamente se a carne consumida era de origem bovina, ¢ um deles
especificou se o consumo era de figado cru. Nenhum estudo avaliou o consumo de
carne de frango.

Em relacdo a frutas e/ou verduras, 19,2% (15/78) dos estudos incluidos na

presente revisdo avaliaram se o consumo era cru, enquanto 2,6% (2/78) dos estudos ndo
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estabeleceram se houve ou ndo cozimento das mesmas. A higienizacdo das
frutas/verduras foi questionada em 16,7% (13/78) dos artigos. Um estudo avaliou tanto
a higienizag¢do quanto consumo de frutas/vegetais crus.

Em rela¢do ao consumo de agua, 34,6% (27/78) dos estudos incluiram algum
questionamento sobre o tema, com uma ampla diversidade de perguntas, mais
frequentemente sobre a fonte (ex: Water supply, Source of the water which is used,
Source of drinking water and others), filtragem, e o tratamento da agua (ex: Treatment
of drinking water, Presence of safe drinking water and others). Alguns estudos fizeram
apenas uma pergunta (ex: Water supply), enquanto outros ampliaram o leque de
questdes sobre o tema (ex: Water distribution, Water storage, Piped water supply,

Intermittence of water supply, Drinking mineral water).

3.3.5 Ambiente

A exposi¢do ambiental foi avaliada em 42 estudos (42/78; 53,9%). A maioria
questionou se o participante tinha ou nao contato com o solo (30/42; 71,4%), com uma
ampla variedade de questdes (ex: Contact with soil, Contact with soil in the village and
Daily contact with soil). A especificagdo dos locais de contato com solo foi avaliada em
apenas um estudo realizado com criancas (18), que avaliou se as criancas tinham
contato com o solo no playground da escola e/ou na vila.

A visita a parques publicos e a presenga de jardim em casa foi avaliada em
22,0% (9/41) e em 12,1% (5/41) dos estudos, respectivamente.

Condigdes como presenga de grama e areia na regido peridomiciliar e na escola

foram questionadas em 9,7% (4/41) e 7,3% (3/41) dos estudos, respectivamente.

3.3.6 Outras variaveis

Algumas varidveis foram questionadas em menor frequéncia. A etnia dos
individuos foi analisada em cinco estudos (6,6%), quatro deles realizados com adultos e
um com criangas. A etnia da mae foi questionada em um estudo realizado com adultos e
criangas.

O conhecimento sobre a toxocariase foi questionado em trés artigos (um com
criangas, um com gestantes € um com adultos e criangas). Ainda um destes trabalhos
avaliou a percepgdo sobre a transmissdo da doenga para os humanos (19). Um estudo na
Nigéria, com criangas, avaliou se elas tinham consciéncia de que cdes tém parasitas

(20).
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4 Discussao

A avali¢do de fatores de risco em estudos epidemiologicos pode fornecer
subsidios para elaboracdo de medidas preventivas para redu¢do das chances de infeccao
por patdogenos. Na presente revisdo, a analise dos fatores de risco para toxocariase foi
realizada a partir das tabelas/resultados apresentadas nos 78 artigos selecionados, com
observagdo de ampla variacdo quanto ao numero e apresentacdo das variaveis
analisadas.

A idade dos participantes foi a variavel mais frequente, com aproximadamente
um terco dos estudos avaliando tanto a populagdo infantil quanto a adulta. De acordo
com meta-andlises, ser jovem ¢ considerado como fator de risco para toxocariase
considerando a populacao global (1), enquanto na Europa, a populacdo com mais de 50
anos apresenta maior risco (16). Outra metanalise com criangas nao observou influéncia
da idade na soropositividade (21). Na maioria dos estudos analisados na presente
revisdo, o critério para estratificacdo das idades ndo ¢ claro, o que pode influenciar na
interpretacdo dos resultados e representar um fator de viés. Como os fatores de risco
podem ser diferentes entre criangas e adultos, andlise de fatores de risco em estudos que
avaliem populacdes adultas e infantil conjuntamente devem ser realizadas de forma
distintas.

Um dos exemplos de fatores de risco relacionados a mais frequente exposi¢ao de
jovens ¢ o contato com cao/gato, como observado em uma meta-analise (17). Na
presente revisdo, observou-se de uma a 16 perguntas sobre o topico, com base nas
tabelas dos resultados sobre fatores de risco. Em geral, as perguntas sobre contato com
cdo e/ou gato foram gerais, mas ndo especificaram de que maneira ocorre o contato. A
idade dos caes, a desverminacao e o conhecimento sobre a doenga foram perguntas com
baixa frequéncia. Dessa forma, a elaboracdo de perguntas relacionadas a pets deve ser
cuidadosamente revista.

De acordo com uma meta-analise, morar em regides rurais ¢ um fator de risco
para toxocariase (1), porém em um estudo meta-analitico com criangas nao foi
observada diferenca entre viver no meio rural ou urbano em relagdo aos riscos para
toxocariase (21). Na presente revisao, menos da metade dos estudos avaliaram se morar
no meio rural ou urbano representava um fator de risco para toxocariase. Nos estudos
incluidos na revisdo, houve diferenca significativa na propor¢do de pessoas
soropositivas para toxocariase. A avaliagdo da varidvel também divergiu entre os

estudos (Ex: Domicile; Location; Residence type). Outras varidveis com relacdo a
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moradia como condi¢des estruturais do ambiente e questdes sobre saneamento basico
foram avaliadas em alguns estudos, porém com baixa frequéncia, o que deve ser
considerado em futuras investiga¢des epidemioldgicas.

O contato como solo tem sido considerado outro fator de risco para a
toxocariase, especialmente em criangas (1). Na presente revisao, esta variavel esteve
presente em 71,4% (30/42) dos estudos que avaliaram algum tipo de exposicdo
ambiental. A variabilidade de perguntas para este fator foi baixa, abordando se houve ou
ndo contato com o solo. Questdes como frequéncia de exposicdo e local de exposicao
sdao muito relevantes para avaliar de fato o risco desta variavel. Por exemplo, na Europa,
a exposicdo profissional aumenta as chances de infec¢do por Toxocara spp. (16).
Habitos como geofagia onicofagia e lavagem das maos, apareceram em pouco mais de
20% dos artigos, principalmente nos que foram realizados com popula¢do infantil. Nao
foram encontrados em meta-analises estes habitos como possiveis fatores de risco, mas
a frequéncia com que foram feitos questionamentos sobre o tema pode estar ligada a
este fato. Questdes sobre lavagem das maos apareceram de varias maneiras diferentes.
Entretanto, alguns estudos apontam geofagia (24) e onicofagia (25) como fatores de
risco para toxocariase.

Uma varidvel mais frequente nos estudos incluidos na presente revisdo foi
referente ao género. O género masculino tem sido associado ao maior risco para
toxocariase (1), incluindo criancas (21), como observado nas duas meta-analises citadas.
No presente estudo, apenas quatro estudos nao abordaram informagdes sobre o género, €
nao houve variagdo na forma de perguntas nos questionarios.

Em relagdo a escolaridade, a variavel foi avaliada em 50% dos estudos incluidos
na presente revisao. O maior nivel de escolaridade tem sido observado como fator de
protecao, provavelmente ao maior conhecimento e habitos de higiene, como observado
em moradores em situagdo de rua, em Sao Paulo (22). Na presente revisdo, observou-se
que ampla variagdo na representacdo das respostas, que variaram em sua nomenclatura
das faixas de escolaridade, ou anos de escolaridade. Considerando-se que ha uma
variacao no sistema educacional e faixas de escolaridade entre paises, provavelmente a
apresentacao de resultados por anos de estudo resulte em melhor comparacao entre os
varios inquéritos soroepidemiologicos como observado em estudo prévio (23).

Em uma metanadlise, foi verificado um aumento significativo da soropositividade
em individuos com baixos indices de renda mensal (1). Na presente revisao, foi

observado que aproximadamente um quarto dos estudos apresentaram alguma
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referéncia a renda, entre elas a renda do individuo, da familia, do chefe da familia e
status socioecondmicos. Dois estudos conduzidos por um mesmo grupo de
pesquisadores ainda avaliaram o status socioecondmico dos participantes fazendo uso
da escala de Graffar (indicador internacional de niveis de bem-estar de um grupo
social). Estas diferentes formas de apresentar/avaliar um mesmo item podem gerar
confundimento e/ou a exclusdo em estudos meta-analiticos.

Grupos ocupacionais expostos a animais infectados e ao solo contaminado
apresentam maior risco de infeccdo por Toxocara spp., de acordo com uma metanalise
realizada na Europa (16). Na presente revisdo, a profissdo foi avaliada em 16 (20,5%)
estudos, a maioria realizada com adultos e criangas. Nos estudos envolvendo somente
criangas, 15,6% (5/32) perguntaram sobre a profissdo dos pais. Essa ¢ uma outra
variavel que reforca que a andlise de fatores de risco em estudos que avaliem
populagdes adultas e infantil conjuntamente devem ser realizadas de forma distintas.

O consumo de carne crua tem sido observado como fator de risco para
toxocariase (1). Na presente revisdo, o consumo de carne foi avaliado em 29 (37,2%)
estudos, com uma diversidade de perguntas, que tiveram como principal alvo o
consumo de carne crua e ou malcozida, mas a espécie animal da carne consumida nao
foi especificada na maioria dos questiondrios. A associa¢do entre toxocariase € o
consumo de carne de hospedeiros paraténicos, como bovino (26) e frango (27), tem sido
apresentada em relatos de caso. Dessa forma, os inquéritos poderiam incluir se o
individuo consome carne crua malcozida e quais os tipos de carne mais consumidas.
Uma pergunta a ser levada em consideracdo em um possivel questionério padrdo ¢ o
tipo de dieta do individuo, ja que o vegetarianismo e o veganismo tém se tornado cada
vez mais comuns.

Quanto ao consumo ¢ higienizacao de frutas e verduras, observado em 34,6%
(27/78) dos estudos, houve ampla variedade na avaliacdo, especialmente sobre a
higienizacdo. Por exemplo, um estudo abordou em uma unica pergunta sobre o consumo
de frutas/vegetais, o que pode levar ao confundimento na interpretacao dos dados.

O consumo de agua nao tratada tem sido observado como fator de risco para
toxocariase (1), e foi avaliado em aproximadamente um terco dos estudos na presente
revisdo, particularmente sobre a fonte da agua. Dessa forma, tanto o consumo de agua
quanto de frutas e verduras devem ser considerados na possibilidade de elaboragdo de
questionarios-padrao para futuros estudos epidemiologicos, especialmente em areas de

vulnerabilidade social com populacdes que enfrentam problemas sanitarios.
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A principal limitagdo da presente revisdo foi a sua fundamentacdo em tabelas
com resultados sobre os fatores de risco, em virtude do baixo nimero de estudos que
apresentaram o questionario aplicado aos individuos. A ampla variagdo na apresentagao
de resultados e inclusdo das variaveis nos estudos limitam a analise de resultados. Uma
das possibilidades ¢ a discussao do tema em reunides cientificas em congressos, foruns
ou entidades, como o CDC ou a ESCAAP (The European Scientific Counsel
Companion Animal Parasites), para padronizacdo de questionarios. Um dos possiveis
métodos ¢ a aplicagdo de entrevista com especialistas em toxocariase a partir de analise

1éxica.

5 Conclusao

Importantes fatores de risco associados a toxocariase nao tém sido avaliados em
inquéritos soroepidemiolédgicos, em virtude da falta de padronizagdao dos questionarios.
Dessa forma, experts na area poderiam ajudar na elaboracdo de um formuldrio base
padrdo para aplicagdo em futuros estudos sobre fatores de risco e meta-analise

associados a essa zoonose.
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procedures can be repeated. For experiments reporting results on animal or human
subject research, an ethics approval statement should be included in this section (for
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Results This section may be divided by subheadings. Footnotes should not be used and
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Discussion This section may be divided by subheadings. Discussions should cover the
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When you submit your manuscript, you will be required to summarize in 200 words
your manuscript's scope and its relevance to the journal and/or specialty section you're
submitting to. The aim is to convey to editors and reviewers how the contents of your
manuscript fit within the selected journal's scope. This statement will not be published
with your article if it is accepted for publication. The information will be used during
the initial validation and review processes to assess whether the manuscript is a suitable
fit for the chosen journal and specialty. We encourage you to consider carefully where
to submit your manuscript, as submissions to an unsuitable journal or specialty will
result in delays and increase the likelihood of manuscript rejection. If you are
submitting to a Research Topic, please also clarify how your submission is suited to the
specific topic.

Figure and table guidelines

CC-BY license

All figures, tables, and images will be published under a Creative Commons CC-BY
license, and permission must be obtained for use of copyrighted material from other
sources (including re-published/adapted/modified/partial figures and images from the
internet). It is the responsibility of the authors to acquire the licenses, follow any
citation instructions requested by third-party rights holders, and cover any
supplementary charges.
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For additional information, please see the 'Image manipulation’ section of our polices
and publication ethics.

Figure requirements and style guidelines

Frontiers requires figures to be submitted individually, in the same order as they are
referred to in the manuscript; the figures will then be automatically embedded at the end
of the submitted manuscript. Kindly ensure that each figure is mentioned in the text and
in numerical order.

For figures with more than one panel, panels should be clearly indicated using labels
(A), (B), (C), (D), etc. However, do not embed the part labels over any part of the
image, these labels will be replaced during typesetting according to Frontiers' journal
style. For graphs, there must be a self-explanatory label (including units) along each
axis.

For LaTeX files, figures should be included in the provided PDF. In case of acceptance,
our production office might require high-resolution files of the figures included in the
manuscript in EPS, JPEG or TIF/TIFF format.

To upload more than one figure at a time, save the figures (labeled in order of
appearance in the manuscript) in a zip file and upload them as 'Supplementary Material
Presentation.'

Please note that figures not in accordance with the guidelines will cause substantial
delay during the production process.

Captions

Captions should be preceded by the appropriate label, for example 'Figure 1." Figure
captions should be placed at the end of the manuscript. Figure panels are referred to by
bold capital letters in brackets: (A), (B), (C), (D), etc.

Image size and resolution requirements

Figures should be prepared with the PDF layout in mind. Individual figures should not
be longer than one page and with a width that corresponds to 1 column (85 mm) or 2
columns (180 mm).

All images must have a resolution of 300 dpi at final size. Check the resolution of your
figure by enlarging it to 150%. If the image appears blurry, jagged, or has a stair-
stepped effect, the resolution is too low.

The text should be legible and of high quality. The smallest visible text should be no
less than eight points in height when viewed at actual size.

Solid lines should not be broken up. Any lines in the graphic should be no smaller than
two points wide.
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Please note that saving a figure directly as an image file (JPEG, TIF) can greatly affect
the resolution of your image. To avoid this, one option is to export the file as PDF, then
convert into TIFF or EPS using a graphics software.

Format and color image mode
The following formats are accepted: TIF/TIFF (.tif/.tiff), JPEG (.jpg), and EPS (.eps)
(upon acceptance). Images must be submitted in the color mode RGB.

Chemical structures

Chemical structures should be prepared using ChemDraw or a similar program. If
working with ChemDraw please use our ChemDraw template. If working with another
program please follow the guidelines below.

o Drawing settings: chain angle, 120° bond spacing, 18% width; fixed length,
14.4 pt; bold width, 2.0 pt; line width, 0.6 pt; margin width, 1.6 pt; hash
spacing, 2.5 pt. Scale 100% Atom Label settings: font, Arial; size, 8 pt

e Assign all chemical compounds a bold, Arabic numeral in the order in which
the compounds are presented in the manuscript text.

Table requirements and style guidelines

Tables should be inserted at the end of the manuscript in an editable format. If you use a
word processor, build your table in Word. If you use a LaTeX processor, build your
table in LaTeX. An empty line should be left before and after the table.

Table captions must be placed immediately before the table. Captions should be
preceded by the appropriate label, for example "Table 1.' Please use only a single
paragraph for the caption.

Kindly ensure that each table is mentioned in the text and in numerical order.

Please note that large tables covering several pages cannot be included in the final PDF
for formatting reasons. These tables will be published as supplementary material.

Tables which are not according to the above guidelines will cause substantial delay
during the production process.

Accessibility

Frontiers encourages authors to make the figures and visual elements of their articles
accessible for the visually impaired. An effective use of color can help people with low
visual acuity, or color blindness, understand all the content of an article.

These guidelines are easy to implement and are in accordance with the W3C Web
Content Accessibility Guidelines (WCAG 2.1), the standard for web accessibility best
practices.
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Ensure sufficient contrast between text and its background People who have low
visual acuity or color blindness could find it difficult to read text with low contrast
background color. Try using colors that provide maximum contrast.

WC3 recommends the following contrast ratio levels:

o Level AA, contrast ratio of at least 4.5:1
o Level AAA, contrast ratio of at least 7:1
You can verify the contrast ratio of your palette with these online ratio checkers:

e WebAIM

o Color Safe
Avoid using red or green indicators More than 99% of color-blind people have a red-
green color vision deficiency.

Avoid using only color to communicate information Elements with complex
information like charts and graphs can be hard to read when only color is used to
distinguish the data. Try to use other visual aspects to communicate information, such
as shape, labels, and size. Incorporating patterns into the shape fills also make
differences clearer; for an example please see below:

Supplementary material

Data that are not of primary importance to the text, or which cannot be included in the
article because they are too large or the current format does not permit it (such as
videos, raw data traces, PowerPoint presentations, etc.), can be uploaded as
supplementary material during the submission procedure and will be displayed along
with the published article. All supplementary files are deposited to Figshare for
permanent storage and receive a DOI.

Supplementary material is not typeset, so please ensure that all information is clearly
presented without tracked changes/highlighted text/line numbers, and the appropriate
caption is included in the file. To avoid discrepancies between the published article and
the supplementary material, please do not add the title, author list, affiliations or
correspondence in the supplementary files.

The supplementary material can be uploaded as:

o data sheet (Word, Excel, CSV, CDX, FASTA, PDF or Zip files)

o presentation (PowerPoint, PDF or Zip files)

o image (CDX, EPS, JPEG, PDF, PNG or TIF/TIFF),

o table (Word, Excel, CSV or PDF)

e audio (MP3, WAV or WMA)

e video (AVI, DIVX, FLV, MOV, MP4, MPEG, MPG or WMV).
Technical requirements for supplementary images:

e 300 DPIs

e RGB color mode.
For supplementary material templates (LaTeX and Word), see our supplementary
material templates.
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Frontiers' journals use one of two reference styles, either Harvard (author-date) or
Vancouver (numbered). Please check our help center to find the correct style for the
journal to which you are submitting.

All citations in the text, figures or tables must be in the reference list and
vice-versa

The names of the first six authors followed by et al. and the DOI (when
available) should be provided

Given names of authors should be abbreviated to initials (e.g., Smith, J.,
Lewis, C.S., etc.)

The reference list should only include articles that are published or accepted
Unpublished data, submitted manuscripts, or personal communications
should be cited within the text only, for article types that allow such
inclusions

For accepted but unpublished works use 'in press' instead of page numbers
Data sets that have been deposited to an online repository should be included
in the reference list. Include the version and unique identifier when available
Personal communications should be documented by a letter of permission
Website URLSs should be included as footnotes

Any inclusion of verbatim text must be contained in quotation marks and
clearly reference the original source

Preprints can be cited as long as a DOI or archive URL is available, and the
citation clearly mentions that the contribution is a preprint. If a peer-
reviewed journal publication for the same preprint exists, the official journal
publication is the preferred source. See the preprints section for each
reference style below for more information.

Harvard reference style (author-date)

Many Frontiers journals use the Harvard referencing system; to find the correct
reference style and resources for the journal you are submitting to, please visit our help
center. Reference examples are found below, for more examples of citing other
documents and general questions regarding the Harvard reference style, please refer to
the Chicago Manual of Style.

In-text citations

For works by a single author, include the surname, followed by the year
For works by two authors, include both surnames, followed by the year
For works by more than two authors, include only the surname of the first
author followed by et al., followed by the year

For humanities and social sciences articles, include the page numbers.
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