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RESUMO

Fendas orais (FO) s@o anomalias congénitas complexas e prevalentes. Em 3% a 63% dos casos
ocorrem outras anomalias que podem modificar o status de fenda oral ndo-sindrémica (FONS)
para fenda oral sindromica. O diagndstico estabelecido em avaliagdo genética permite o
planejamento do tratamento ajustado as necessidades do paciente e o aconselhamento genético.
O tratamento ¢ longitudinal, multidisciplinar e perpassa todos os niveis de atengdo a satde. A
realizagdo da cirurgia primaria na época adequada ¢ fundamental para o sucesso da reabilitagdo.
No Brasil, o tratamento especializado de FO ¢ oferecido por uma rede de 30 hospitais
habilitados pelo Ministério da Saiude na area de anomalias craniofaciais (HACF). No entanto,
a distribuicdo geografica e populacional desses hospitais ndo ¢ consistente com a extensao do
pais, razdo pela qual existem hospitais ndo-habilitados (HNACF) que também oferecem
tratamento. O objetivo geral foi analisar o acesso a avaliagdo genética e a cirurgia primaria de
FONS em HACF e HNACF. Trata-se de um estudo quantitativo, retrospectivo, observacional,
multicéntrico, com amostra de participantes com FONS atendidos em dois HACF e dois
HNACEF participantes do Projeto Cranio-face Brasil, sendo dois servigos localizados no
Nordeste (Ceara e Alagoas) e dois na regido Sul (Parana e Rio Grande do Sul). Os dados foram
coletados durante consulta ambulatorial através da ferramenta CranFlow que alimenta a Base
Brasileira de Anomalias Craniofaciais (BBAC). Avaliacdo genética e queiloplastia apos 12
meses de vida e palatoplastia ap6s 18 meses foram classificadas como atrasadas. Inicialmente
foi realizada andlise descritiva, seguida da estimativa de associagdes entre os desfechos (atraso
na avaliacdo genética, atraso na queiloplastia e atraso na palatoplastia) e as varidveis
independentes (caracteristicas do hospital, socioecondmicas e clinicas) por meio de razao de
prevaléncia (RP) e Qui-quadrado de independéncia (y2). Adotou-se intervalo de confianca de
95%. Oitocentos e quarenta participantes com FONS diagnosticados por médicos geneticistas
foram registrados na BBAC entre 2008 e 2019. A propor¢do de participantes oriundos dos
HACF e HNACEF foi 2:1, sendo a maioria atendida em hospitais da regido nordeste. A idade de
entrada na BBAC variou de 1 dia de vida a 61 anos, com predominio de criancas de até 12
meses, domiciliadas fora da cidade-sede do hospital, oriundas de familias de baixa renda (< 3
salarios minimos) e com genitores de baixa escolaridade (até ensino fundamental). Fenda labial
e palatal (FLP) ocorreu em 54,1%, fenda labial (FL) em 25,4% e fenda palatal (FP) em 20,5%
dos casos. FLP predominou no sexo biolégico masculino e FP no feminino, fendas unilaterais
sobre bilaterais e esquerdas sobre direitas (p<0,001). A avaliacdo genética atrasada ocorreu em
46,9% dos participantes. A avaliagdo do acesso ao tratamento cirurgico foi possivel em 509
(60,6%) casos. Entre estes, 261 (51,3%) tiveram cirurgia atrasada. Participantes com FP e FLP
tiveram um aumento significativo na prevaléncia de atraso na cirurgia comparado aos
participantes com FL. Para 431 participantes eram necessarias 666 cirurgias primarias. Deste
montante, 418 foram atrasadas, 219 das quais eram palatoplastias. Houve um aumento
estatisticamente significativo na prevaléncia de atraso no reparo do palato comparado ao atraso
no reparo do labio. A analise das barreiras de acesso a avaliagdo genética e a cirurgia primaria
mostra maior prevaléncia de atraso para participantes acompanhados em HNACF, com
genitores de baixa escolaridade e com domicilio fora das capitais onde estdo localizados os
hospitais. Ter atendimento em hospitais da regido nordeste e pertencer a familias de baixa renda
também foram fatores adicionais associados ao atraso cirirgico. As caracteristicas genético-
clinicas da amostra corroboram a literatura sobre a epidemiologia das FONS ao redor do
mundo. Em linhas gerais, metade dos participantes incluidos neste estudo apresentaram atraso
na avaliagdo genética e/ou na reabilitagdo cirurgica. Foram verificadas diferencas no acesso de
pessoas com FONS a avaliacdo genética e a cirurgia, com maior desvantagem para as atendidas
em HNACEF e que necessitam palatoplastia. Os pacientes com FONS enfrentam muitas barreiras



para acessar a avaliagdo genética e a cirurgia no Sistema Unico de Satde. Os resultados
destacam e reforgam a necessidade de estabelecer uma politica de satide transversal, estruturada
como linha de cuidado, tendo os HACF como uma rede de referéncia capaz de responder as
necessidades de satde ndo atendidas desta populacao.

Palavras-chave: Fenda orofacial, genética, queiloplastia, palatoplastia.



ABSTRACT

Oral clefts (OC) are complex and prevalent congenital anomalies. Associated dysmorphisms
varies from 3% to 63% and may change the status from non-syndromic OC (NSOC) to
syndromic OC. The diagnosis established through genetic assessment allows oriented treatment
and genetic counseling. Treatment is longitudinal and multidisciplinary through the health
system levels. Timely primary surgery (cheiloplasty and palatoplasty) is essential for successful
rehabilitation. A network of 30 craniofacial hospitals accredited by the Ministry of Health
(CFAH) provides specialized treatment in Brazil. However, throughout the country, non-CFAH
also operate because of shortfall. This study aimed to investigate the access of persons with
NSOC to genetic assessment and surgery through CFAH and non-CFAH. It was a quantitative,
retrospective, observational, multicenter study with participants with NSOC, followed-up from
2008 until 2019 in two CFAH and two non-CFAH members of Brazil's Craniofacial Project.
Data collection occurred during outpatient visits using the CranFlow platform that feeds the
Brazilian Database on Craniofacial Anomalies (BDCA). Genetic assessment and cheiloplasty
performed after 12 months-old and palatoplasty after 18 months-old were classified as delayed.
Statistics comprised descriptive analysis, prevalence ratio (PR), and Chi-square of
independence test (¥2) to assess associations between the outcomes (delay in genetic
assessment, delay in cheiloplasty and delay in palatoplasty) and the independent variables
(hospital, socioeconomic and clinical characteristics). A 95% confidence interval was adopted.
Information on 840 participants with NOC fed the BDCA after genetic assessment. The
proportion of participants from CFAH and non-CFAH was 2:1, with the majority attending
hospitals in the Northeast of Brazil. The age at admission to the BDCA ranged from 1 day-old
to 61 years old, children up to 12 months old predominance. Most lived outside the city where
the hospital is located, had low-income families and parents with low education. Cleft lip and
palate (CLP) occurred in 54.1%, cleft lip (CL) in 25.4%, and cleft palate (CP) in 20.5% of cases.
CLP predominated in males and CP in female; unilateral over bilateral clefts, and left-sided
over right-sided clefts (p<0.00). 46.9% of the sample experienced delay to access first genetic
assessment. For 509 (60.6%) cases, it was possible to assess the access to surgical treatment,
261 (51.3%) of whom had surgical delay. Participants with CP and CLP had a significant
increase in the prevalence of delayed surgery compared to participants with CL. For 431
participants, 666 primary surgeries were required. Among them, 418 surgeries were overdue,
219 of which were palatoplasties. There was a statistically significant increase in the prevalence
of participants who needed palatoplasty compared to those who needed cheiloplasty. The
analysis of the barriers to access to genetic assessment and primary surgery shows a higher
prevalence of delay for participants followed up in non-CFAH, with parents with low levels of
education and living outside the hospital's location. Be followed-up in hospitals located in the
Northeast region and have short income family were further associated factors to surgical delay.
Clinical-genetics characteristics of the sample corroborate the literature on the epidemiology of
NSOC around the World. Overall, half of the participants included in this study had genetic
assessment and/or surgical rehabilitation delayed. Differences were found in the access of
patients with NSOC to genetic assessment and surgery, with a greater disadvantage for those
followed at non-CFAH and needing palatoplasty. Patients with NSOC experienced many
barriers to access genetic assessment and surgery through the Brazilian Unified Health System.
These results highlight and strengthen the need to establish a transversal health policy, having
the CFAH as a reference network able to address the unmet health needs of this population.

Keywords: Orofacial cleft, genetics, cheiloplasty, palatoplasty.
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1. INTRODUCAO

As fendas orais (FO) sdo defeitos congénitos comuns que representam 25% das
anomalias craniofaciais. Dentre elas, a fenda oral tipica ou paramediana possui prevaléncia
mundial de 1 a cada 700 recém-nascidos (KADIR et al., 2017; MOSSEY et al., 2009).

A etiologia das FO ¢ heterogénea sendo encontradas causas ndo-genéticas (exposicao
fetal a teratdgenos) e genéticas. Estas ultimas correspondem a maioria dos casos (DIXON et
al.,2011; LESLIE; MARAZITA, 2013).

Essas anomalias sdo classificadas em trés tipos principais: fenda labial (FL), fenda labial
e palatal (FLP) e fenda palatal (FP) que podem ocorrer isoladamente no caso de fendas orais
ndo-sindromicas (FONS) ou associada a outras anomalias, fendas orais sindromicas (FOS). A
distin¢ao entre elas nem sempre ¢ facil visto que requer experiéncia em dismorfologia. Assim,
o diagnostico de FO estabelecido por meio da avaliagdo genética, permite ndo s6 o
planejamento do tratamento ajustado as necessidades do paciente e sua familia, mas também o
aconselhamento genético (DIXON et al., 2011; MANGOLD; LUDWIG; NOTHEN, 2011).

Uma alteracdo morfologica como a FO pode gerar impacto de saude e implicagdes
psicossociais de grande dimensdo como, por exemplo, dificuldade de alimentacdo e nutrigdo,
deficiéncia de crescimento, distirbios da voz e da fala, infec¢des de vias aéreas superiores,
desorganizacdo da arquitetura facial, problemas de inclusdo social e de autoestima (DIXON et
al.,2011; NACKASHI; DEDLOW; DIXON-WOOD, 2002).

A realizagdo da cirurgia primdria (queiloplastia e/ou palatoplastia) na época adequada
tem como objetivo restaurar fungdo e caracteristicas anatdmicas. O procedimento cirurgico €
fundamental para o sucesso da reabilitagdo, que inclui 0 acompanhamento multidisciplinar, com
intuito de proporcionar o cuidado integral ao paciente, desde o nascimento até a vida adulta,
tendo em vista os diversos aspectos biopsicossociais envolvidos (CLEFT PALATE-
CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2009).

O acesso tardio a cirurgia primaria acarreta desfechos negativos. Segundo Mossey e
colaboradores (2009), nos paises de baixa renda, o atraso cirtrgico aumenta o indice de
morbidade, os riscos de infec¢do, desnutricdo e taxas de mortalidade. Fenda palatal nao
reparada ocasiona desfechos negativos na fonacdo, audigdo, autoestima e desenvolvimento
psicossocial que frequentemente resultam em baixa frequéncia escolar e altas taxas de emprego

e rejei¢do social (FELDMAN, 2005; STRAUSS; CASSELL, 2009).
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A FO causa grande impacto no aparelho estomatognatico, foco da atuagao do cirurgido-
dentista. Desde a graduagdo, esta autora vivenciou o atendimento aos pacientes com FO e a
dificuldade de realizar o tratamento multidisciplinar necessario no Sistema Unico de Saude
(SUS). Alguns eram pacientes em idade avangada que ndo tiveram acesso a cirurgia primaria e
ao acompanhamento com médico geneticista, fonoaudidlogo, cirurgido-dentista, nutricionista,
entre outros especialistas.

Este cenario reflete a auséncia de uma politica de saude para FO, o que gera atraso no
inicio do tratamento, fragmentacdo do cuidado e descontinuidade do acompanhamento a longo
prazo desses pacientes (MONLLEO et al., 2013, 2017). Assim surgiu o interesse desta autora
na area de FO.

H4 20 anos teve inicio o Projeto Cranio-face Brasil (PCFB), uma iniciativa
multicéntrica, multiprofissional e voluntaria com o objetivo de reunir evidéncias cientificas na
area de genética para subsidiar politicas publicas no SUS para pessoas com anomalias
craniofaciais (GIL-DA-SILVA-LOPES et al., 2020).

O primeiro mapeamento de servigos dedicados ao acompanhamento de pacientes com
FO no Brasil foi realizado em 2003 pelo PCFB. O estudo verificou a coexisténcia de hospitais
habilitados pelo Ministério da Saude para tratamento de anomalias craniofaciais (HACF) e de
outras institui¢des, uni ou multidisciplinares, ndo habilitadas (HNACF), que também ofereciam
cuidados de satde para pacientes com FO no SUS (MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES,
2006a; MONLLEO; MOSSEY; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2009a).

Em 2008, o PCFB deu inicio a coleta sistematizada de dados sobre FO no territorio
nacional por meio da Base Brasileira de Fendas Orofaciais, posteriormente renomeada para
Base Brasileira de Anomalias Craniofaciais (BBAC) (GIL-DA-SILVA-LOPES et al., 2020).
Até julho de 2023, dentre os 2506 pacientes registrados na BBAC, 1942 possuiam diagndstico
de FO (FONS e FOS).

Para melhorar a qualidade da coleta e da anélise de dados, foi desenvolvido o aplicativo
CranFlow - Craniofacial Anomalies: Registration, Flow, and Management, em uma parceria
entre o Servico de Genética Clinica (SGC) do Hospital Universitario Professor Alberto Antunes
(HUPAA) - Universidade Federal de Alagoas (UFAL) e o Departamento de Genética Médica
da Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP).

A CranFlow ¢ uma plataforma de facil acesso que permite a alimentagdo continua da
BBAC com dados sociodemograficos e clinicos, presenca de fatores de risco, resultados de

exames complementares, tratamento cirargico e evolu¢ao clinica de cada paciente, de maneira
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uniforme. Cada colaborador preenche os dados do participante da pesquisa em seu local de
atendimento, mediante consentimento informado do participante ou seu representante legal
(VOLPE-AQUINO et al., 2018).

A BBAC permitiu o delineamento multicéntrico desta pesquisa que teve por objetivo
analisar o acesso a avaliagdo genética e a cirurgia primaria de FONS em HACF e HNACF

participantes do PCFB.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Analisar o acesso a avaliagdo genética e a cirurgia primdria de participantes com fendas
orais ndo-sindromicas em hospitais habilitados em anomalias craniofaciais e hospitais nao

habilitados em anomalias craniofaciais integrantes do Projeto Cranio-Face Brasil.

2.2 Objetivos especificos
a) Descrever o perfil sociodemografico e clinico dos participantes;
b) Averiguar a ocorréncia e os fatores associados ao atraso na realizagdo da avaliagdo
genética e da cirurgia primaria;
c) Analisar comparativamente as barreiras de acesso a genética e a cirurgia primaria em
participantes atendidos nos hospitais habilitados em anomalias craniofaciais e hospitais

ndo habilitados em anomalias craniofaciais.
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3. REVISAO DA LITERATURA

3.1. Epidemiologia, etiologia e classificacdo clinica das fendas orais

As fendas orais (FO) sdo defeitos congénitos comuns que representam 25% das
anomalias craniofaciais. Dentre elas, a fenda oral tipica ou paramediana possui prevaléncia ao
nascer' de 1 a cada 700 recém-nascidos, esta taxa varia de acordo com a etnia, regido geografica
e condi¢do socioecondmica. No Brasil, a prevaléncia global de nascimento de criangas com
fenda oral ¢ de 2,19 a cada 1.000, ficando em segundo lugar na América Latina, atrds apenas
da Bolivia onde a prevaléncia ¢ 2,68 (KADIR et al., 2017; MOSSEY et al., 2009). De acordo
com a Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente do Ministério da Saude, as FO sdo a 3?
anomalia congénita mais prevalente na populacdo brasileira (BRASIL, 2023).

A etiologia das FO ¢ heterogénea e abrange exposicao fetal a teratdgenos (causas nao-
genéticas) e alteragdes genéticas (anormalidades cromossdmicas e génicas) que correspondem
a maioria dos casos. Entre as alteragdes génicas, encontram-se aquelas decorrentes de variagdes
em gene unico (monogénicas) e as poligénicas, também conhecidas como complexas ou
multifatoriais. A etiologia multifatorial resulta da interacdo gene-gene e gene-ambiente, e
responde por até 70% dos casos de FO. Atualmente sdo conhecidos mais de 37 /oci/genes
correlacionados com maior risco para FO (DIXON et al., 2011; LESLIE; MARAZITA, 2013;
SALEEM et al., 2019).

Essas anomalias sao classificadas em trés tipos principais: fenda labial (FL), fenda labial
e palatal (FLP) e apenas fenda palatal (FP). Do ponto de vista clinico, verifica-se uma
frequéncia altamente variavel (3% a 63%) de anomalias minor e major associadas as FO. A
depender do nlimero e tipo especifico da anomalia associada, a FO pode ser classificada como
ndo-sindromica (FONS) ou sindromica (FOS) (SHPRINTZEN et al., 1985; WYSZYNSKI;
SARKOZI; CZEIZEL, 2006).

3.2. Avaliacdo genética em casos de fendas orais
Nem sempre a distingdo entre FO sindrémica e ndo-sindrémica ¢ facil, pois requer
observacdo longitudinal e experiéncia em dismorfologia. A sindrome de Van der Woude 1

(OMIM #119300) ¢ um exemplo eloquente. Nesta, a suspeita clinica no recém-nascido advém

1 Para as anomalias congénitas é mais apropriado utilizar o termo prevaléncia ao nascer pois refere-se ao nimero

de casos diagnosticados (sobreviventes) numa populagdo de nascimentos uma vez que grande parte dos embrides
e fetos afetados sdo seletivamente perdidos como abortos espontidneos (DOLK, 2004).
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da verificacdo de pequenos orificios, depressdes ou elevagdes paramedianos na face mucosa do
labio inferior. Na infancia e vida adulta, ocorrem outras manifestagdes entre as quais a
hipodontia. Esta sindrome decorre principalmente de alteragdes no gene IRF6 que tem sido
associado a maior prevaléncia de caries e complicagdes da ferida cirurgica (JONES et al., 2010;
RHEA et al., 2020).

Outro aspecto relevante ¢ a modificagdo do fendtipo ao longo do desenvolvimento
infantil. Alguns sinais dismorficos apenas se tornam evidentes com o desenvolvimento da
crianca. Do mesmo modo, o acompanhamento do crescimento e desenvolvimento podem
revelar déficits que levam a modificacdo do diagnostico de FONS para FOS (LEPPIG et al.,
1987; LUSTOSA-MENDES et al., 2021; MONLLEO et al., 2015; ROZENDAAL et al., 2012).

Por essas razdes, a avaliagdo com médico geneticista ¢ fundamental para o diagnostico
correto. Esta recomendacdo estd presente tanto nas diretrizes adotadas na América do Norte
quanto na Europa ocidental (CLEFT PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018;
SHAW et al., 2019). A distingdo entre FONS e FOS define o plano terapéutico individual e o
aconselhamento genético. A auséncia dessa avaliacdo ou sua realizacdo tardia pode ter
implicagdes no sucesso do tratamento clinico e cirirgico e, consequentemente, no progndstico

(MONLLEO et al., 2015).

3.3. Implicagdes das fendas orais sobre a saude e diretrizes de tratamento

Uma alteragdo morfologica como a FO gera impactos na satde e traz implicagdes
psicossociais de grande dimensdo como, por exemplo, dificuldade de alimentacdo e nutrigao,
deficiéncia de crescimento, desorganizacdo da arquitetura facial, infecgdes de vias aéreas
superiores, disturbios da voz e da fala, problemas de inclusdo social e de autoestima (DIXON
et al.,2011; NACKASHI; DEDLOW; DIXON-WOOD, 2002).

O suporte emocional e as orientagdes aos pais devem ser iniciados, sempre que possivel,
no periodo pré-natal e se estender pelo primeiro ano apds o nascimento. Realizar o acolhimento
e orientagdo precoce dos pais com énfase nas necessidades especiais do recém-nascido,
principalmente quanto a alimentagdo, ¢ fundamental para minimizar o impacto apds o parto
(GREIVES et al., 2017; SREEJITH et al., 2018).

O tratamento da FO perpassa todos os niveis da atencdo a saude. E longitudinal,
multiprofissional, complexo e deve ser centrado no individuo e na familia. Contudo, a

abordagem multiprofissional especializada ¢ ainda um desafio em todo o mundo.
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Com algumas variagdes, tanto na América do Norte quanto na Europa Ocidental, a
recomendacdo ¢ de que a equipe seja composta por profissionais da fonoaudiologia, cirurgia,
odontologia, psicologia, otorrinolaringologia, pediatria, genética médica, enfermagem e servigo
social. Nao ha mencao as subespecialidades cirargicas, mas ¢ indispensavel e consensual que a
area cirargica conte com profissional que possua experiéncia consolidada na area craniofacial
e que a equipe planeje e execute o tratamento conjuntamente (CLEFT PALATE-
CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002;
SHAW et al., 2001; STRAUSS, 1998).

Ha 22 anos, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) lancou o desafio de desenvolver
uma estratégia de pesquisa internacional sobre anomalias craniofaciais a ser executada em um
prazo de 5 anos. No documento-referéncia foi abordada a auséncia de diretrizes internacionais
para tratamento, preven¢do e reducdo das anomalias craniofaciais, at¢ mesmo das condigdes
consideradas mais comuns, como ¢ o caso das FONS (WORLD HEALTH ORGANIZATION.,,
2002).

Um estudo publicado em 2022 avaliou os pontos fortes e as fragilidades da assisténcia
a pacientes com FO na Europa. Os autores verificaram que entre 69 pacientes acompanhados
em 23 paises, 50 diferentes protocolos de tratamento foram utilizados (FRANCISCO et al.,
2022). Ou seja, 20 anos depois do documento da OMS, persistem indefini¢des sobre quem deve
prover os cuidados, que servigos devem ser oferecidos e que protocolos de tratamento devem
ser recomendados para pacientes com FONS.

Um dos nos criticos desta falta de consenso ¢ a escassez de evidéncias cientificas uma
vez que poucos protocolos de tratamento foram submetidos ao rigor de ensaios clinicos. Os
protocolos variam entre os centros de tratamento e sdo definidos de acordo com experiéncias
praticas dos cirurgides e ndo com base em evidéncias cientificas (EUROCRAN, 2005; SHAW
etal.,2019; WORLD HEALTH ORGANIZATION., 2002; FRANCISCO et al., 2022).

A despeito das diferengas dentro e entre equipes, hospitais, paises e continentes, a idade
da realizagdo da cirurgia primaria ¢ ndo s6 um importante pardmetro de avaliacdo da qualidade,
mas também do acesso de pessoas com FONS ao tratamento ao redor do mundo (CARLSON
et al.,2016; SHAFFER et al., 2020; VANDERBURG et al., 2021).

A maioria dos protocolos cirtrgicos preconiza realizar cirurgia para corre¢do da FL
precocemente, por isso existem poucos relatos na literatura sobre o impacto da cirurgia em
idade avancada. Em contraste, ha menos uniformidade sobre a idade ideal para o reparo do

palato (SHAW et al., 2019). De modo geral, menciona-se que sequelas funcionais, como
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insuficiéncia velofaringea, s3o mais frequentes em pacientes operados apos 18 meses
(FOLLMAR et al., 2015). Segundo a American Cleft Palate-Craniofacial Association (ACPA)
o reparo cirirgico primario da FL deve ocorrer nos primeiros 12 meses de vida e o da FP até os

18 meses (CLEFT PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018).

3.4. Atencao a pessoas com fendas orais no SUS

No Brasil, o tratamento das FO ¢ predominantemente realizado pelo sistema publico de
saude, através do SUS. A Portaria n® 62 de 19 de abril de 1994 da Secretaria de Atencdo a
Satde/Ministério da Saude (SAS/MS) normatiza a habilitagdo das unidades de satde para
tratamento de pessoas com FO (MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2006a).

Atualmente existem 30 hospitais habilitados para tratamento de anomalias craniofaciais
(HACEF). Destes, um estad na regido Norte (Tocantins), cinco na regido Nordeste (1- Piaui, 1-
Ceard, 1- Paraiba, 1- Pernambuco e 1- Bahia), quatro na regido Centro-Oeste (1- Distrito
Federal, 2- Mato Grosso e 1- Mato Grosso do Sul), doze na regido Sudeste (2- Minas Gerais,
1- Rio de Janeiro e 9- Sdo Paulo) e oito na regido Sul (2- Paran4, 2- Santa Catarina e 4- Rio
Grande do Sul) (Figura 1A) (BRASIL. Ministério da Saude. DATASUS, 2023).

Embora existam 30 HACF, sua distribuicdo ndo € coerente com a extensao territorial e
populacdo a ser coberta. A maioria dos centros se localiza em regides de maior poder
socioecondmico, como a regido sudeste, tornando dificil o acesso da populacdo de outras
regides, devido a necessidade de se deslocar por grandes distdncias para obter tratamento
adequado (MINISTERIO DA SAUDE, 2022; MONLLEO; MOSSEY; GIL-DA-SILVA-
LOPES, 2009b; QUEIROS et al., 2013; SOUSA; RONCALLI, 2017). Neste vazio, varias
outras institui¢des de saude oferecem tratamento para FO no pais, independentemente de ter
habilitagdo pela Portaria SAS/MS 62/1994 (MONLLEO; MOSSEY; GIL-DA-SILVA-LOPES,
2009b).

Quanto a composi¢do da equipe multiprofissional, a Portaria SAS/MS 62/1994 define

que o hospital habilitado deve possuir servigos de:

Anestesia, cirurgia plastica estético reparadora, otorrinolaringologia, clinica médica,
pediatria, fonoaudiologia, psicologia, fisioterapia, enfermagem, servigo social,
nutricdo, odontologia geral, odontopediatria, ortodontia, protese, implantologia,

cirurgia buco-maxilo-facial e atendimento familiar.
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Entretanto, esta Portaria ndo estabelece normas sobre o modelo de cuidado a adotar, nao
menciona a necessidade de planejar e executar o projeto terapéutico conjuntamente, ndo define
idade para realizagdo da cirurgia primaria e pardmetros de avaliagdo dos resultados e da
satisfacdo dos pacientes. Publicada hd 29 anos, a Portaria MS 62 nunca foi revisada e atualizada,
tampouco foram elaborados documentos complementares orientativos ou diretrizes a seguir
(GIL-DA-SILVA-LOPES et al., 2020; MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2006a;
QUEIROS et al., 2013).

Queiros e colaboradores (2013), em um estudo sobre a adocdo de parametros de
qualidade na oferta de cuidados de satde a pessoas com FO no Brasil obtiveram adesdo de 8
entre 29 HACF. Os oito HACF afirmaram seguir as recomendacdes da ACPA para a
composicdo da equipe multiprofissional e para a idade da cirurgia primdria. Ainda segundo
esses autores, o atendimento regular e continuo com equipe multiprofissional ¢ raro no pais,
embora seja considerado parametro de qualidade ao redor do mundo.

Outro aspecto a destacar ¢ a avaliagdo genética para pacientes com anomalias
craniofaciais. A ACPA (2018) recomenda que o paciente passe por avaliagdo genético-clinica
abrangente, mesmo que esteja em idade avangada. O EUROCLEFT (2001), sugere este
especialista como membro da equipe minima de FO, ja a Portaria SAS/MS 62/1994, ndo faz
qualquer mengio a esta especialidade (BRASIL, 1994; MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES,
2006a).

A especialidade de genética médica foi reconhecida no Brasil em 1983 e ainda ¢
considerada nova quando comparada a outras especialidades. Em 2022, o pais contava com
apenas 342 especialistas em genética médica. Como 16% destes possuem registro em mais de
um estado, o total verificado no Conselho Federal de Medicina (CFM) foi de 407 médicos
geneticistas. Com base neste levantamento, a genética médica ¢ a especialidade com menor
niamero de representantes, correspondendo a 0,1% dos médicos registrados no Brasil
(SCHEFFER et al., 2023).

Além do baixo contingente de profissionais, existe inser¢do insuficiente da
especialidade no SUS. Historicamente, profissionais e servigcos de genética estdo concentrados
em Hospitais Universitarios (HU) e nas regides de maior poder socioecondmico, como Sul
(19%) e Sudeste (57,5%) (Figura 1B). Aproximadamente 80% atuam em municipios com mais
de 500 mil habitantes, sendo que 76% estdo nas capitais (BONILLA et al., 2021;
GANDELMAN HOROVITZ et al., 2013). Esse padrao de distribuicdo geografica desigual se



23

sobrepde ao padrao de distribuicdo dos Hospitais Habilitados em Anomalias Craniofaciais
(HACEF) pela Portaria SAS/MS 62/1994.

Em 2014, o Ministério da Saude lancou a Politica Nacional de Atengdo Integral a
Pessoas com Doengas Raras (PNAIDR) no SUS por meio da Portaria MS 199 de 30/01/2014
(BRASIL, 2014). Esta politica tem incrementado a inser¢do da especialidade de genética
médica no SUS que atualmente conta com 25 hospitais habilitados e 5 servigos de atengdo a
doengas raras (Figura 1C) (BRASIL, 2022). Uma vez que fendas orais sindromicas estdo
contempladas no grupo de anomalias craniofaciais raras, espera-se melhora no acesso deste
grupo especifico de pacientes a avaliagdo genética (GIL-DA-SILVA-LOPES et al., 2019). Por
outro lado, pessoas com FONS, aproximadamente 70% do total de casos de FO, continuam sem
acesso garantido a genética, seja pela ndo men¢do a este especialista na Portaria SAS/MS
62/1994 (BRASIL, 1994), seja porque ndo se enquadram na defini¢do de doencas raras. A falta
de politica de satide no SUS para esta populagdo compromete o acesso e a qualidade da atengao
oferecida.

Considerando que as idades de realizagdo da avaliagcdo genética e da cirurgia primaria
sdo indicadores sensiveis da atengdo a saude, esta pesquisa buscou responder a seguinte
questdo: existe diferenga de acesso a avaliagdo genética e a cirurgia primaria de FONS entre
pacientes atendidos em hospitais habilitados pela Portaria SAS/MS 62/1994 (HACF)
comparados a hospitais ndo habilitados (HNACF)?
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Figura 1: Distribui¢@o dos hospitais habilitados no tratamento de anomalias craniofaciais, registros de
especialistas em genética médica, hospitais habilitados em doengas raras e dos hospitais participantes da Base

Brasileira de Anomalias Craniofaciais.

Registros de especialistas em
HACF genética médica
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A: Hospitais habilitados para tratamento de fendas orais (Portaria SAS MS 62/1994); B: Registros de especialistas
em Genética Médica por Unidade Federativa (UF); C: Hospitais habilitados pela Politica Nacional de Atengdo
Integral as Pessoas com Doengas Raras - PNAIPDR (Portaria MS 199/2014); D: Hospitais que compdem a Base

Brasileira de Anomalias Craniofaciais — BBAC, com destaque para hospitais participantes deste estudo.
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4.  CASUISTICA E METODOS

4.1. Delineamento
Estudo quantitativo, retrospectivo, observacional, multicéntrico, com amostra por

conveniéncia.

4.2. Casuistica

A BBAC, fonte primaria dos dados, conta atualmente com colaboradores voluntéarios
atuando em 12 hospitais terciarios (sete HACF e cinco HNACF), localizados nas regides
nordeste, sudeste e sul do Brasil (GIL-DA-SILVA-LOPES et al., 2020). A amostra deste estudo
foi constituida de pessoas diagnosticadas com FONS, atendidas no periodo de 2008 a 2019, ano
anterior a pandemia da SARS-CoV-2, em quatro hospitais participantes da BBAC (Figura 1D),
sendo dois HACF (hospitais A e C) e dois HNACF (hospitais B e D).

O Hospital A ¢ o Hospital Infantil Albert Sabin, localizado na cidade de
Fortaleza/Ceara. Trata-se de um hospital infantil com diversas especialidades, habilitado pela
Portaria SAS/MS 62/1994 em 2008 e pela Portaria MS 199/2014 em 2019. O hospital C ¢ o
Centro de Atendimento Integral ao Fissurado Labio Palatal, localizado na cidade de
Curitiba/Parand, dedica-se especificamente ao tratamento de pessoas com FO, foi habilitado
pela Portaria SAS/MS 62/1994 em 2003. Tanto o hospital A quanto o C tém médico geneticista
vinculado a equipe craniofacial.

Os hospitais B e D sdo universitarios e federais com clientela de todas as idades, ambos
com servigo de genética médica estabelecido. O hospital B ¢ o Hospital Universitario Professor
Alberto Antunes localizado na cidade de Maceid/Alagoas, que ndo tem habilitacdo pelas
portarias MS 199/2014 e SAS/MS 62/1994. Ja o hospital D, é o Hospital de Clinicas de Porto
Alegre localizado na cidade de Porto Alegre/Rio Grande do Sul, que foi habilitado como
referéncia em doengas raras pela Portaria MS 199/2014 em 2016.

A coleta primaria dos dados ocorreu nos quatro hospitais participantes. Para tanto, foi
utilizada a ferramenta online CranFlow (VOLPE-AQUINO et al., 2018) que alimenta a Base
Brasileira de Anomalias Craniofaciais (BBAC) (GIL-DA-SILVA-LOPES et al., 2020).

Foram excluidos participantes com diagnostico de faixa de Simonart, fenda labial
frustra, fenda palatal submucosa e ivula bifida uma vez que esses subfenoétipos tém menor
impacto anatomofuncional. A faixa de Simonart € o resultado da fusdo incompleta do epitélio

oral e nasal, que forma uma ponte de tecido mole localizada na base da narina ou mais
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internamente, entre os rebordos alveolares segmentados (NARAN et al., 2017). Ja a fenda labial
frustra ou microforma, ocorre quando héd uma formacao incompleta do labio com distor¢ao,
mas nao separagdo do contorno labial, caracterizando um defeito visual minimo (WALKER et

al., 2023).

4.3. Tabulacdo e analise estatistica

Os dados primarios foram extraidos da BBAC e tabulados utilizando o programa
Microsoft Excel.

Considerando que a FO tem apresentagdo ao nascimento, adotou-se a idade de 12 meses
como limite maximo para avaliacdo genética. Para avaliagdo da época da cirurgia primaria,
foram adotados os pardmetros da ACPA (ACPA 2009; 2018) de até 12 meses para queiloplastia
e até 18 meses para palatoplastia. A varidvel desfecho, foi definida como “atraso”, sendo
subdividida em ““atraso na avaliagdo genética”, “atraso na queiloplastia” quando realizadas apds
os 12 meses de vida e “atraso na palatoplastia”, quando realizada apo6s 18 meses de vida. As
variaveis independentes foram sub agrupadas em:

e Caracteristicas do hospital: tipo de hospital (HACF e HNACF); localizacdo geografica
do hospital (nordeste; sul);

e Caracteristicas sociodemograficas: idade de entrada na BBAC; sexo bioldgico; renda
familiar em salarios minimos (< 1; > 1 a < 2; > 2 a < 3; > 3), escolaridade materna e
paterna (ndo alfabetizado ou alfabetizado; ensino fundamental; ensino médio; ensino
superior) e domicilio do participante (fora da cidade sede do hospital; cidade sede do
hospital).

e Caracteristicas clinicas: tipo de FONS (FL; FLP; FP), lateralidade da FONS (unilateral;
bilateral) e tipo de cirurgia (queiloplastia; palatoplastia).

O programa SPSS 20.0 (Statistical Package for the Social Science) foi utilizado para a
andlise estatistica que inicialmente compreendeu a descricdo por meio de distribuicdo de
frequéncias e medidas de tendéncia central.

Razao de prevaléncia (R.P) e Qui-quadrado de independéncia (2) foram usados para
testar associagdes entre os desfechos (atraso na avaliagdo genética, na queiloplastia e na
palatoplastia) e as varidveis independentes, sendo as seguintes situagdes consideradas fatores
de exposi¢do: atendimento em HNACF; hospital localizado na regido nordeste; ser do sexo
biolégico feminino; ter renda familiar < 3 salarios minimos; ter pais com baixa escolaridade

(até ensino fundamental) e ser domiciliado fora da cidade-sede do hospital.
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O teste Qui-quadrado (¥2) com ajuste pelo método de Bonferroni foi utilizado para
verificar diferengas no atraso na avaliagdo genética e na realizacdo da cirurgia primaria de
acordo com o tipo de FONS e de cirurgia necessaria, sendo a presenca de FP e a necessidade
de palatoplastia consideradas fatores de exposi¢do. O Teste-T foi utilizado para inferir sobre a
igualdade de médias de idade de participantes atendidos em HACF e HNACF.

Para todos os testes foram considerados niveis de significancia de 95%.

4.4. Aprovagdes éticas e cartas de anuéncia

Trata-se de pesquisa multicéntrica com aprovacio pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP) em Pesquisa com Seres Humanos dos quatro hospitais onde ocorreu a coleta primaria
dos dados (CAAE 85020018.8.3015.5013; CAAE 85020018.8.3001.5042; CAAE
85020018.8.3013.5327; CAAE: 85020018.8.3017.5225). Adicionalmente, os representantes
dos hospitais A, C e D concederam anuéncia (APENDICES A-C) para a realizagdo desta
pesquisa pelo hospital B que também ¢ participante. Os Termos de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (APENDICE D) e Termos de Assentimento Livre e Esclarecido (TALE)
(APENDICE E) aprovados em cada CEP e assinados pelos participantes/responsaveis

encontram-se armazenados na BBAC.
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5. RESULTADOS

5.1. Caracterizagao sociodemografica e clinica

No periodo de 01/10/2008 a 26/12/2019, 840 participantes foram atendidos nos quatro
hospitais participantes do estudo, registrados na BBAC e diagnosticados com FONS. Em
conjunto, os HACF atenderam 572 (68,1%) e os HNACF, 268 (31,9%) participantes. A
distribui¢do das caracteristicas conforme tipo de hospital de atendimento estdo apresentadas na
Tabela 1.

Trata-se de uma populacdo majoritariamente assistida na regido nordeste do pais
(592;70,5%) (x2=6,02; p=0,014) e domiciliada fora das cidades-sede dos hospitais (601; 71,5%)
(x2=6,02; p=0,024).

Houve discreto predominio de participantes do sexo biologico masculino (437;52,0%),
e grande frequéncia de familias com baixa renda (<3 salarios minimos; 282;89,8%), sendo os
extremos representados por familias com menos de um salario minimo (94;29,9%) até familias
com renda igual ou superior a 6 salarios minimos (7;2,2%). A distribui¢do destas variaveis nao
diferiu entre HACF e HNACEF.

A idade de registro na BBAC variou de 1 dia de vida até 61 anos, sendo 567 (67,5%)
criangas com até 1 ano. A média de idade foi 4,2 (£8,2) anos. A média de idade dos participantes
atendidos nos HACF foi de 3,5 (£8,2) anos, enquanto a média dos participantes atendidos nos
HNACEF foi 5,7 (£7,9) anos (p<0,0003).

A escolaridade foi maior entre as maes, tendo a maioria delas ensino médio a superior
(437;54,1%), enquanto a maioria dos pais (425;56,1%) teve escolaridade baixa (ndo
alfabetizado a ensino fundamental). Genitores com maior escolaridade (ensino médio e
superior) foram mais frequentes nos HACF enquanto genitores com baixa escolaridade, nos
HNACF (mae: ¥2=44,16; p<0,001) (pai: x2=31,96; p<0,001).

Quanto ao tipo de FONS, 455 (54,1%) tinham FLP, 213 (25,4%) FL e 172 (20,5%) FP
(p<0,001). Esta distribuicdo FLP > FL > FP nao diferiu entre HACF ¢ HNACF (y2= 4,64;
p=0,098).

As FLP predominaram em pessoas do sexo bioldgico masculino e as FP no feminino
(x2=42,5; p<0,001), fendas unilaterais ocorreram em 469 (70,5%) casos e predominaram sobre
as bilaterais (196; 29,5%) (y2= 41,35; p<0,001), sendo 325 (48,9%) do lado esquerdo ¢ 144
(21,7%) do lado direito (¥2=41,92; p<0,001). Em 4 casos, ndo havia informagdo sobre a
lateralidade da FO.
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Tabela 1 - Distribui¢do dos participantes quanto ao hospital de atendimento em relacdo as caracteristicas
socioecondmicas, demogréficas e clinicas.

Caracteristicas analisadas HACF HNACF Total P
(572;68,1%) (268;31,9%) (840;100,0%)
Localizagdo geografica do hospital
Nordeste 388 (67,8%) 204 (71,6%) 592 (70,5%)
0,014
Sul 184 (32,2%) 64 (23,9%) 248 (29,5%)
Sexo biologico
Feminino 282 (49,3%) 121 (45,1%) 403 (48,0%)
0,262
Masculino 290 (50,7%) 147 (54,9%) 437 (52,0%)
Idade em anos
Média 3,5 5,7 4,2 0,0003
Intervalo <labé6l <la37 <labé6l
Percentil 25 <1 <1 <1
Percentil 50 <1 1 <1
Percentil 75 2 10 3,5
Renda familiar (em salarios minimos)?*
<1 65 (30,7%) 29 (28,4%) 94 (29,9%)
>la<2 101 (47,6%) 49 (48,0%) 150 (47,8%)
0,214
>2a<3 29 (13,7%) 9 (8,8%) 38 (12,1%)
>3 17 (8,0%) 15 (14,7%) 32 (10,2%)
Escolaridade materna®
Nao alfabetizada, alfabetizada 6 (1,1%) 25(9,5%) 31 (3,8%)
Ensino Fundamental 215 (39,4%) 124 (47,3%) 339 (42,0%)
< 0,001
Ensino Médio 252 (46,2%) 87 (33,2%) 339 (42,0%)

Ensino Superior

72 (13,2%)

26 (9,9%)

98 (12,1%)
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Tabela 1 - Distribui¢do dos participantes quanto ao hospital de atendimento em relacdo as caracteristicas
socioecondmicas, demograficas e clinicas (cont.)

Caracteristicas analisadas HACF HNACF Total P
(572;68,1%) (268;31,9%) (840;100,0%)
Escolaridade paterna®
Nao alfabetizado, alfabetizado 25 (4,8%) 41 (16,9%) 66 (8,7%)
Ensino Fundamental 256 (49,6%) 103 (42,6%) 359 (47,4%)
<0,001
Ensino Médio 190 (36,8%) 85 (35,1%) 275 (36,3%)
Ensino Superior 45 (8,7%) 13 (5,4%) 58 (7,6%)
Domicilio do participante
Fora da cidade-sede do hospital 423 (74,0%) 178 (66,4%) 601 (71,5%)
0,024
Na cidade-sede do hospital 149 (26,0%) 90 (33,6%) 239 (28,5%)
Tipo de FONS
FP 128 (22,4%) 44 (16,4%) 172 (20,5%)
FLP 307 (53,7%) 148 (55,2%) 455 (54,1%) 0,098
FL 137 (24,0%) 76 (28,4%) 213 (25,4%)

FP: fenda palatal; FLP: fenda labial e palatal; FL: fenda labial; HNACF: hospital ndo-habilitado em anomalia
craniofacial, HACF: hospital habilitado em anomalia craniofacial. a: informagdes ndo disponiveis em 526 casos,
b: informagdes ndo disponiveis em 33 casos, c: informagdes nao disponiveis em 82 casos.

5.2. Idade da avaliagdo genética e fatores associados ao atraso

Todos os participantes tiveram pelo menos uma consulta com médico geneticista

confirmando tratar-se de FONS e 284 (33,8%) tiveram pelo menos duas consultas com este

especialista.

A maioria dos participantes (446;53,1%) realizaram a primeira avaliagdo genética

dentro dos 12 meses de vida. Os demais grupos corresponderam a 184 (21,9%) criangas entre
13 meses e 3 anos de idade, 150 (17,9%) entre 4 e 18 anos ¢ os demais, 60 (7,1%), entre 19 e
61 anos de idade. A distribuicao dos tipos de FONS (FL, FLP e FP) ndo diferiu entre os grupos
com e sem atraso na avaliagdo genética (y2=4,66; p=0,09).

O atraso na realizacdo da avaliagdo genética foi avaliado em relagdo ao tipo e
localizacdo geografica do hospital, domicilio e sexo bioldgico do participante, renda familiar,

escolaridade dos pais e tipo de FONS (Tabela 2).



Tabela 2 - Distribui¢do dos participantes quanto a realizagdo de avaliagdo genética em relag@o as caracteristicas

do servico de atendimento, sociodemograficas e clinicas.

Variavel analisada

Avaliacio genética atrasada

Tipo de hospital

HNACF

HACF

Localizagdo geografica do hospital
Nordeste

Sul

Domicilio do participante
Fora da cidade-sede

Na cidade-sede

Sexo biologico
Feminino

Masculino

Renda familiar (em salarios minimos)?*
<3

>3

Sim
(394; 46,9%)

152 (38,6%)

242 (61,4%)

272 (69,0%)

122 (31,0%)

296 (75,1%)

98 (24,9%)

178 (45,2%)

216 (54,8%)

137 (89,5%)

16 (10,5%)

Nao

(446; 53,1%)

116 (26,0%)

330 (74,0%)

(p<0,001; IC: 1,16 - 1,54)

320 (71,7%)

126 (28,3%)

(p=0,405; IC: 0,65 - 1,18)

305 (68,4%)

141 (31,6%)

(p=0,03; IC: 1,01 - 1,42)

225 (50,4%)

221 (49,6%)

(p=0,12; IC: 0,62 - 1,06)

145 (90,0%)

16 (10,0%)

(p=0,879; IC: 0,45 - 1,96)

Total
(840; 100,0%)

268 (31,9%)

572 (68,1%)

592 (70,5%)

248 (29,5%)

601 (71,5%)

239 (28,5%)

403 (48,0%)

437 (52,0%)

282 (89,8%)

32 (10,2%)
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Tabela 2 - Distribui¢do dos participantes quanto a realizagdo de avaliagdo genética em relagdo as caracteristicas
do servigo de atendimento, sociodemograficas e clinicas (cont.)

Varidvel analisada Avaliacio genética atrasada
Sim Nao Total
(394; 46,9%) (446; 53,1%) (840; 100,0%)

Escolaridade materna °
Até ensino fundamental 213 (57,3%) 157 (36,1%) 370 (48,8%)
Ensino médio a superior 159 (42,7%) 278 (63,9%) 437 (54,2%)
(p<0,001; IC: 1,36 - 1,84)
Escolaridade paterna ©
Até ensino fundamental 233 (68,7%) 192 (45,8%) 425 (56,1%)
Ensino médio a superior 106 (31,3%) 227 (54,2%) 333 (43,9%)

(p<0,001; IC: 1,35 - 1,84)

FP: fenda palatal; FLP: fenda labial e palatal; FL: fenda labial; HNACF: hospital ndo-habilitado em anomalia
craniofacial; HACF: hospital habilitado em anomalia craniofacial.

a: informagdes ndo disponiveis em 526 casos, b: informagdes ndo disponiveis em 33 casos, c¢: informagdes ndo
disponiveis em 82 casos.

O atraso na avaliacdo genética ndo esteve associado a localizacdo geografica do
hospital, sexo bioldgico do participante e faixas de renda das familias (p>0,05). Por outro lado,
houve associagdo estatisticamente significativa e maior prevaléncia de atraso em participantes
acompanhados nos HNACF (RP=1,3; ICos%:1,33 - 2,39), domiciliados fora da cidade-sede do
hospital (RP=1,2; ICos%:1,01 - 1,42), e para aqueles cujos genitores tinham baixa escolaridade

(mae: RP=1,5; 1Co5%:1,36 - 1,84 e pai: RP=1,5; [Cos%:1,35 - 1,84) (Grafico 1).
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Grafico 1 - Razdo de prevaléncia e intervalos de confianga (95%) dos fatores associados ao atraso na avaliagdo
genética de participantes com FONS

I
Residir fora da cidade-sede do hospital e
I
|
Baixa escolaridade paterna | A
|
Baixa escolaridade materna : ——
|
Baixa renda familiar b ® : |
|
Género feminino P—Q—ILG
|
Hospital localizado na regiao nordeste '—Q—t—i
|
Nao habilitado em anomalias craniofaciais I ——
|
0,5 1 2

5.3. Idade da cirurgia primaria e fatores associados ao atraso

Para a andlise da ocorréncia de atraso na cirurgia primaria da FO, foram excluidos
331/840 (39,4%) participantes devido a auséncia de informag¢des na BBAC sobre o status do
tratamento cirurgico. O grupo restante de 509 (60,6%) participantes, foi subdividido em “com
intervengdo cirurgica (n=302)” e “sem intervengdo cirurgica (n=207)”. A Figura 2 apresenta a
distribuicdo dos participantes nestes dois grupos, estratificados por idade, se adequada ou
avangada, para a realizagdo da cirurgia primaria.

Esta subdivisdo permitiu identificar um grupo sem intervengao cirurgica, mas dentro da
janela de idade considerada adequada, constituido de 78 criangas. Neste grupo a idade variou
de 7 dias de vida a 17 meses, a moda foi de um més e a média de 6 (+4) meses completos.
Seriam necessarias 119 cirurgias primarias, sendo 58 (48,7%) queiloplastias e 61 (51,3%)
palatoplastias.

Excluido o grupo acima, apresenta-se na Figura 3 o montante de cirurgias necessarias
vs realizadas para 431 participantes restantes. De um total de 666 procedimentos necessarios,
418 (62,8%) foram realizados com atraso ou sequer haviam sido realizados. A estratificacao
por tipo de cirurgia revelou que 70,2% das palatoplastias tiveram atraso contra 56,2% das
queiloplastias. O reparo do palato teve 1,6 vezes maior prevaléncia de atraso comparado ao
reparo do labio (ICos%: 1,39 - 1,84).

Os grupos com e sem atraso cirurgico diferiram quanto ao tipo de FONS, sendo o atraso
maior em participantes com FLP (157;60,2%), seguido de FP (62;23,8%) e FL (42;16,0%)
(x2=48,48; p<0,001). A estratificagdo mostrou que participantes com FP e FLP tém maior
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prevaléncia de atraso cirurgico comparados aos que tém apenas FL (RP=1,9; ICos%:1,54 - 2,56)
(Tabela 3). Entre os 157 com FLP e atraso cirurgico, 70 (44,6%) tiveram atraso na palatoplastia,
seguidos por 69 (43,9%) que tiveram atraso em ambas as cirurgias ¢ 18 (11,46%), com atraso

apenas na queiloplastia.

Figura 2 - Composi¢do da amostra para analise da idade de realiza¢do da cirurgia primaria.

Pacientes com FONS
(n = 840)

Sem informagdo sobre
status da cirurgia primaria

(n=331)
Com informacdo sobre
status da cirurgia primaria
(n=509)
Com intervengdo Sem intervengdo cirtrgica
cirargica (n=207; 40,7%)
(n=302; 59,3%)
Em idade adequada ' Em idade adequada
(n=170; 33,4%) (n=78:15,3%)
Em idade avangada Em idade avangada
(n=132; 25,9%) (n=129; 25,3%)

Pacientes com cirurgias
atrasadas
(n=26151,3%)

Total de pacientes com
cirurgias em idade
adequada + atrasadas
(n=431)

FONS: Fenda Oral Ndo Sindromica.
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Figura 3: Distribui¢do da amostra de 431 participantes quanto as cirurgias primarias necessarias, realizadas em
idade adequada e atrasada.

Pacientes com e sem
intervengdo cirtirgica
(n=431)

FP
n=177)

Cirurgias primdrias
necessarias
(n= 666)

Queiloplastias (n = 354)

Adequadas
(n=155;43,8%)

(n=199; 56,2%)

S

Palatoplastias (n = 312)

N

Atrasadas

(n=219; 70,2%)

Atrasadas

Adequadas
(n=93;29.8%)

AAtrasadas

(n=418; 62,8%%)

|

Adequadas

(n=248;37,2%)

FL: fenda labial; FLP: fenda labial e palatal; FP: fenda palatal.



Tabela 3 - Distribui¢do dos pacientes quanto a cirurgia primaria em relagdo as caracteristicas do servico de
atendimento, sociodemograficas e clinicas.

36

Variavel analisada

Cirurgia atrasada

Tipo de FONS
FP+FLP

FL

Tipo de hospital
HNACF

HACF

Localizagdo geografica do hospital
Nordeste

Sul

Sexo biologico
Feminino

Masculino

Renda familiar (em salarios minimos)?*
<3

>3

(261; 60,55%)

Sim Nao
(170;39,45%)

219 (83,9%) 93 (54,7%)
42 (16,1%) 77 (45,3%)

(p<0,001; IC: 1,54 - 2,56)
140 (53,6%) 51 (30,0%)
121 (46,4%) 119 (70,0%)

(p<0,001; IC: 1,24 - 1,69)
232 (88,5%) 114 (67,1%)
29 (11,5%) 56 (32,9%)

(p<0,001; IC: 1,44 - 2,66)
117 (44,8%) 87 (51,2%)
144 (55,2%) 83 (48,8%)

(p=0,197; 1C: 0,52 - 1,14)
133 (95,7%) 89 (84,8%)
6 (4,3%) 16 (15,2%)

(p=0,005; IC:1,10 - 4,38)

Total
(n=431;100,0%)

312 (72,4%)

119 (27,6%)

191 (44,3%)

240 (55,7%)

346 (80,3%)

85 (19,7%)

204 (47,3%)

227 (52,7%)

222 (91,0%)

22 (9,0%)
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Tabela 3 - Distribui¢do dos pacientes quanto a cirurgia primaria em relagdo as caracteristicas do servigo de
atendimento, sociodemograficas e clinicas (cont).

Varidvel analisada Cirurgia atrasada
Sim Nao Total
(261; 60,55%) (170;39,45%) (n=431;100,0%)

Escolaridade materna ®
Até ensino fundamental 140 (56,2%) 48 (29,1%) 188 (45,4%)
Ensino médio a superior 109 (43,8%) 117 (70,9%) 226 (54,6%)
(p<0,001; IC: 1,31 —1,80)
Escolaridade paterna ©
Até ensino fundamental 155 (67,1%) 70 (43,5%) 225 (57,4%)
Ensino médio a superior 76 (32,9%) 91 (56,5%) 167 (42,6%)
(p<0,001; IC: 1,25 -1,82)
Domicilio do participante
Fora da cidade-sede do 196 (75,1%) 125 (73,5%) 321 (74,5%)
hospital

Na cidade-sede do hospital 65 (24,9%) 45 (26,5%) 110 (25,5%)

(p=0,715; IC: 0,69 - 1,68)

FP: fenda palatal; FLP: fenda labial e palatal (FLP); FL: fenda labial; HNACF: hospital ndo-habilitado em
anomalia craniofacial; HACF: hospital habilitado em anomalia craniofacial.

a: informagdes ndo disponiveis em 187 casos, b: informagdes ndo disponiveis em 17 casos, c¢: informacdes ndo
disponiveis em 39 casos, d: informagdes ndo disponiveis em 81 casos (77 participantes com FP; 4 participantes
sem informacgdes sobre a lateralidade da fenda).

Os resultados detalhados dos grupos com e sem intervencdo cirtirgica sdo apresentados nas

segoes abaixo.

5.3.1. Participantes sem intervencao cirirgica e com idade avancada (n= 129)
Neste grupo seriam necessarias 194 cirurgias primarias, sendo 97 (50,0%) queiloplastias
e 97 (50,0%) palatoplastias. Entre as 97 queiloplastias atrasadas, havia participantes com idade
desde 12 meses completos até 18 anos. Neste grupo a média foi de 6 (£5) anos completos.
Entre as 97 palatoplastias necessarias, 83 (85,6%) estavam atrasadas, correspondendo a
participantes com idade desde 19 meses completos até 20 anos. Neste grupo a média foi de 7

(£5) anos completos. Os 14 participantes restantes tinham entre 13 e 18 meses de vida,
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apresentavam FLP, ja tinham atraso na queiloplastia, mas ainda estavam na janela de idade para

realizar a palatoplastia.

5.3.2. Participantes com intervengao cirtrgica (n=302)

Neste grupo seriam necessarias 472 cirurgias primarias, sendo 257 (54,45%)
queiloplastias e 215 (45,55%) palatoplastias. A idade no momento da queiloplastia variou de 1
més a 10 anos, com média de 9 (+11) meses completos, sendo que 226 (87,9%) cirurgias foram
realizadas em idade adequada. Na palatoplastia, a idade variou de 3 meses a 22 anos, com média
de 25 (+£30) meses completos, sendo que apenas 60 (27,9%) cirurgias foram realizadas até 18
meses.

A andlise do impacto do tipo de hospital de atendimento e das caracteristicas
sociodemograficas como fatores possivelmente associados ao atraso na realizacdo da cirurgia
primaria estd apresentada na Tabela 3 e Grafico 2.

O atraso na avaliacdo genética ndo esteve associado ao sexo biologico e domicilio do
participante (p=0,05). Por outro lado, houve associagdo estatisticamente significativa e maior
prevaléncia de atraso em participantes acompanhados nos HNACF (RP=1,4; [Cose:1,24 - 1,69),
atendidos nos hospitais da regido nordeste (RP=1,9; ICose: 1,44 - 2,66), com baixa renda
familiar (RP=2,2; ICos%: 1,10 - 4,38) e genitores com baixa escolaridade (mae: RP=1,5; ICose:
1,31 - 1,80 e pai: RP=1,5; ICos0%: 1,25 - 1,82).

Grafico 2 - Razdo de prevaléncia e intervalos de confianga (95%) dos fatores associados ao atraso na cirurgia

primaria das FONS.

FONS (FP+FLP) ——
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6. DISCUSSAO

O tratamento de pessoas com FO ¢ prolongado e envolve todos os niveis de atencdo a
saude. A complexidade anatomofuncional e o impacto psicossocial desta anomalia exige
cuidados especificos, multiprofissionais e individualizados desde o periodo pré-natal. Estes
cuidados perpassam o diagndstico clinico-etioldgico, as orientagdes sobre alimentagdo e
nutri¢do, e a reabilitacdo clinico-cirurgico que, mesmo em pessoas com FONS, pode se estender
até¢ a vida adulta (CLEFT PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018; GIL-DA-
SILVA-LOPES; MONLLEO, 2014; SREEJITH et al., 2018).

Este modelo de cuidado, embora ideal e universalmente recomendado, ¢ inalcangavel
para a maioria das pessoas ao redor do mundo. Os custos elevados, a inexisténcia ou escassez
de servigos e de profissionais capacitados e a descontinuidade do acompanhamento, estao entre
as principais barreiras de acesso enfrentadas pelas familias (ISE et al., 2019; MASSENBURG
etal.,2016; NIDEY; WEHBY, 2019).

Estimar os custos reais do tratamento ndo ¢ tarefa facil uma vez que a complexidade da
anomalia, as necessidades especificas de cada paciente e o tratamento disponivel nos servigos
variam enormemente (GALLOWAY; DAVIES; MOSSEY, 2017, WANCHEK; WEHBY,
2020). Um estudo norte-americano realizado na California, avaliou custos diretos (cirurgias,
atendimento odontoldgico, intervengdo fonoaudiologica, psicoldgica, educacional e avaliagao
audioldgica) e indiretos (deslocamento, morbidade e mortalidade) do tratamento das
malformagdes congénitas (WAITZMAN; ROMANO; SCHEFFLER, 1994).

No caso das FO, os valores foram estimados desde o nascimento até 65 anos. Os custos
diretos (cirurgias, tratamento odontologico, intervencdo fonoaudioldgica, audiologica,
psicolégica e educacional) e indiretos (morbidade, mortalidade e limitagdes na atividade
trabalhista) variaram desde US$29,000 até US$246,000 com custo médio total de US$92,000
por paciente (WAITZMAN; ROMANO; SCHEFFLER, 1994). No Brasil, ndo ha estimativas
destes custos a longo prazo. Conhece-se, porém, o valor médio pago por procedimento de
reabilitag¢do cirtirgica de FONS (custos diretos) numa série historica de 2008 a 2020 no SUS,
calculado em US$577.64. Em paises com desenvolvimento econdmico semelhante, a média é
de US$800 (SILVEIRA et al., 2022).

Este impacto financeiro impde a participagdo ativa do estado como principal provedor
do cuidado a saude por meio de politicas publicas abrangentes (WANCHEK; WEHBY, 2020;
WEHBY; CASSELL, 2010). Portanto, custeio e oferta de servigos sdo fatores imbricados e
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seguem sendo um grande desafio, especialmente para paises de baixa e média renda
(CARLSON et al., 2016). Estes paises, a exemplo de Madagascar, Etiopia, Republica
Democratica do Congo e Bolivia (WORLD BANK, 2023), dependem de mutirdes cirurgicos
realizados por organizagdes nao governamentais (ONG) que aliviam a grande demanda por
cirurgias primdrias, mas ndo garantem a continuidade dos cuidados conforme modelo
mundialmente recomendado (KANTAR et al., 2019).

O Brasil ¢ uma economia classificada como média-superior (WORLD BANK, 2023) e
conta com sistema de saude universal no qual existe uma rede atualmente formada por 30
HACF (Figura 1A). Os HACF sao habilitados para o tratamento de pessoas com FO conforme
normas estabelecidas na Portaria SAS/MS 62/1994 e contam com financiamento publico
assegurado por lei. Contudo, além destes, sabe-se da existéncia de servigos ndo habilitados pela
Portaria SAS/MS 62/1994 (HNACF) que realizam atendimento e tratamento de pessoas com
FO (MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2006; MONLLEO; MOSSEY; GIL-DA-SILVA-
LOPES, 2009).

Conforme discutido por Monlleo et al (2009), a coexisténcia de HACF e HNACEF indica
a presenga de gargalos no acesso ao tratamento relacionados ao numero insuficiente e a
concentragdo geografica ndo s6 dos HACF, mas também dos especialistas no territorio nacional.
Destaca-se que, em seu conjunto, esses dois grupos de institui¢des (HACF e HNACF) albergam
todos os recursos materiais € humanos relacionados ao tratamento de pessoas com FO no SUS.
Ainda assim, relatérios de ONG dao conta da realizagdo de mutirdes de cirurgia no pais,
especialmente nas regides norte e nordeste (OSB, 2021).

Diversos autores brasileiros t€ém enfocado o problema do acesso, do financiamento e da
qualidade da atengdo oferecida nos HACF utilizando diferentes métodos de coleta de dados
como entrevistas com pacientes, formularios aplicados aos servigos e extracao de dados do
Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide (DATASUS) (ISE et al., 2019;
QUEIROS etal.,2013; SILVEIRA et al., 2022; SOUSA; RONCALLI, 2021, 2017). Destaca-
se como aspecto inovador do presente estudo a extensdo da coleta de dados aos HNACF ¢ a
utilizagdo de uma plataforma online, a BBAC, para registro das informacdes obtidas
diretamente com os participantes e familiares.

Utilizando estes métodos de coleta, a amostra estudada nesta pesquisa foi oriunda tanto
de HACF quanto de HNACF na propor¢ao de 2:1. Este resultado corrobora os achados de

Monlle6 et al., (2009) a respeito da existéncia de uma rede paralela de servigos de reabilitagao
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no Brasil. A maioria dos participantes foi inserida na BBAC por pesquisadores vinculados aos
dois hospitais da regido nordeste participantes da BBAC.

A caracterizacdo sociodemografica indicou que se trata de uma populagdo constituida
predominantemente de criangas com até 1 ano de idade, residentes fora da cidade-sede do
hospital, pertencentes a familias de baixa renda, com maes de escolaridade média-superior e
pais com baixa escolaridade.

Algumas diferengas foram identificadas na comparagao entre a populagdo atendida nos
HACF e nos HNACF. Nos HNACEF a frequéncia de participantes mais velhos, residentes nas
cidades-sede dos hospitais e com genitores de escolaridade baixa foi significativamente maior.
Uma hipoétese para este comportamento ¢ que os HNACF recebem a demanda reprimida de
pacientes que ndo conseguiram acesso aos HACF provavelmente por falhas na referéncia-
contrarreferéncia. Outro fator possivelmente implicado ¢ a menor escolaridade dos genitores
que poderia se associar ao desconhecimento sobre o tratamento e sobre servicos de reabilitagao
no SUS, conforme discutido por Ise e colaboradores (2019).

Conforme apontado por estudos nacionais e internacionais, condi¢des socioecondmicas
precarias, como as aqui observadas, acentuam exponencialmente as desigualdades e impactam
negativamente o acesso de criangas com FO aos acompanhamentos de saude em idade adequada
(CARLSON et al., 2016; CUBITT et al., 2014; SOUSA; RONCALLLI, 2021).

Ha na literatura inimeras evidéncias sobre as sequelas do ndo tratamento ou do
tratamento tardio das FO (DANIELS et al., 2015; FOLLMAR et al., 2015; SHAFFER et al.,
2020). Desse ponto de vista, a presente pesquisa utilizou a idade de realizagdo da avaliagao
genética e da cirurgia primdria como indicadores do acesso e da qualidade da atengdo a
participantes com FONS em dois HACF e dois HNACF. Os resultados serdo discutidos nas

segoes abaixo.

6.1. Idade da avaliacdo genética e tipo de FONS

O reconhecimento da FO aberta ¢ um procedimento simples e ao alcance de qualquer
profissional de saide mediante inspec¢do. Por outro lado, a identificacdo de subfenotipos, a
distingdao entre FONS e FOS, e o esclarecimento da etiologia s3o complexos. Estima-se que
mais de 900 doengas raras possam ter a FO como uma das suas caracteristicas (OMIM, 2023).
Em recém-nascidos, o fendtipo sutil pode gerar dificuldade para alcancar o diagndstico,

ademais muitas anomalias menores surgem ou se tornam clinicamente mais evidentes a partir
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dos 4-6 anos de idade (ROZENDAAL et al., 2012; WYSZYNSKI; SARKOZI; CZEIZEL,
2006).

Na equipe de satde, o médico geneticista com experiéncia em dismorfologia ¢ o
profissional que reune habilidades e conhecimentos para realizar este diagndstico. Um estudo
brasileiro, mostrou a diferenga quando o diagnéstico foi realizado por um médico geneticista.
O ntimero de casos sindromicos foi menor nos centros em que a avaliagdo clinica foi realizada
por outros médicos especialistas, em comparagdo aos locais em que ela foi realizada por um
geneticista clinico (SOUZA; RASKIN, 2013). Além das habilidades clinicas, destaca-se que a
avaliagdo dismorfologica muitas vezes requer investigacdes complementares e exames
genéticos especificos como a andlise de alteragdes citogenéticas e moleculares (CLEFT
PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018; DIXON et al., 2011; LUSTOSA-
MENDES et al., 2021; MANGOLD; LUDWIG; NOTHEN, 2011; SHAW et al., 2001).
Portanto, sua realizacdo o mais precocemente possivel ¢ fundamental.

Considerando que as FO abertas t€ém diagnostico pré ou neonatal, o cenario ideal seria
realizar a primeira avaliagdo com geneticista no primeiro més de vida. Esta avaliagdo permitiria
a triagem inicial de sinais de alerta para FOS que poderiam impactar o cronograma da
reabilitagdo e as técnicas cirargicas indicadas. Em ndo havendo sinais de alerta, seria ainda
possivel realizar uma segunda avaliagdo dismorfologica antes ou concomitante a consulta pré-
operatdria.

Esta avaliagdo sequencial ¢ importante porque o fen6tipo pode mudar com o avangar da
idade. Alteracdes do Desenvolvimento Neuropsicomotor (DNPM) e sinais clinicos
classificados como dismorfias sutis podem levar a suspei¢do de um quadro sindromico com
implicagdes multissistémicas que modificam a classificacdo inicial de FONS para FOS. Esta
reclassificagdo tem implicagdes sobre o plano terapéutico e aconselhamento genético (CLEFT
PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018; LEPPIG et al., 1987; LUSTOSA-
MENDES et al., 2021; MONLLEO et al., 2015; ROZENDAAL et al., 2012; WYSZYNSKI;
SARKOZI; CZEIZEL, 2006).

Para citar alguns exemplos, em muitos casos de Sindrome de van der Woude (OMIM
#119300, #606713), ocorrem alteragdes tdo sutis que podem levar ao diagnostico erroneo de
FONS. Complicagdes pos-cirtirgicas, como fistulas, mé cicatrizagdo e formagao de queloides,
sdo mais graves e mais frequentes em pacientes com esta Sindrome quando comparados a
pacientes com FONS (JONES et al., 2010). A Sindrome de Loeys-Dietz (OMIM #614816,
#615582, #613795, #619192, #610168, #619656) cursa com dismorfias craniofaciais sutis e
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alteracdes cardiovasculares, nem sempre detectadas na infancia, que podem representar riscos
cirargicos aumentados. A Sindrome de Gorlin (OMIM #109400) também pode ter dismorfias
craniofaciais sutis que se associam a carcinoma basocelular e risco aumentado para outras
neoplasias ao longo da vida. Assim, além de interferir no planejamento cirurgico, a avaliacao
genética contribui para o desenvolvimento de protocolos especificos para tratamento de cada
uma dessas doengas raras.

No Brasil, alcancar o cendrio ideal da atengdo a satide da pessoa com FO requer nimero
apropriado de médicos geneticistas e servigos de genética. Todavia, mais que uma necessidade
quantitativa, requer a reorganizacdo do cuidado dentro do sistema de satde (SOUSA;
RONCALLLI, 2021, 2017). Esta reorganizacao inclui a revisdo da Portaria SAS/MS 62/1994
que, entre outras falhas, ndo estabelece o médico geneticista como membro da equipe
multidisciplinar de anomalias craniofaciais (BRASIL, 1994; (GIL-DA-SILVA-LOPES et al.,
2019; MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2006a, 2006b).

A despeito da dificuldade de acesso a avaliagdo genética no SUS, em nosso estudo todos
os participantes (HACF e HNACF) foram avaliados por médicos geneticistas. Esta
particularidade reflete o carater da BBAC, fonte primaria dos dados, cujos provedores de
informacdo sdo os médicos geneticistas dos hospitais e servigos integrantes do PCFB
(MONLLEO et al., 2013; MONLLEO; MOSSEY; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2009a). Embora
a avaliagdo genética de pacientes com FO ndo seja uma situacdo uniforme no pais, nesta
pesquisa destaca-se como um ponto forte. Outro aspecto importante ¢ que um ter¢o dos
participantes realizaram pelo menos duas consultas genéticas.

Estes aspectos aumentaram a robustez da selecdo da amostra por permitir a exclusdo de
casos sindromicos e de subfenotipos de FO que poderiam distorcer a andlise epidemiologica e
a avaliagdo da ocorréncia de atraso cirargico. De fato, a distribui¢do dos tipos de FONS
(FLP>FL>FP), o predominio de FLP no sexo bioldgico masculino, FP no sexo biologico
feminino, fendas unilaterais sobre as bilaterais e das unilaterais esquerdas sobre direitas, sao
resultados concordantes com o comportamento epidemioldgico das FONS ao redor do mundo
(KADIR et al., 2017; MOSSEY et al., 2009).

Consideradas as conhecidas dificuldades de acesso a especialidade de genética no SUS
(BONILLA et al.,2021; GANDELMAN HOROVITZ et al., 2013; MARQUES-DE-FARIA et
al., 2003), nesta pesquisa adotou-se os 12 meses de vida como a idade maxima adequada para

realizar a avaliagdo genética das criangas com FONS.
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Este indicador de acesso revelou que pouco mais da metade dos participantes (53,1%)
realizaram a avaliagdo genética em idade adequada. No grupo com atraso, o contingente de
criangcas maiores, escolares, adolescentes e adultos foi significativamente maior. Mesmo
considerando que os adultos (60;7,1%), possam representar pessoas em busca de
aconselhamento genético para decisdes reprodutivas informadas, a quantidade de criangas e
adolescentes (334;39,8%) com FONS em primeira consulta genética foi um resultado
impactante.

Os grupos com e sem atraso na avaliacdo genética ndo diferiram estatisticamente em
relacdo ao tipo de FONS. Este resultado sugere que ndo hé viés de prioridade no atendimento

de genética em relacdo a apresentacao clinica, se FL, FP ou FLP uni ou bilateral.

6.2 Idade da cirurgia primaria e tipo de FONS

A intervencdo cirurgica ¢ fundamental para o sucesso da reabilitagdo morfofuncional e
adaptagdo psicossocial das pessoas com FONS. No entanto, ainda ndo ha consenso quanto a
idade ideal, técnica e sequéncia operatéria na abordagem dos pacientes (BUTTERWORTH et
al., 2022; CLEFT PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2009; SHAW et al., 2019;
WORLD HEALTH ORGANIZATION., 2002).

As recomendagdes variam ao redor do mundo e mesmo dentro de um unico pais
(KUSELER et al., 2020; MELISSARATOU; FRIEDE, 2002; SHAFFER et al., 2020). Em
relag@o a queiloplastia, existem protocolos de reparo nos primeiros 3, 6 ¢ 12 meses de vida. Ja
para a palatoplastia, as recomendagdes variam entre 9 e 12 meses com idade limite de 18 meses
(CLEFT PALATE-CRANIOFACIAL ASSOCIATION, 2018; SHI; LOSEE, 2015). A
palatoplastia ap0s esse periodo esta associada a problemas morfofuncionais como insuficiéncia
velofaringea, fistula oronasal, deficiéncia do crescimento facial, doencas otologicas,
deformidades dentérias, alteragdes da fonacdo e problemas psicossociais.

A despeito das variagdes, ¢ consenso que a cirurgia tardia ¢ um indicador sensivel para
a avalia¢dao do acesso ao tratamento (FOLLMAR et al., 2015; HOSSEINABAD et al., 2015;
SHKOUKANI et al., 2014).

Frente a heterogeneidade dos protocolos cirtrgicos utilizados no Brasil, nesta pesquisa
adotou-se o parametro da ACPA (2018), 12 meses para queiloplastia e 18 meses para
palatoplastia, ja utilizado por Sousa e Roncalli (2021) para a andlise de ocorréncia de atraso na

realizacdo da cirurgia primaria.
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A plataforma Cranflow que alimenta a BBAC permite inser¢ao de informagdes clinicas
em cada consulta do participante. Deste modo, os procedimentos cirturgicos registrados podem
ter ocorrido antes (histdria cirurgica pregressa) ou durante o seguimento clinico realizado no
intervalo de tempo estudado (2008-2019).

Outro aspecto importante ¢ que embora a BBAC tenha iniciado em 2008, o registro
especifico do histdrico cirtrgico foi tornado campo de preenchimento obrigatdrio apenas em
2015. Por esta razdo, entre os 840 participantes incluidos na pesquisa, 331 (40%) ndo tinham
registros sobre o status cirirgico.

Apesar desta perda, no conjunto de participantes analisados foram identificadas quatro
situagdes distintas: a) um grupo sem intervencdo cirurgica, porém dentro da janela de idade
adequada para a realiza¢do do procedimento; b) um grupo sem intervengao cirurgica, mas ja
em idade avangada para a cirurgia; ¢) um grupo com intervengao cirdrgica realizada em idade
adequada; e d) um grupo com interven¢do cirurgica realizada em idade avancada. Feito esse
agrupamento verificou-se que nesta amostra mais da metade dos participantes (51,3%) tiveram
seus cronogramas de reabilitacdo cirirgica comprometidos por atraso nos procedimentos,
tenham sido eles realizados ou ndo.

E importante destacar que o dimensionamento do impacto do atraso da reabilitagio
cirurgica deve considerar o tipo de FO. Nesta perspectiva, o quantitativo de cirurgias primarias
necessarias ¢ sempre maior que o numero de participantes, uma vez que o grupo com FLP, mais
frequente, requer dois procedimentos distintos em diferentes momentos. Portanto, para os 431
participantes analisados seriam necessarias 666 cirurgias. Assim, ap0s a estratificagdo por tipo
de cirurgia requerida, o resultado foi igualmente preocupante, com 62,8% dos procedimentos
realizados com atraso ou ndo realizados.

Tanto a estratificagdo por tipo de cirurgia quanto por tipo de FONS revelaram um
aumento significante da prevaléncia de atraso nos participantes que necessitavam palatoplastia
comparados aos que necessitavam queiloplastias, dados que corroboram a literatura
(CASSELL; DANIELS; MEYER, 2009; ISE et al., 2019; SOUSA; RONCALLI, 2021;
STONEBURNER et al., 2021).

Observa-se que o atraso no tratamento cirtirgico das FO ¢ uma realidade palpéavel ao
redor do mundo, com impacto maior sobre os que necessitam de palatoplastia. Entretanto, a
comparagdo entre os estudos requer atengdo a possibilidade de vieses devidos a utilizagdo de

diferentes métodos.
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Um estudo brasileiro de abrangéncia nacional utilizou informagdes das Autorizac¢des de
Internagdo Hospitalar (AIH) armazenadas no DATASUS entre 2009 e 2013 para avaliar, em
HACEF de todo o pais, a realizagdo de cirurgias primarias de FO (FONS e FOS incluidas),
utilizando os mesmos parametros de idade aqui empregados. Os autores verificaram
frequéncias de atraso superiores as evidenciadas em nosso trabalho em relagdo as queiloplastias
(66,4% vs 56,2% desta pesquisa) e similares em relagdo as palatoplastias (71,2% vs 70,2% desta
pesquisa) (SOUSA; RONCALLLI, 2021).

Ise e colaboradores (2019), aplicaram questiondrio ao proprio paciente (ou responsavel)
em um HACF localizado no estado de Sao Paulo. Adotando a idade de até 6 meses para
queiloplastia e até 18 meses para palatoplastia, os autores encontraram uma frequéncia global
de atraso cirurgico de 54,4%, sendo 33,3% na queiloplastia e 66,7% na palatoplastia (ISE et al.,
2019).

Pelo seu contingente populacional, a india, pais de economia média-baixa (WORLD
BANK, 2023), ¢ um caso particular com forte dependéncia de mutirdes cirirgicos organizados
por ONG. Utilizando 12 meses de idade para queiloplastia e 24 meses para palatoplastia,
Stewart e colaboradores (2016) verificaram frequéncias desde 37,0% até 65,8% de pessoas ndo
operadas nas diferentes regides do pais.

Cubitt e colaboradores (2014) avaliaram a propor¢do de FO ndo reparadas em paises
com renda baixa, média-baixa e média-alta entre 2008 e 2011 através dos registros de 352.191
cirurgias realizadas por uma ONG. Os autores verificaram que paises com menor renda
realizam menos palatoplastias em comparagdo as queiloplastias. Em paises de baixa renda,
dentre as cirurgias primdrias realizadas, 78% sdo queiloplastias e 22% palatoplastias, em paises
de renda média-baixa 62% sao queiloplastias e 38% palatoplastias e, em paises de renda média-
alta, sdo 48% e 52%, respectivamente.

Na comparagdo com paises ricos da América do Norte e Europa, os nossos resultados
sd0 muito discrepantes.

Nos Estados Unidos da América (EUA), onde ndo ha financiamento publico da saude,
um estudo realizado na Carolina do Norte verificou que apenas 22% dos pacientes com FO
(FOS e FONS) nao realizaram o reparo cirirgico até o limite de idade recomendado pela ACPA
(CASSELL; DANIELS; MEYER, 2009). Em outro estudo, realizado em Los Angeles, também
envolvendo pacientes com FONS e FOS, a taxa de atraso cirtrgico foi de 5,4% para

queiloplastia e 28,5% para palatoplastia (STONEBURNER et al., 2021).
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Ja no Reino Unido, pais que conta com sistema de satide publico e universal, um estudo
de abrangéncia nacional verificou frequéncias de atraso cirirgico de 8% a 16% entre os
diferentes hospitais. Neste estudo foram adotadas as idades de 6 meses para queiloplastia e 13
meses para palatoplastia, aplicadas a casos de FONS e FOS (BUTTERWORTH et al., 2022).

Esses dados demonstram que o atraso na realizagdo da cirurgia primaria das FO ¢ um
problema mundial, porém a magnitude do atraso varia consideravelmente sob forte influéncia
do nivel de desenvolvimento econdmico e do modelo de sistema de saide de cada pais. Em
muitos paises de baixa e média renda o acesso a cirurgias em geral ¢ considerado ruim
(RAYKAR et al., 2015).

Do ponto de vista bioldgico, um fator fortemente associado ao atraso cirdrgico ¢ a
ocorréncia de anomalias associadas que modificam o diagnostico de FONS para FOS, conforme
discutido na secdo precedente. Este foi um dos fatores mais significativos associados ao atraso
cirurgico no estudo de Stoneburner e colaboradores (2021), em que pacientes com diagnostico
de FOS apresentaram 2,9 vezes mais chances de atrasar o procedimento cirurgico. Destaca-se
que na presente amostra, foram incluidos apenas participantes com diagnoéstico de FONS,
avaliados por médicos geneticistas com experiéncia em dismorfologia. Portanto, pode-se
afirmar que os percentuais de atraso cirargico observados ndo sao decorrentes de envolvimento
sistémico dos participantes aqui analisados.

Outro fator importante ¢ o impacto do tipo de FONS sobre a nutrigdo dos recém-
nascidos e sua relacdo com o atraso da cirurgia primaria. Criangas com FP e FLP tém maior
dificuldade nutricional em razdo da incapacidade de manter a pressdo intraoral adequada
durante a suc¢do. S@o pacientes que frequentemente requerem suplementacdo e, dependendo
da gravidade, utilizacdo de sonda naso/orogastrica ou gastrostomia, o que compromete o ganho
adequado de peso e os deixa mais suscetiveis a comorbidades como infec¢des de vias aéreas e
anemia que retardam a cirurgia primaria (ALOIS; RUOTOLO, 2020; SHKOUKANI ef al.,
2014).

Um estudo multicéntrico brasileiro que entrevistou pais e cuidadores de criangas com
FO em HACF e HNACEF, verificou que 69,2% dos lactentes com FO ndo conseguiram manter
a alimentacdo via oral, o que resultou em baixo ganho de peso (GIL-DA-SILVA-LOPES et al.,
2013). Entre os fatores mencionados como responsaveis pelo atraso na palatoplastia, o baixo
peso foi mencionado por 18% dos respondentes (AMSTALDEN-MENDES et al., 2011). No
Reino Unido, Butterworth e colaboradores (2022), verificaram que o baixo peso foi responsavel

por 10% dos casos de atraso cirargico. Chow e colaboradores (2016) avaliaram complicagdes
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pos-operatorias associadas com procedimentos que violaram a regra dos 10 para cirurgias de
FO (idade menor que 10 semanas, peso inferior a 10 libras, hemoglobina menor que 10 g/dl e
contagem de globulos brancos superior a 10 mm?/dl) e evidenciaram que apenas peso abaixo
de 10 1b (4,5 kg) foi preditor independente de complicagdes gerais.

A andlise da interferéncia do peso e comorbidades incidentes na fase pré-cirurgica fugiu
ao escopo desta pesquisa. Contudo, dada sua importancia como causa manejavel de reducdo do
atraso cirurgico, considera-se importante a realizagdo de estudos longitudinais que avaliem

esses fatores.

6.3. Barreiras associadas ao atraso na avaliagdo genética e na cirurgia primaria

O tipo de hospital se revelou um fator importante entre as barreiras associadas ao atraso
na abordagem do participante com FONS. Embora os dois HNACF incluidos neste estudo
sejam hospitais federais de grande porte, a prevaléncia de atraso na avaliacdo genética e no
cronograma cirurgico foi significativamente maior para participantes acompanhados nestes
hospitais comparados aos atendidos em HACF.

Este resultado sugere que apesar de dispor de todas as especialidades necessarias ao
atendimento de pessoas com FO, a auséncia da habilita¢do e do respectivo incentivo financeiro,
impacta o acesso ¢ a qualidade da atencdo oferecida. Apesar da auséncia de documentos
complementares orientativos ou diretrizes a seguir na atencao a satde de pessoas com FO (GIL-
DA-SILVA-LOPES et al., 2020; MONLLEO; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2006a; QUEIROS et
al., 2013), a habilitacdo de servicos conforme normas da Portaria MS/SAS 62/1994 parece
exercer um papel no acesso desses pacientes aos servigos de reabilitacdo cirurgica.

Nao ha estudos sobre a interferéncia das caracteristicas socioeconomicas sobre o acesso
a avaliacdo genética de pessoas com FONS. Por outro lado, este aspecto tem sido bastante
explorado em relacdo ao atraso no cronograma cirdrgico tanto na literatura nacional quanto
internacional. Todos os autores evidenciaram que o atraso no tratamento cirtirgico € maior para
pessoas que vivem em contexto socioecondmico desfavoravel (BUTTERWORTH et al., 2022;
CASSELL; DANIELS; MEYER, 2009; CUBITT et al., 2014; ISE et al., 2019; SOUSA;
RONCALLLI, 2021; STEWART et al., 2016; STONEBURNER et al., 2021).

Uma revisdo sistematica da literatura elencou como fatores criticos nos EUA: elevados
custos, longas distancias até os centros de tratamento e disparidades raciais/étnicas (NIDEY;;
WEHBY, 2019). No Brasil, segundo Sousa e Roncalli (2021), localizacdo geografica do

servigo, sexo feminino, raga (ndo-brancos) e condi¢cdes socioecondmicas precarias, sdo fatores
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associados ao atraso cirtrgico. Conforme Ise e colaboradores (2019), as principais barreiras
citadas por pacientes atendidos em um HACF foram a falta de servigos especializados em FO
(37%) e de acesso aos servigos existentes (31%).

Nesta pesquisa, o sexo bioldgico ndo esteve associado com maior prevaléncia de atraso
na avaliagdo genética ou na realizagdo da cirurgia. Este resultado, diferente dos encontrados por
outros autores, pode estar relacionado ao tamanho da amostra e ao método de coleta de dados
(SOUSA; RONCALLLI, 2021; STONEBURNER et al., 2021; ZALUZEC et al., 2019).

Por outro lado, a baixa escolaridade, especialmente materna, implicou em maior
prevaléncia de atraso tanto na avaliagdo genética quanto na realiza¢do da cirurgia. A baixa
escolaridade ¢ largamente reconhecida como fator limitante que afeta a promocgao da satde, a
prevencao das doengas, o tratamento e a reabilitagdo (CASTRO et al., 2019; THE LANCET
GLOBAL HEALTH, 2023). Assim nao surpreende que nas FO, condi¢do cronica, este fator
também esteja presente. De fato, Ise e colaboradores (2019) destacam o papel fundamental dos
profissionais da aten¢do bdsica a satide nas orientacdes aos pacientes e familiares sobre a
importancia do diagndstico e tratamento precoce da FO, assim como sobre os servigos
disponiveis para tratamento. A maioria da populagao assistida pelo SUS tém escolaridade baixa,
a educacdo em saude na aten¢do primaria e a eficiéncia da referéncia e contrarreferéncia sao
essenciais para direcionar e assegurar o acesso ao tratamento.

Residir ou nao residir na cidade-sede do hospital ndo implicou em maior prevaléncia de
atraso para realizar da cirurgia, mas esteve associado a um aumento estatisticamente
significativo do atraso na avalia¢do genética. Conforme discutido anteriormente, por um lado,
a Portaria MS/SAS 62/1994 nao menciona a avalia¢do genética como parte do cuidado integral
ao paciente com FO e, por outro, os pacientes com FONS nao sdo englobados no conceito de
doenca rara estabelecido na Portaria MS 199/2014. Soma-se a isto a conhecida deficiéncia no
numero de médicos geneticistas e sua concentracdo nos grandes centros urbanos do Brasil
(BONILLA et al.,2021; SCHEFFER et al., 2023). Esses podem ser fatores que concorrem para
piorar o acesso dos participantes com FONS a genética.

A capacidade de chegar a um servigo em tempo considerado adequado e a capacidade
de receber atendimento imediato e apropriado foram parametros estudados por Raykar e
colaboradores (2015) para analisar o acesso a cirurgias em populagdes de 9 paises de renda
baixa e média-baixa. Os autores evidenciaram que ter uma propor¢ao baixa de cirurgides por
habitante e gastar mais de duas horas entre a residéncia e o local de tratamento (seja por

distancia fisica ou por ineficiéncia de transporte), sdo obstaculos importantes cuja resolugao
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requer capacitacdo de profissionais e investimento em infraestrutura. Aplicar este conceito as
FONS, requer amplia-lo a todas as areas envolvidas no cuidado, desde o diagndstico até a
reabilitacdo clinico-cirargica e o aconselhamento genético.

De fato, percorrer grandes distancias para conseguir cuidados especializados representa
um obstaculo para o acesso e manutencao dos cuidados longitudinais ao qual se somam custos
e falta de suporte financeiro (ISE et al., 2019; MASSENBURG et al., 2016; MONLLEO;
MOSSEY; GIL-DA-SILVA-LOPES, 2009a). Um estudo norte-americano avaliou a
disponibilidade geografica de servigos especializados em FO e evidenciou que, em estados com
maior populacdo em zona urbana, 85,1% dos pacientes possuem acesso a um centro de
tratamento especializado e 65,7% tém acesso a dois ou mais centros. J4 nos estados com maior
populacao rural, 37,4% dos pacientes tém acesso a um centro e apenas 9,0% a 2 ou mais centros
(PECK et al., 2021).

Nesta pesquisa, verificou-se também que participantes atendidos nos hospitais da regido
nordeste e oriundos de familias com renda inferior a trés saldrios minimos tiveram um aumento
significativo da prevaléncia de atraso na realizacdo da cirurgia.

A regido nordeste do Brasil, com populacao de 54,6 milhdes de habitantes, conta com
cinco HACF, sendo um deles o Hospital A que ¢ o unico localizado na respectiva UF. A UF
onde esta o Hospital B ndo conta com HACF. A regido sul, com populacio de 29,9 milhdes de
habitantes, conta com 8 HACF, sendo dois na UF onde est4d o Hospital C e quatro na UF onde
estd o Hospital D. No presente estudo, houve um aumento estatisticamente significativo na
prevaléncia de atraso cirirgico para participantes atendidos em hospitais localizados na regiao
nordeste. Estes resultados reforgam a ja conhecida distribui¢do desigual de recursos e servigos
de saude na areca de anomalias craniofaciais no Brasil (SILVEIRA et al., 2022; SOUSA;
RONCALLLI, 2021, 2017).

No periodo estudado nesta pesquisa, 2008-2019, as UF em que se localizam os hospitais
A, B, C e D tiveram aumento do Indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDH-M),
contudo, a concentracdo da renda, medida pelo indice Gini, aumentou nas UF da regido
nordeste, o que representa um aumento na desigualdade, enquanto nas UF da regido Sul houve
reducdo (ATLAS BRASIL, 2023). Deste modo, tanto a menor oferta de servi¢os quanto o
aumento das desigualdades na regido nordeste podem justificar o maior risco de atraso

verificado nas familias de baixa renda oriundas daquela regido.
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8. CONCLUSOES E CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo incluiu participantes com FONS atendidos no periodo 2008-2019, em
quatro hospitais, sendo dois HACF localizados na regido nordeste e sul e dois HNACF, também
localizados nas mesmas regides geograficas, porém em UF distintas.

A maioria dos participantes foi inserida na BBAC por pesquisadores vinculados a
hospitais da regido nordeste participantes da BBAC. Apesar da ampla variacdo de idade, desde
1 dia até 61 anos, a maioria estava na faixa de até 1 ano de idade, residia fora da cidade-sede
do hospital, pertencia a familias de baixa renda, com maes de escolaridade média-superior e
pais com baixa escolaridade. Nos HNACEF a frequéncia de participantes mais velhos, residentes
nas cidades-sede dos hospitais e com genitores de escolaridade baixa foi significativamente
maior.

A ocorréncia e os fatores associados ao atraso na realizacdo da avaliagdo genética e da
cirurgia primaria foram analisados, respectivamente, em 840 e 509 participantes. Cerca de 50%
deles tiveram atraso em ambas abordagens, sendo que participantes atendidos em HNACF
tiveram um aumento significativo na prevaléncia de atraso quando comparados aos
participantes atendidos nos HACF.

O atraso no cronograma de reabilitacdo cirtirgica compreendeu tanto participantes com
procedimento realizado em idade superior ao recomendado quanto participantes sem
intervengao cirurgica. A prevaléncia de atraso para o reparo do palato foi 1,3 vezes maior que
a do reparo do labio, com isto, participantes com FP e FLP tiveram prevaléncia 1,9 vezes maior
de atraso no tratamento cirurgico comparado aos participantes com FL.

A anélise das barreiras de acesso a avaliacdo genética e ao tratamento cirirgico mostrou
maior prevaléncia de atraso para participantes com genitores de baixa escolaridade (até ensino
fundamental) e renda (< 3 salarios minimos), acompanhados em hospitais localizados na regido
nordeste e com domicilio fora das cidades-sede dos hospitais.

Os resultados corroboram outros autores a respeito da desigualdade e baixa
resolubilidade do cuidado a saude de pessoas com FONS no Brasil. Embora o SUS tenha
avancado nesta area com o aumento no numero de HACF, falta no pais uma politica de satide
transversal, estruturada como linha de cuidado, ajustada as necessidades individuais desde o
nascimento até a vida adulta.

Na unica normativa vigente, a Portaria SAS/MS 62, ndo ha fluxos de referéncia e

contrarreferéncia com defini¢do dos papéis e atribui¢des dos profissionais envolvidos, desde a
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atengdo bdsica até a alta complexidade. Tampouco ha orientagdes sobre acreditacdo das
equipes, protocolos de tratamento, acompanhamento, monitoramento da satisfagdo e da
qualidade de vida do paciente

A auséncia desta politica de satide ndo sé piora os problemas de acesso ja conhecidos,
como também compromete a qualidade dos cuidados oferecidos aqueles que conseguem acessar

0S Servigos.
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9. LIMITACOES

A fonte primaria dos dados foi uma pesquisa nacional, multicéntrica, com participacdo
voluntaria na area de genética. Por esta razdo, ¢ possivel que nem todos os pacientes com FONS
atendidos no hospital avaliado estejam registrados na BBAC e que o acesso a avaliagdo genética
tenha sido superestimado nesta pesquisa.

O registro da evolugdo do tratamento cirurgico foi tornado obrigatério sete anos depois
do inicio da BBAC o que gerou perda de informagdes sobre o status cirargico em 40% da

amostra inicial de 840 participantes.
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Termo de anuéncia a pesquisa

Coordenadora do PCFB: Profa. Dra. Vera Lucia Gil-da-Silva-Lopes.
Departamento de Genética Médica

Faculdade de Ciéncias Médicas

Universidade Estadual de Campinas (Unicamp).

Como previamente acordado, a realizagdo de pesquisa com dados oriundos dos centros
vinculados ao Projeto Cranio-face Brasil (PCFB), dar-se-a por meio da apresentacdo de proposta a
Coordenagdo do Projeto que divulgara a todos os centros participantes e estes terdo autonomia
para participar ou ndo do estudo proposto.

Assim sendo, tem este o objetivo de formalizar a anuéncia do Hospital Infantil Albert-Sabin,
colaborador do Projeto Cranio-Face Brasil, sob a responsabilidade da Dra Erlane Marques Ribeiro
no Projeto de Pesquisa cujo resumo e pesquisadores sdo abaixo apresentados.

Titulo: Existe atraso para realizacdo da cirurgia primdria de fendas orais no SUS? Uma andlise
comparativa em quatro hospitais tercidrios

Pesquisadores Responsdveis: Isabella Lopes Monlled (coordenador); Vera Lucia Gil da Silva Lopes;
Amanda Alves Feitosa Batista (aluna de mestrado).

Instituicdo proponente: Universidade Federal de Alagoas

Resumo: Esta pesquisa se insere no objetivo Identificar fatores de risco e necessidades de saude
especificas de diferentes grupos populacionais com ACF e DR do projeto BBAC 2018-2028, aprovado
pelos comités de ética dos centros participantes do Projeto Cranio-face Brasil. O estudo sera
desenvolvido por Amanda Alves Feitosa Batista, cirurgia dentista, mestranda do Programa de Pds-
Graduagdo em Ciéncias Médicas da Faculdade de Medicina da UFAL, no periodo 2021-2023.
Objetivo geral: Conhecer a idade de realizagdo da cirurgia primaria em pacientes com diagndstico
clinico de FOTNS registrados na BBAC.

Objetivos especificos: Descrever as caracteristicas sociodemograficas, econdmicas e clinicas da
amostra; descrever as caracteristicas organizacionais e de financiamento dos servigos participantes
e mapear fatores relacionados a adequagdo ou inadequacdo da idade de realizagdo da cirurgia

primaria da fenda oral.
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Métodos: estudo transversal, analitico-descritivo, com amostra de conveniéncia obtida em servigos
participantes do Projeto Base Brasileira de Anomalias Craniofadiais, sendo dois servigos de genética
(HCPA-RS e HUPAA-UFAL) e dois servigos habilitados pelo MS pela portaria 62 de 19/04/1994 (HIAS-
CE e CAIF-PR). Serdo selecionados todos os participantes com diagnostico de FOTNS que tenham
TCLE e registro na BBAC. Da BBAC serdo extraidas as informacoes sociodemograficas, economicas,
clinicas e cirurgicas (idade e local de realizagdo da cirurgia primaria). Para descrever as
caracteristicas organizacionais e de financiamento dos servicos participantes serdo buscados
documentos e informacbes de dominio publico nos portais do Ministério da Satde e do hospital

participante.

Havendo concordancia, os dados dos pacientes do seu centro serdo extraidos da BBAC. A
execucao desta pesquisa ndo lhe demandara nenhuma atividade extra e, portanto, ndo cabera
coautoria. Apenas solicitamos que confirme sua ciéncia caso algum paciente/responsavel questione

sobre o nosso contato telefénico.

Responsavel local
Data: 05/05/2022.
Nome: Erlane Marques Ribeiro.

Assinatura
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Termo de anuéncia a pesquisa

Coordenadora do PCFB: Profa. Dra. Vera Lucia Gil-da-Silva-Lopes.
Departamento de Genética Médica

Faculdade de Ciéncias Médicas

Universidade Estadual de Campinas (Unicamp).

Como previamente acordado, a realizagdo de pesquisa com dados oriundos dos centros
vinculados ao Projeto Cranio-face Brasil (PCFB), dar-se-a por meio da apresentagdo de proposta a
Coordenagdo do Projeto que divulgara a todos os centros participantes e estes terdo autonomia
para participar ou ndo do estudo proposto.

Assim sendo, tem este o objetivo de formalizar a anuéncia da Associagdo Reabilitagdo e
Promogdo Social Fissurado Labio Palatal (CAIF), colaborador do Projeto Cranio-Face Brasil, sob a
responsabilidade de Elaine Lustosa Mendes no Projeto de Pesquisa cujo resumo e pesquisadores
sdo abaixo apresentados.

Titulo: Existe atraso para realizagéo da cirurgia primdria de fendas orais no SUS? Uma andlise
comparativa em quatro hospitais tercidrios

Pesquisadores Responsaveis: Isabella Lopes Monlled (coordenador); Vera Lucia Gil da Silva Lopes;
Amanda Alves Feitosa Batista (aluna de mestrado).

Institui¢do proponente: Universidade Federal de Alagoas

Resumo: Esta pesquisa se insere no objetivo Identificar fatores de risco e necessidades de satde
especificas de diferentes grupos populacionais com ACF e DR do projeto BBAC 2018-2028, aprovado
pelos comités de ética dos centros participantes do Projeto Cranio-face Brasil. O estudo sera
desenvolvido por Amanda Alves Feitosa Batista, cirurgia dentista, mestranda do Programa de Pds-
Graduagdo em Ciéncias Médicas da Faculdade de Medicina da UFAL, no periodo 2021-2023.
Objetivo geral: Conhecer a idade de realizagdo da cirurgia primaria em pacientes com diagndstico
clinico de FOTNS registrados na BBAC.

Objetivos especificos: Descrever as caracteristicas sociodemograficas, econdmicas e clinicas da

amostra; descrever as caracteristicas organizacionais e de financiamento dos servigos participantes
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e mapear fatores relacionados & adequacdo ou inadequacdo da idade de realizagdo da cirurgia
primaria da fenda oral.

Métodos: estudo transversal, analitico-descritivo, com amostra de conveniéncia obtida em servigos
participantes do Projeto Base Brasileira de Anomalias Craniofaciais, sendo dois servigos de genética
(HCPA-RS e HUPAA-UFAL) e dois servigos habilitados pelo MS pela portaria 62 de 19/04/1994 (HIAS-
CE e CAIF-PR). Serdo selecionados todos os participantes com diagnostico de FOTNS que tenham
TCLE e registro na BBAC. Da BBAC serdo extraidas as informacdes sociodemograficas, econémicas,
clinicas e cirtrgicas (idade e local de realizacdo da cirurgia primaria). Para descrever as
caracteristicas organizacionais e de financiamento dos servicos participantes serdo buscados
documentos e informagdes de dominio publico nos portais do Ministério da Sadde e do hospital

participante.

Havendo concordancia, os dados dos pacientes do seu centro serdo extraidos da BBAC. A
execugdo desta pesquisa ndo lhe demandara nenhuma atividade extra e, portanto, ndo cabera
coautoria. Apenas solicitamos que confirme sua ciéncia caso algum paciente/responsavel questione

sobre o nosso contato telefénico.

Responsavel local

Data: 06 / 05 / 2022

Nome:

P Elaine Lustosa Mendes

CRANIO-FACE BRASIL
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Termo de anuéncia a pesquisa

Coordenadora do PCFB: Profa. Dra. Vera Ltcia Gil-da-Silva-Lopes.
Departamento de Genética Médica

Faculdade de Ciéncias Médicas

Universidade Estadual de Campinas (Unicamp).

Como previamente acordado, a realizagdo de pesquisa com dados oriundos dos centros
vinculados ao Projeto Cranio-face Brasil (PCFB), dar-se-a por meio da apresentacdo de proposta a
Coordenagdo do Projeto que divulgara a todos os centros participantes e estes terdo autonomia
para participar ou nao do estudo proposto.

Assim sendo, tem este o objetivo de formalizar a anuéncia do Servigo de Genética Médica
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, colaborador do Projeto Cranio-Face Brasil, sob a
responsabilidade da Dra. Témis Maria Felix no Projeto de Pesquisa cujo resumo e pesquisadores
sao abaixo apresentados.

Titulo: Existe atraso para realizagcdo da cirurgia primdria de fendas orais no SUS? Uma andlise
comparativa em quatro hospitais tercidrios

Pesquisadores Responsaveis: Isabella Lopes Monlled (coordenador); Vera Lucia Gil da Silva Lopes;
Amanda Alves Feitosa Batista (aluna de mestrado).

Instituigdo proponente: Universidade Federal de Alagoas

Resumo: Esta pesquisa se insere no objetivo Identificar fatores de risco e necessidades de saude
especificas de diferentes grupos populacionais com ACF e DR do projeto BBAC 2018-2028, aprovado
pelos comités de ética dos centros participantes do Projeto Cranio-face Brasil. O estudo sera
desenvolvido por Amanda Alves Feitosa Batista, cirurgia dentista, mestranda do Programa de Pds-
Graduagdo em Ciéncias Médicas da Faculdade de Medicina da UFAL, no periodo 2021-2023.
Objetivo geral: Conhecer a idade de realizacdo da cirurgia primaria em pacientes com diagndstico
clinico de FOTNS registrados na BBAC.

Objetivos especificos: Descrever as caracteristicas sociodemograficas, econémicas e clinicas da

amostra; descrever as caracteristicas organizacionais e de financiamento dos servicos participantes
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e mapear fatores relacionados a adequagio ou inadequacio da idade de realizacio da cirurgia
primaria da fenda oral.

Métodos: estudo transversal, analitico-descritivo, com amostra de conveniéncia obtida em servigos
participantes do Projeto Base Brasileira de Anomalias Craniofaciais, sendo dois servigos de genética
(HCPA-RS e HUPAA-UFAL) e dois servigos habilitados pelo MS pela portaria 62 de 19/04/1994 (HIAS-
CE e CAIF-PR). Serdo selecionados todos os participantes com diagndstico de FOTNS que tenham
TCLE e registro na BBAC. Da BBAC serdo extraidas as informacdes sociodemograficas, econdmicas,
clinicas e cirdrgicas (idade e local de realizacdo da cirurgia primaria). Para descrever as
caracteristicas organizacionais e de financiamento dos servicos participantes serdo buscados
documentos e informagbes de dominio publico nos portais do Ministério da Satde e do hospital

participante.

Havendo concordancia, os dados dos pacientes do seu centro serdo extraidos da BBAC. A
execucdo desta pesquisa ndo lhe demandara nenhuma atividade extra e, portanto, ndo cabera
coautoria. Apenas solicitamos que confirme sua ciéncia caso algum paciente/responsavel questione

sobre o nosso contato telefonico.
Responsavel local

Data: 04/ 05 / 2022

Nome: Témis Maria Félix

Assinatura:
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APENDICE D — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto: Base de Dados Brasileira de Anomalias Craniofaciais
Coordenadora: Profa. Dra. Vera Licia Gil da Silva Lopes
Loeal de execugiio: Servigo de Genética Clinica. Hospital Universitario Prof. Alberto Antunes. Universidade
Federal de Alagoas (SGC-THUPAANUFAL)
Responsavel Local: Profa Dra Isabella Lopes Monlleo
Numero CAAE: 83020018.8.3015.5013

Nome do participante:

Voee (ou a pessoa pela qual ¢ responsiavel) esta sendo convidado a participar como voluntario de
uma pesquisa. Este documento. chamado Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido. visa assegurar seus
direitos como participante ¢ ¢ claborado em duas vias. uma que devera ficar com vocé ¢ outra com o
pesquisador,

Por favor. leia com atengdo ¢ calma. apros eitando para eselarecer suas diidas. Se houver perguntas
antes ou mesmo depots de assina-lo. voce podera esclarecé-las com o pesquisador. S¢ preferir. pode levar este
Termo para casa ¢ consultar scus [amiliares ou outras pessoas antes de decidir participar, Nao haverd nenhum
tipo de penalizagio ou prejuizo se voed nio aceitar participar ou retirar sua autorizagio em qualquer momento.

Justificativa ¢ objetivos:

As anomalias craniolaciais sdo alteragdes na cabega (cranio) ou no rosto (face) que ji nascem com a
pessoa (congénitas). Elas sdo de varios tipos ¢ podem aparecer sozinhas ou junto com outras anomalias
congénitas. tambem na mesma regido ou em outras partes do corpo. Sabe-se que genética ¢ ambiente
mnfluenciam no aparecimento das anomalias craniofaciais. mas ndo se conhecem todas as causas ¢ maneiras
como isso acontece. O motivo de realizar esta pesquisa ¢ aumentar o conhecimento sobre essas causas para
contribuir com a melhoria dos cuidados de satde ¢ com a prevengio de novos casos nas familias ¢ na
populagio. Para tanto. ¢ necessario reunir informagoes medicas ¢ realizar testes LENCHCOS 1AS PEsSsOas que
apresentam  anomalias craniofaciais ¢ em seus familiares. Os ohjetivos desta pesquisa sio: resistrar
informagdes sociocconomicas. médicas. familiais ¢ genéticas de pessoas afetadas. na Base Brasileira de
Anomalias Craniolaciais. buscar causas ¢ desemvolver propostas de educagio para cuidados de sande ¢
prevengio de anomalias craniofaciais.

Procedimentos: Faz parte desta pesquisia: (1) Coleta de informagoes sociocconomicas. médicas ¢
tamiliais em consultas realizadas no ambulatorio de genética craniofacial do Servigo de Genctica Clinica do
Hospital Universitario Prol” Alberto Antunes da Universidade Federal de Alagoas (SGCHUPAA/UFAL).
Estas poderiio ser complementadas. caso necessario. por entrey ista teleldnica ¢ fotogralias que serio auardadas
na Base Brasileira de Anomalias Craniofaciais (BBAC) em ambiente digital seguro. (2) Gravagio de audio ¢
tou) video. quando necessirio. que ficario guardados com o pesquisador no local onde o atendimento foi
realizado. Estas sio realizadas rotineiramente para acompanhamento de tratamento de anomalias craniofaciais
¢ sdo parte de prontuario medico. ndo sendo deseartadas. De acordo com cada cuso. ¢ possivel que esta
documentagio (ou parte dela) venha a ser anexado & BBAC. com o objetivo de registrar caracteristicas
especilicas da historia natural do quadro chinico. (3) Coleta de matenial biologico sendo sangue — de 04 4 08
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ml sabivas arma ¢ teaido (pele, mucosi, muscnlos). este ultimo resultante de cirurgin do participante ¢ outros
membros da familia (pai. mae ¢ — quando for o caso — outros familiares com problemas semelhantes ao do
participante). Essas amostras poderio ser utilizadas em diversos exames gencticos. Cada procedimento serd
realizado de acordo com a necessidade de cada participante,

Desconfortos e riscos:

A participagio nesse estudo pode gerar os seguintes desconfortos: (1) cansaco devido a duragio da
consulta para preenchimento da Base Brasileira de Anomalias Craniofaciais que ¢ de 40 a 50 minutos ¢ (2)
timidez. vergonha ou estranheza para fornecer informagdes ¢ realizar fotogralias gravar audio ¢ (ou) video,

Yara minimizar estes desconfortos. serdo tomadas medidas para que os procedimentos sejam realizados da
maneira mais dgil possivel, em ambienme reservado. (3) Dor durante a coleta de sangue perilérico ¢ formagio
de manchas roxas na regido onde foi introduzida a agulha. Ser garantida coleta por profissional habilitado. (4)
A obtengio de outros tecidos serd vinculada ao procedimento cirdrgico de acordo com o plano de tratamento
do participante estabelecido pelo cirurgiiio assistente. Os desconfortos e riscos sio relacionados ao tratamento
cirtrgico ¢ independem da wilizagio desse pedaco de pele em pesquisa. Nao hi risco previsivel adicional
relacionado ao procedimento cirtrgico. Nio hi outros riscos previsiveis,

Beneficios:

0 beneficio direto para o participante ¢ sua familia podera incluir a realizagio de testes que ainda
nito estiao disponiveis no SGCTIUPAA/UFAL ¢ que podem esclarecer o diagnostico, a oportunidade de um
planejameno do trmamento baseado no diagnostico e. tambem. aconselhamento genetico. quando tor o desejo
da tamilia.

Acompanhamento de saude ¢ aconselhamento gencético:

A Dra lsabella Lopes Monlleo ¢ o Dr Marshall ltalo Barros Fontes. ambos médicos geneticistas do
SGOHUPAA/UFAL. realizario o acompanhamento do participante ¢ sua familia. informario os resultados
dos exames gencticos ¢ realizariio o aconselhamento genetico. quando pertinente ¢ de forma gratuita. Os dados
senéticos sao confidenciais ¢ niio serdo repassados a terceiros como seguradoras. empregadores. supery isores
hicrarquicos. entre outros. Os mecanismos de protegiio dos dados genéticos incluem: 1) BBAC com sistema
fechado ao publico: 2) Acesso dos responsiaveis pelo participante da pesquisa por meio de senha: 3) Regisiro
na BBAC com mecanismo eletronico padrio de nio identificagio dos dados inseridos. inclusive fotos ¢
gravagdes: 4 ) amostras biologicas registradas em laboratorio por meio de nimero nio dirctamente relacionado
a0 nome do participante (apenas os responsiveis pelo participanie terdio acesso a identificagao). O participante
da pesquisa ou seus responsin eis 16m o direito de retirar dados de qualquer natureza a qualquer momento.
tanto da BBAC quanto amostras biologicas armazenadas, Entretanto. nesta situagio. os medicos geneticistas
Dra lsabella Lopes Monlled ¢ Dr Marshall halo Barros Fontes poderdo ndo ter condigoes de concluir o
diagnastico ou realizar o aconselhamento genetico.

Sigilo ¢ privacidade:

O participante tem a garantia de gue sua identidade sera mantida em sigilo ¢ nenhuma informagiio
sera dada a pessoas que ndo fagam parie da equipe de pesquisadores. Podera ser necessario usar fotogralias,
audios ¢ videos do participante em reunides ¢ (ou) publicagdes cientificas. O nome do participante ou quakquer
dado de identificagio (Hiliagio, local de atendimento. ou outras informagoes que permitam a identificagio) nio
seriio citados na divulgagdo dos resultados da pesquisa, Entretanto, tratando-se de anomalia eraniolacial rara.
pode existir a necessidade de divulgagio da descrigiio ou exibigio de foto sem cobertura da lace. Isto ocorrera
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com o objetiva de esclarecer a comunidade cientifica sobre determinado aspecto da anomalia craniofacial.
facilitando o dingnostico. acompanhamento clinico ¢ tratamento de casos semelhantes.

Ressarcimento ¢ Indenizagio:

Lista pesquisa niio prevé ressarcimento de despesas. pois todos os procedimentos serio realizados no
mesmo dia. periodo e local de consultas do SGCHUPAAUFAL. Quando ocorrer a necessidade de
comparecimento fora da rotina. relacionado exclusivamente a este projeto ¢ por solicitagio do responsavel
pelo projeto. as despesas de ransporte ¢ alimentagio serio ressarcidas. O participante teri direito i
indenizagio em caso de danos decorrentes do estudo.

Utilizacao do material biologico colhido:

As amostras terdo os seguintes destinos conforme necessidade diagnostica do individuo ¢ sua
familia: (1) Laboratorio de Citogenética Humana da Universidade Estadual de Ciéncias da Saude de Alagoas
para realizagio  de  exame de  cariotipo. (2) Laboratorio  de  Genética  Molecular  Humana  do
SGCHUPAAUFAL para realizagio de testes diagnosticos por meio de téenicas de biologia molecular. (3)
Laboratorio de Citogenética Humana ¢ Citogenomica do Departamento de Genetica Médiea da Faculdade de
Ciencias Medicas da UNICAMP. instituigao  coordenadora desta pesquisa. para realizagio de testes
diagnosticos com teenicas de citogenética molecular ¢ citogenomica ndo disponiveis na UFAL ¢ (4) para
outros laboratorios no Brasil para realizagio de exames diagnosticos relacionados aos objetivos desta pesquisa.
ndio disponiveis na UFAL e na UNICAMP. | possivel que. em heneficio do panicipante desta pesquisa,
havendo oporunidade de mvestigagie labortonial diagnostica de doenga i em outro Patise Uit amosira
biologiea seja enviada com este fim. Nado i como prever quem ol gue exames serio necessarios. POF s
t||l;1l'.'dl- SUELIT © SO SUrgir ossa necessidade. vs responsavers pela PesyLsi solicntario apreciagan elica ¢ apenias
remeleray a amostea apos autonizogdo. O resultado do exame sera informado a0 participantc ¢ (ou) seus
TSRS GO

Contato:

Em caso de dividas sobre o estudo. vocé podera entrar em contato com Profa. Dra, Isabella Lopes
Maonlleo pelo telefone (82) 3202-3896 ou dirigir-se a0 HUPAAUFAL, localizado na Avenida Lourival Melo
Mota. S/ Tabuleiro do Martins, Maceio-AL. Em caso de deniincias ou reclamages sobre sua participagio ¢
sabre questdes ¢ticas do estudo. voee podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFAL.
pelo telefone: 3214-1041. e-mail-comitedecticaulal @ gmail.com ou pessoalmente no enderego Avenida

Lourival Melo Mota. predio da Reitoria. Maceio-AlL.

Consentimento livree e esclarecido:

Apos ter recebido esclarecimentos sobre a natureza da pesquisa. seus objetivos. métodos. beneficios
previstos, potenciais riscos ¢ o incomodo que esta possa acarretar. aceito participar. Estou ciente de que devo
manter meu enderego ¢ teletones de contato sempre atvalizados junto ao responsivel pela pesquisa ¢ declaro
ter recebido uma via original deste documento assinada pelo pesquisador ¢ por mim. tendo todas as (olhas por
nos rubricadas,

Nome: Data:

(Assinatura do participante ou do seu responsivel legal)
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Guarda e utilizagio do material biolégico em novas pesquisas:

Existe a possibilidade de guardar parte niio wtilizada das amostras biologicas em biorrepositorio
criado para este fim localizado no Laboratorio de Citogenética Humana ¢ Citogenomica do Departamento de
Genetica Médica da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP. Estas amostras poderiio ser utilizadas em
outras pesquisas lanto no Brasil como no exterior. Nestes casos. novos projetos de pesquisa deverio ter a
aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP). e. quando for o caso. da Comissdo Nacional de Etica em
Pesquisa (CONEP). Em relagiio a este item. eu:

_ AUTORIZO o armazenamento do material biologico SENDO NECESSARIO meu
consentimento a cada nova pesquisa. que devera ser aprovada pelo CEP institucional e, se for o caso. pela
CONEP.

_ NAO AUTORIZO o armazenamento do material biologico, DEVENDO o mesmo SER
DESCARTADO ao final desta pesquisa.

Vocé pode retirar o consentimento da guarda e utilizagio do material biologico a qualquer tempo ¢
sem quaisquer 6nus ou prejuizos.

Em caso de falecimento ou condigio incapacitante, os direitos sobre o material armazenado deverio
ser dados a:

Disponibilizacio de informagdes em bases de dados cientificas nacionais ¢ (ou) mundiais: Como

a maioria das anomalias craniofaciais sdo doengas raras. ¢ importante comparar as caracteristicas clinicas e
genéticas de pessoas no Brasil e em outros paises. Para isso, ¢ necessario inserir informagdes médicas e
resultados de testes genéticos em bases de dados publicas nacionais e (ou) mundiais. No compartilhamento dos
dados € sempre assegurado que NAO havera qualquer identificagiio dos participantes, ou seja, niio aparecerio
informagdes como nome. sobrenome. filiagio. endereco, nimero de registro hospitalar, cartio nacional de
saude ou qualquer outra que permita reconhecer o participante. Em relagio a este item, eu:

AUTORIZO a disponibilizagio das informagdes médicas e resultados de testes genéticos em
bases de dados publicas.

NAO AUTORIZO a disponibilizagio das informagdes médicas ¢ resultados de festes
gencticos em bases de dados publicas.

Responsabilidade do Pesquisador: Asseguro ter cumprido as exigéncias da resolugio 466/2012
CNS/MS e complementares na elaboragdo do protocolo e na obtencdo deste Termo de Consentimento Livre e
Esclarccido. Asseguro, também, ter explicado e fornecido uma via deste documento ao participante. Informo
que o estudo foi aprovado pelo CEP peramte o qual o projeto foi apresentado e pela CONEP. quando
pertinente. Comprometo-me a utilizar o material ¢ os dados obtidos nesta pesquisa exclusivamente para as
finalidades previstas neste documento ou conforme o consentimento dado pelo participante.

Data: / /

Lounval Melo Mola., SN

idade Umiversitana

Rubricas: Pagina 4 de 4

lelone: (R2) 1202 1800
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APENDICE

APENDICE E — Termo de Assentimento Livre e Esclarecido

HUPAA-UFAL

* EBSERH =z BRASH

UFAL PATRIA BOUCADORA

MINISTERIO DA EDUCACAO
EMPRESA BRASILEIRA DE SERVICOS HOSPITALARES
UNIVERSIDADE FEDERAL DE ALAGOAS
HOSPITAL UNIVERSITARIO PROF. ALBERTO ANTUNES

TERMO DE ASSENTIMENTO

Projeto: Base de Dados Brasileira de Anomalias Craniofaciais

Coordenadora: Profa. Dra. Vera Liicia Gil da Silva Lopes

Local de execugito: Servico de Genética Clinica, Hospital Universitario Prof. Alberto Antunes. Universidade
Federal de Alagoas (SGC-HUPAA/UFAL)

Responsivel Local: Profa Dra Isabella Lopes Monlled

Niimero CAAE: 85020018.8.3015.5013

Nome do participante:

O que é assentimento? E concordar em participar de uma pesquisa.

Que uisa? Juntar informagdes de pessoas parecidas com vocé ¢ colocar no computador. Vocé participa se
pesq ¢ pessoas p p particip

quiser.

O que acontece? Vamos perguntar sobre vocé. sua saiide, sua familia. tirar fotos ¢ gravar vocé e sua voz.
Pode ser meio cansativo para seus pais responderem e parecer estranho filmar ¢ fotografar vocé. Mas faremos
o possivel para ndo atrapalhar muito. Nio contaremos a ninguém as respostas sobre vocé. As respostas ficario
guardadas em um computador. Vamos coletar sangue, cuspe ¢ Xixi e guardar em um freezer especial. para
fazer exames. Vamos colher com muito cuidado, mas pode ficar roxo no local da picada da agulha. Se vocé for
fazer alguma cirurgia no rosto. nos também pediremos um pedago da pele que for retirada durante a operagiio
para completar os seus exames. Inicialmente seus exames serio realizados aqui em Alagoas, mas se for
necessirio algum teste que nos niio fazemos na UFAL. enviaremos uma parte do material que foi colhido
(sangue, cuspe. xixi ¢ pedago de pele) para o laboratorio da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp)
para completar seus exames. O que sobrar desse seu material, vai ficar guardado 1d na Unicamp, em um local
chamado biorrepositario. Nos paderemos enviar uma parte desse seu material para algum outro laboratorio do
Brasil ou do mundo que faga os exames que nos ndo temos desde que esles exames sejam importanies para
descobrir seu diagnostico. Sc isso acontecer. antes de enviar o seu material. nos vamos pedir autorizagio ao
comité de etica da UFAL e ao comité nacional.

Se participar. poderi descobrir o que causou a alteragiio na sua face, isso pode ajudar no seu tratamento.
Desse modo. vocé também ajudari outras pessoas que sdo parecidas com vocé, porque poderemos com parar as

respostas ¢ os resultados dos exames de todos em diferentes lugares do mundo e conhecer melhor essa
Av. Lounival Melo Mala. SN
Cidade Umiversitana
Rubricas: Pagina 1 de 2

CEP: 57072 900 | Maceio-Al
felelone: (B2) 3202 IR00
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GOVERNO FEDERAL

Szmrms B EBSERH mue

MINISTERIO DA EDUCACAO
EMPRESA BRASILEIRA DE SERVIGOS HOSPITALARES
UNIVERSIDADE FEDERAL DE ALAGOAS
HOSPITAL UNIVERSITARIO PROF. ALBERTO ANTUNES

PATRIA EDUCADORA

alieragio. Tudo o que descobrirmos na pesquisa contaremos a vocé e seus pais. Por isso, ¢ importante sempre

dizer para gente se mudar de endereco ou telefone,

Com quem converso sobre a pesquisa? A Dra Isabella Lopes Monlleo ¢ quem cuida da pesquisa que vocé
participa. Vocé pode falar com ela sempre que tiver dividas sobre a pesquisa, na consulta ou pelo telefone

(82) 32023896. de segunda a sexta em hordrio comercial,

Qual ¢ o enderego para escrever ao pesquisador? Servico de Genética Clinica do Hospital Universitario
Prof. Alberto Antunes da UFAL. Avenida Lourival Melo Mota. S/N. Tabuleiro do Martins. Maceio-AL CEP
57072-970.

No Comité de Etica em Pesquisa tem pessoas que acompanham a pesquisa para ver se esta sendo feita bem
certinha. Vocé ou seus pais podem falar com eles pelo telefone  3214-1041. e-mail-
comitedeeticaufal@gmail.com ou pessoalmente no endereco Avenida Lourival Melo Mota, prédio da Reitoria.

Maceid-AL. de segunda a sexta em horario comercial.

DECLARACAO DE ASSENTIMENTO DO PARTICIPANTE
Eu li ¢ entendi a pesquisa. Perguntei o que queria para o pesquisador. Entendi que posso dizer que nao quero
participar sem nenhum problema. E também que posso avisar se ndio quiser mais participar. Eu concordo com

a pesquisa. Entendi que vou ter uma copia deste papel.

[ = de de |

Local data

Nome Assinatura

Responsabilidade do Pesquisador:

Expliquei tudo ¢ dei uma copia para (nome do sujeito de pesquisa). Falei que esta pesquisa
foi aprovada pelo Comité de Etica/ CONEP. Vou fazer a pesquisa conforme informei neste
documento ¢ (nome do sujeito) aceitou participar,

Data: / /

(Nome ¢ assinatura do pesquisador)

Av. Lounival Melo Mola, SN

Ciudade Universitana

CEP: 57072 900 | Maceo Al Rubricas: Pagina 2 de 2

Telefone: (B2 1202 IR0O0
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ANEXOS

ANEXO A — Comprovante de submissao do artigo

12/08/2023,08:11 Gmail - Novo artigo (CSP_1528/23)

M GI | Iall Isabella Monlleo <isabella.monlleo@gmail.com>

Novo artigo (CSP_1528/23)

1 mensagem

Cadernos de Saude Publica <cadernos@fiocruz.br> 12 de agosto de 2023 as 00:36
Para: isabella.monlleo@gmail.com

Prezado(a) Dr(a). Isabella Lopes Monlleé:

Confirmamos a submissao do seu artigo "Acesso a avaliagdo genética em casos de fendas orais nao sindrémicas no
Sistema Unico de Salide: uma analise multicéntrica" (CSP_1528/23) para Cadernos de Salde Publica. Agora sera
possivel acompanhar o progresso de seu manuscrito dentro do processo editorial, bastando clicar no link "Sistema de
Avaliacdo e Gerenciamento de Artigos”, localizado em nossa pagina http://www.ensp.fiocruz.br/csp.

Em caso de duvidas, envie suas questdes através do nosso sistema, utilizando sempre o ID do manuscrito informado
acima. Agradecemos por considerar nossa revista para a submisséo de seu trabalho.

Atenciosamente,

Prof?. Marilia Sa Carvalho
Prof?. Luciana Correia Alves
Prof?. Luciana Dias de Lima
Editoras

Cadernos de Satide Publica / Reports in Public Health
Escola Nacional de Saude Publica Sergio Arouca

Fundacao Oswaldo Cruz

Rua Leopoldo Bulhoes 1480

Rio de Janeiro, R] 21041-210, Brasil

Tel.: 455 (21) 2598-2511, 2508 / Fax: 455 (21) 2598-2737
cadernos@ensp.fiocruz.br

http://www.ensp.fiocruz.br/csp

Cadernes de Saude Publica | Reports I Mublic Health

logoCSP.jpg
19K



76

ANEXO

ANEXO B — Normas para publicagdo — Cadernos de Saude Publica/Reports in Public Health
(CSP)

Forma e preparacio de manuscritos

Cadernos de Saude Publica/Reports in Public Health (CSP) publica artigos originais com
elevado mérito cientifico que contribuem com o estudo da satde publica em geral e disciplinas
afins. Desde janeiro de 2016, a revista adota apenas a versao on-line, em sistema de publicacao
continuada de artigos em periodicos indexados na base SCiELO. Recomendamos aos autores a

leitura atenta das instrugdes antes de submeterem seus artigos a CSP.

Como o resumo do artigo alcanga maior visibilidade e distribuicdo do que o artigo em si,

indicamos a leitura atenta da recomendac¢ao especifica para sua elaboracdo. (leia mais).

l. CSP aceita trabalhos para as seguintes secoes:

1.1. Perspectivas: andlises de temas conjunturais, de interesse imediato, de importancia para a
Saade Coletiva (maximo de 2.200 palavras);

1.2. Debate: anélise de temas relevantes do campo da Saiude Coletiva, que ¢ acompanhado por
comentarios criticos assinados por autores a convite das Editoras, seguida de resposta do autor
do artigo principal (méximo de 6.000 palavras e 5 ilustragdes);

1.3. Espaco Temadtico: secdo destinada a publicagdo de 3 a 4 artigos versando sobre tema
comum, relevante para a Satde Coletiva. Os interessados em submeter trabalhos para essa
Secdo devem consultar as Editoras;

1.4. Revisdo: revisao critica da literatura sobre temas pertinentes a Saude Coletiva, maximo de
8.000 palavras e 5 ilustragdes. Toda revisdo sistematica devera ter seu protocolo publicado ou
registrado em uma base de registro de revisdes sistemdticas como por exemplo o PROSPERO;
as revisdes sistematicas deverdo ser submetidas em inglés (leia mais) (Editorial 37(4));

1.5. Ensaio: texto original que desenvolve um argumento sobre temdtica bem delimitada,
podendo ter até 8.000 palavras (leia mais);

1.6. Questdes Metodologicas: artigos cujo foco ¢ a discussdo, comparagao ou avaliagdo de

aspectos metodologicos importantes para o campo, seja na area de desenho de estudos, andlise


http://cadernos.ensp.fiocruz.br/static/arquivo/leia-mais-resumo-port-link-1_8187.pdf
http://cadernos.ensp.fiocruz.br/static/arquivo/leia-mais-revisao-port-link-2_8438.pdf
https://www.scielo.br/j/csp/a/Hc7RBg5tvLfv3XJLS9Yp8QJ/?format=pdf&lang=pt
http://cadernos.ensp.fiocruz.br/static/arquivo/leia-mais-ensaio-port-link-3_9320.pdf
http://cadernos.ensp.fiocruz.br/static/arquivo/leia-mais-questoes-metodologicas-port-li_6419.pdf
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de dados ou métodos qualitativos (maximo de 6.000 palavras e 5 ilustragdes); artigos sobre
instrumentos de aferi¢do epidemioldgicos devem ser submetidos para esta Se¢ao, obedecendo
preferencialmente as regras de Comunicagao Breve (méximo de 2.200 palavras e 3 ilustracdes);
1.7. Artigo: resultado de pesquisa de natureza empirica (maximo de 6.000 palavras e 5
ilustracdes). Dentro dos diversos tipos de estudos empiricos, apresentamos dois
exemplos: artigo de pesquisa etioldgicana epidemiologia (Editorial 37(5)) e artigo
utilizando metodologia qualitativa;

1.8. Comunicacdo Breve: relatando resultados preliminares de pesquisa, ou ainda resultados de
estudos originais que possam ser apresentados de forma sucinta (méaximo de 2.200 palavras e 3
ilustragoes);

1.9. Cartas: comentdrio a artigo publicado em fasciculo anterior de CSP (maximo de 1.400
palavras);

1.10. Resenhas: Analise critica de livro relacionado ao campo tematico de CSP, publicado nos
ultimos dois anos (maximo de 1.400 palavras). As resenhas devem conter titulo e referéncias
bibliograficas. A resenha contempla uma andélise da obra no conjunto de um campo em que a
mesma esta situada, ndo se restringe a uma apresentacdo de seu contedo, quando obra unica,
ou de seus capitulos, quando uma obra organizada. O esforco ¢ contribuir com a andlise de
limites e contribuigdes, por isto podem ser necessarios acionamentos a autores € cenarios
politicos para produzir a andlise, a critica e a apresenta¢do da obra. O foco em seus principais
conceitos, categorias e analises pode ser um caminho desejavel para a contribui¢cdo da resenha
como uma analise critica, leia o Editorial 37(10).

Obs: A politica editorial de CSP ¢ apresentada por meio dos editoriais. Recomendamos

fortemente a leitura dos seguintes textos: Editorial 29(11), Editorial 32(1) e Editorial 32(3).

2. Normas para envio de artigos

2.1. CSP publica somente artigos inéditos e originais, € que ndo estejam em avaliagdo em
nenhum outro periddico simultaneamente. Os autores devem declarar essas condi¢cdes no
processo de submissdo. Caso seja identificada a publicagdo ou submissdo simultdnea em outro
periddico o artigo serd desconsiderado. A submissdo simultanea de um artigo cientifico a mais
de um periddico constitui grave falta de ética do autor.

2.2. Nao ha taxas para submissdo e avaliagdo de artigos.

2.3. Serdo aceitas contribuigdes em Portugués, Inglés ou Espanhol.


http://cadernos.ensp.fiocruz.br/static/arquivo/leia-mais-artigo-pesquisa-etiologica-por_6676.pdf
https://www.scielo.br/j/csp/a/jzZMjNDwTdSyXBvKqZHttSr/?format=pdf&lang=pt
http://cadernos.ensp.fiocruz.br/static/arquivo/leia-mais-artigo-metodologia-qualitativa_5720.pdf
http://cadernos.ensp.fiocruz.br/csp/artigo/1535/resenhas-criticas-sobre-livros-leituras-e-leitores-criticos
https://www.scielo.br/j/csp/a/wtDVDZWKdXQbSpvd4Y9YS7v/?format=pdf&lang=pt
https://doi.org/10.1590/0102-311XED011113
https://www.scielo.br/j/csp/a/Jpqtvq7PB7fKVyRr5BJBjrd/?format=pdf&lang=pt
https://www.scielo.br/j/csp/a/yCcfQvLkDkHQYRQgLmF6bpz/?format=pdf&lang=pt
https://www.scielo.br/j/csp/a/bFWXxwWX5B79PVyzDRcr9qj/?format=pdf&lang=pt
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2.4. Notas de rodapé, de fim de pagina e anexos ndo serao aceitos.

2.5. A contagem de palavras inclui somente o corpo do texto e as referéncias bibliograficas,
conforme item 2.12 (Passo a Passo).

2.6. Todos os autores dos artigos aceitos para publicacdo serdo automaticamente inseridos no
banco de consultores de CSP, se comprometendo, portanto, a ficar a disposi¢@o para avaliarem
artigos submetidos nos temas referentes ao artigo publicado.

2.7. Serdo aceitos artigos depositados em servidor de preprint, previamente a submissao a CSP
ou durante o processo de avaliagdo por pares. E necessario que o autor informe o nome do
servidor e o DOI atribuido ao artigo por meio de formulario especifico
(contatar cadernos@fiocruz.br). NAO recomendamos a publicacio em servidor de preprint de

artigo ja aprovado.

3. Publicacao de ensaios clinicos

3.1. Artigos que apresentem resultados parciais ou integrais de ensaios clinicos devem
obrigatoriamente ser acompanhados do numero e entidade de registro do ensaio clinico.

3.2. Essa exigéncia estd de acordo com a recomendagdo do Centro Latino-Americano e do
Caribe de Informac¢ao em Ciéncias da Satide (BIREME)/Organiza¢ao Pan-Americana da Satde
(OPAS)/Organizagao Mundial da Saude (OMS) sobre o Registro de Ensaios Clinicos a serem
publicados a partir de orientagdes da OMS, do International Committee of Medical Journal
Editors (ICMJE) e do Workshop ICTPR.

3.3. As entidades que registram ensaios clinicos segundo os critérios do ICMIJE sao:

Australian New Zealand Clinical Trials Registry (ANZCTR)
ClinicalTrials.gov

International Standard Randomised Controlled Trial Number (ISRCTN)
Netherlands Trial Register (NTR)

UMIN Clinical Trials Registry (UMIN-CTR)

WHO International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP)

4. Fontes de financiamento


mailto:cadernos@fiocruz.br
https://www.anzctr.org.au/
https://clinicaltrials.gov/
https://www.isrctn.com/
https://www.who.int/clinical-trials-registry-platform/network/primary-registries/netherlands-trial-registry-(ntr)
https://www.umin.ac.jp/ctr/
https://www.who.int/clinical-trials-registry-platform
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4.1. Os autores devem declarar todas as fontes de financiamento ou suporte, institucional ou
privado, para a realizagdo do estudo.

4.2. Fornecedores de materiais ou equipamentos, gratuitos ou com descontos, também devem
ser descritos como fontes de financiamento, incluindo a origem (cidade, estado e pais).

4.3. No caso de estudos realizados sem recursos financeiros institucionais e/ou privados, os

autores devem declarar que a pesquisa ndo recebeu financiamento para a sua realizacao.

5. Conflito de interesses

5.1. Os autores devem informar qualquer potencial conflito de interesse, incluindo interesses
politicos e/ou financeiros associados a patentes ou propriedade, provisdo de materiais e/ou

insumos e equipamentos utilizados no estudo pelos fabricantes.

6. Colaboradores

6.1. Devem ser especificadas quais foram as contribui¢cdes individuais de cada autor na
elaboragao do artigo.

6.2. Lembramos que os critérios de autoria devem basear-se nas deliberagdes do ICMIJE, que
determina o seguinte: o reconhecimento da autoria deve estar baseado em contribuicao
substancial relacionada aos seguintes aspectos: 1. Concep¢do e projeto ou andlise e
interpretagdo dos dados; 2. Redagdo do artigo ou revisdo critica relevante do conteudo
intelectual; 3. Aprovagdo final da versdo a ser publicada. 4. Ser responsavel por todos os
aspectos do trabalho na garantia da exatiddo e integridade de qualquer parte da obra. Essas
quatro condi¢des devem ser integralmente atendidas.

6.3. Todos os autores deverdo informar o niimero de registro do ORCID no cadastro de autoria
do artigo. Nao serdo aceitos autores sem registro.

6.4. Os autores mantém o direito autoral da obra, concedendo a publicagdo CSP o direito de
primeira publicagdo, conforme a Licenca Creative Commons do tipo atribuicdo BY (CC-BY).
6.5. Recomendamos a leitura do Editorial 34(11) que aborda as normas e politicas quanto a

autoria de artigos cientificos em CSP.

7. Agradecimentos


https://www.icmje.org/recommendations/browse/roles-and-responsibilities/defining-the-role-of-authors-and-contributors.html
https://www.scielo.br/j/csp/a/rmL3fL7wnZgN4sgfL9hDVgt/?format=pdf&lang=pt
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7.1. Possiveis menc¢des em agradecimentos incluem instituicdes que de alguma forma
possibilitaram a realiza¢do da pesquisa e/ou pessoas que colaboraram com o estudo, mas que

ndo preencheram os critérios de coautoria.

8. Referéncias

8.1. As referéncias devem ser numeradas de forma consecutiva de acordo com a ordem em que
forem sendo citadas no texto. Devem ser identificadas por nlimeros ardbicos sobrescritos (p.
ex.: Silva !). As referéncias citadas somente em tabelas e figuras devem ser numeradas a partir
do nimero da ultima referéncia citada no texto. As referéncias citadas deverdo ser listadas ao
final do artigo, em ordem numérica, seguindo as normas gerais dos Requisitos Uniformes para
Manuscritos Apresentados a Periddicos Biomédicos. Nao serdo aceitas as referéncias em nota
de rodapé ou fim de pagina

8.2. Todas as referéncias devem ser apresentadas de modo correto e completo. A veracidade
das informacdes contidas na lista de referéncias ¢ de responsabilidade do(s) autor(es).

8.3. No caso de usar algum software de gerenciamento de referéncias bibliograficas (p. ex.:

EndNote), o(s) autor(es) devera(ao) converter as referéncias para texto.

9. Nomenclatura

9.1. Devem ser observadas as regras de nomenclatura zooldgica e botanica, assim como

abreviaturas e convencdes adotadas em disciplinas especializadas.

10.  Etica em pesquisas envolvendo seres humanos

10.1. A publicacdo de artigos que trazem resultados de pesquisas envolvendo seres humanos
estd condicionada ao cumprimento dos principios éticos contidos na Declaracdo de Helsinki
(1964, reformulada em 1975, 1983, 1989, 1996, 2000 e 2008), da Associacao Médica Mundial.
10.2. Além disso, deve ser observado o atendimento a legislagdes especificas (quando houver)
do pais no qual a pesquisa foi realizada, informando protocolo de aprovacdo em Comité de
Etica quando pertinente. Essa informagdo devera constituir o ultimo paragrafo da segdo

Me¢étodos do artigo.


https://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
https://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html

81

10.3. Artigos que apresentem resultados de pesquisas envolvendo seres humanos deverdo
conter uma clara afirmacdo deste cumprimento (tal afirmacdo deverd constituir o ultimo
pardgrafo da secdo Métodos do artigo).

10.4. CSP ¢ filiado ao COPE (Committee on Publication Ethics) e adota os preceitos de
integridade em pesquisa recomendados por esta organiza¢do. Informacgdes adicionais sobre
integridade em pesquisa leia Editorial 34(1) e Editorial 38(1).

10.5. O Conselho Editorial de CSP se reserva o direito de solicitar informagdes adicionais sobre

os procedimentos éticos executados na pesquisa.


https://publicationethics.org/
https://www.scielo.br/j/csp/a/vkMw9YL64t9vBPMVhpdYSjS/?format=pdf&lang=pt
https://www.scielo.br/j/csp/a/MYwqWtW9WLN36pd5LffBG9x/?format=pdf&lang=pt
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