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Resumo

Medidas de qualidade de vida (QV) tem sido considerada um desfecho
importante nos estudos de pacientes com doencas desmielizantes adquiridas
(DDA). O objetivo do estudo foi avaliar a percepcdao de QV em
criancas/adolescentes com DDA pelo seu proprio ponto de vista e de seus
cuidadores e possiveis fatores associados. Tratou-se de um estudo
transversal onde foram coletados dados clinicos e sociodemograficos,
avaliacdo de gravidade da doenca pelo Expanded Disability Status Scale
(EDSS) e da QV pelo Pediatric Quality of Life Inventory version 4.0 (PedsQL)
de 21 pacientes e cuidadores pertencentes a uma coorte pediatrica de um
hospital terciario. A média do escore total da QV foi menor na percepcao dos
cuidadores, significativa apenas no escore fisico. A correlacdo do escore
psicossocial e o escore total do PedsQL para ambos foram, respectivamente,
p= 0,49 e p-valor= 0,03; p= 0,47 e p-valor= 0,04. Nao houve correlacdes
consideraveis entre 0 EDSS e os escores do PedsQL dos pacientes. Concluiu-
se que as criancas/adolescentes possuem uma melhor percepgdo que seus
cuidadores em relacdo a QV e, pelo modelo de regressdo hierarquizado, os
preditores que contribuiram para o escore total de QV dos pacientes foram o
escore fisico dos pais, bem como, ser do sexo feminino e para os pais, 0
escore psicossocial das criangas.

Palavras-chave: qualidade de vida; criancas; adolescentes; doencas
desmielinizantes; esclerose multipla pediatrica
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Abstract

Measures of quality of life (QL) have been considered an important
outcome in the studies of patients with acquired demyelinating diseases (ADD).
The goal of the study was to evaluate the perception of QL in children/
adolescents with ADD from their own point of view and from their caregivers
and possible associated factors. This was a cross-sectional study in which
clinical and sociodemographic data, assessment of the severity of the disease
using the Expanded Disability Status Scale (EDSS) and QL were collected by
the Pediatric Quality of Life Inventory version 4.0 (PedsQL) of 21 patients and
caregivers belonging to a pediatric cohort of a tertiary hospital. The mean of
the total QL score was lower in the caregiver's perception, significant only in
the physical score. The correlation of the psychosocial score and the total
PedsQL score for both were respectively p = 0.49 and p-value = 0.03; p = 0.47
and p-value = 0.04. There were no significant correlations between EDSS
score and and the PedsQL scores of the patients. It was concluded that the
children/ adolescents have a better perception than their caregivers regarding
QL and, by the backward stepwise regression, the predictors that contributed to
the patient's total QL score were the physical scores of the parents and being
of the female sex and for the parents, the children's psychosocial score.

Keywords: quality of life; children; adolescents; demyelinating
diseases; pediatric multiple sclerosis
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Capitulo 1

1. Introducéo

As doencas desmielinizantes adquiridas (DDA) sdo um grupo de
patologias autoimunes e crbénicas do sistema nervoso central (SNC), onde
ocorre lesdo da bainha de mielina, estrutura que recobre os axoénios dos
neurbnios, sendo responsavel pela agilidade da transmissdo do impulso
nervoso. Sao doencas complexas e heterogéneas que envolvem diversas
fases fisiopatologicas, as vezes sobrepostas. Por conta desses mecanismos
tais doencas sdo caracterizadas por disfuncdes neuroldgicas multifocais
decorrentes de lesbes em qualquer local do neuroeixo. A principio, tais
disfuncdes podem se resolver pelo reparo total ou parcial do revestimento da

mielina. Porém, ao longo da evolucdo tendem a se tornar disfuncdes

permanentes 12,

A esclerose multipla (EM), protétipo desse grupo de doencas, € muito
bem estudada em adultos. Embora a EM em criancas seja cada vez mais
reconhecida nas ultimas décadas, foi considerada e tratada, ao longo do
tempo, como a EM adulta. Assim, em 2007, foi publicado o primeiro consenso®
sobre a doenca com critérios aplicados a faixa etaria pediatrica, na tentativa de
facilitar o diagndstico. O termo doenca desmielinizante adquirida (DDA) foi
introduzido em 20094 para se referir ao primeiro episédio de desmielinizacéo
por inflamagé@o no SNC que ocorre na infancia. As doengas que compdem esse

grupo sdo: Esclerose Mdultipla Pediatrica (EMP), Transtorno do Espectro da
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Neuromielite Optica (TENMO), Encefalomielite Disseminada Aguda (ADEM) e
Sindrome Clinica Isolada (CIS), que pode se manifestar como Mielite
Transversa (MT) ou Neurite Optica (NO). Estas variantes diferem entre si tanto
na apresentacdo clinica quanto no prognéstico e estabelecer um diagnostico
definitivo apdés um primeiro evento é extremamente difici. Em um estudo de
coorte retrospectivo francés com 296 criancas com DDAs, 57% tiveram um
diagnéstico definitivo de EMP apés 1,9 anos de seguimento médio®. Na
Holanda®, outro estudo mostrou que 37 de 117 criancas (32%) preenchiam
diagnostico de EMP baseado nos Critérios de McDonald apés 3,6 anos de
seguimento; jA no Canada’, 63 de 302 pacientes com hip6tese de DDA (21%)

receberam o diagnéstico de EMP apdés 3,14 anos.

A EM é mais frequente em mulheres jovens, com idade entre 20 e 40
anos, porém estima-se que em 2 a 5% dos pacientes o inicio dos sintomas da-
se antes dos 16 anos® e em menos de 1% antes dos 10 anos®. O estudo de
Fragoso!? et al (2013), envolvendo 20 centros especializados, estimou para o
Brasil uma prevaléncia da EMP de 5,5%; Trabatti relatou para CIS, 42,8%. Em
relacdo a ADEM, a incidéncia é tanto maior quanto menor a faixa etaria,
variando de 0.4/100 mil/ ano nos menores de 20 anos, e a 0.8/100 mil/ano

entre 5 e 9 anos?!,

A infancia e adolescéncia sdo periodos de intenso desenvolvimento
bioldgico e, por isso, mais susceptiveis as mudancgas intrinsecas e extrinsecas.

Sabe-se que pacientes com EMP sdo mais precocemente expostos a um
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intenso contexto inflamatério e, embora, cursem com um quadro clinico mais
lentamente progressivo, com melhor recuperacdo apos os surtos, tendem a
atingir uma debilidade fisica e funcional mais precocemente quando

comparados aos adultos?'?.

As doencas cronicas de uma maneira geral, relacionam-se as
condicdes de vida, comportamento, sociabilidade, afetividade e trabalho,

gerando demandas especiais sobre estes aspectos psicossociais?3,

A partir de 2006** houve um aumento no niimero de artigos publicados
sobre qualidade de vida ligada a infancia e a adolescéncia. Esse fato retrata a
necessidade de obter um conhecimento mais amplo do processo de saude e

doenca dos mesmos, visando uma melhor assisténcia clinica.

De acordo com a definicho da Organizacdo Mundial de Saude,
“‘qualidade de vida (QV) € a percepcao do individuo sobre sua posi¢cao na vida,
no contexto da cultura e dos sistemas de valores sob os quais vive, e em
relacdo aos seus objetivos, expectativas, padrées e preocupagdes’®>. O
conceito de qualidade de vida relacionada a saude (QVRS) é um termo mais
especifico, que se refere a avaliacdo do individuo sobre como seu problema de
salude e seu tratamento afetam a sua capacidade em realizar atividades

funcionais e o impacto sobre seus valores?6.

Mowry et al'” (2010) constatou que criangcas com EMP ou CIS tém uma
reducdo da QVRS em comparacado com seus irmaos saudaveis, principalmente

guanto as funcdes fisicas, escolares e emocionais.
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Assim, tratando-se de um conjunto de doencas cronicas, o cuidado
desses pacientes deve visar ndo s6 o controle da doenca propriamente dito,
mas também melhorar o seu estado funcional, reduzir os sintomas, entre eles
a dor e postergar as limitacdes. E de suma importancia atentar-se para o
contexto fisico, social e emocional, identificar demandas e promover acfes de
intervencdo precoce, de forma a minimizar o impacto da doenca sobre a

qualidade de vida, no presente e no futuro.

2. Justificativa

No Ambulatério de Doencas Desmielinizantes da Infancia, pertencente
ao Setor de Neurologia Infantil do Instituto Fernandes Figueira/FIOCRUZ
(IFF/FIOCRUZ), é realizado o acompanhamento de uma coorte pediatrica que
faz parte de um projeto central denominado: “Estudos de Marcadores
Diagnosticos para Prognoéstico e Abordagem Terapéutica nas Doencas

Desmielinizantes na Infancia: Estudo de Coorte”.

Inicialmente, o estudo proposto pelo grupo visava construir ferramentas
capazes de definir o diagnéstico, otimizar o inicio da abordagem terapéutica

correta e estabelecer critérios de monitoramento de longo prazo.

Com o acompanhamento evolutivo dessas criangas, percebeu-se que
era necessario atentar-se a outras demandas relacionadas a doenca como, por
exemplo, a qualidade de vida e seu impacto sobre esses pacientes e seus

familiares.
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Qualidade de vida € uma nocédo que tem sido aproximada ao grau de
satisfacdo encontrado na vida familiar, amorosa, social e ambiental e a

autoimagem existencial'®19,

Pacientes com diagnostico de doenca desmielinizante, em decorréncia
da enfermidade ou dos tratamentos realizados, desenvolvem limitacdes fisicas,
visuais, sensitivas, fadiga, distirbios do sono, prejuizos nas suas funcdes
laborativas e sexuais. Nas criancas ainda se encontra prejuizo na
aprendizagem, na interacdo ludica com seus pares, na socializacdo e na sua
independéncia funcional. E sabido que os pais dessas criancas também
sofrem com o prejuizo da qualidade de vida decorrente dessas doencas. Por
exemplo, ressentem-se com as frustracdes psicologicas de verem seus filhos
enfrentarem uma doenca crbénica e incuravel, perdem dias de trabalho devido
as internacfes ou limitacbes que exigem cuidados constantes, exigindo uma

mudanca profunda na dinamica familiar2°-22,

Nesse contexto, a qualidade de vida é um importante indicador do
impacto causado pela doenca. E um conceito pouco abordado na infancia e na

adolescéncia, principalmente sob a perspectiva do proprio paciente.

3. Objeto do estudo

Qualidade de vida dos pacientes acompanhados no Ambulatério de

Doencas Desmielinizantes do Setor de Neurologia do IFF.
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4. Objetivo geral

Avaliar a qualidade de vida nos pacientes pediatricos com Doencas

Desmielinizantes.

5. Objetivos Especificos
e Descrever a percepcédo da qualidade de vida pelos préprios pacientes.
e Descrever a percepcdo da qualidade de vida pela visdo dos

responsaveis.

e Correlacionar a percepcdo de qualidade de vida entre os pacientes e

seus responsaveis.

e Avaliar a relacdo dos fatores séciodemograficos com a qualidade de

vida dos pacientes.

e Avaliar se ha relacdo entre os dominios da qualidade de vida (fisico,

social, escolar e emocional) com as formas clinicas da doenca.

e Determinar a correlagdo entre o nivel de incapacidade usando a
Expanded Disability Status Scale (EDSS) com os escores de qualidade

de vida.
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6. Referencial teérico
6.1 As Doencas Desmielinizantes

O termo doenca desmielinizante adquirida (DDA) imunomediada
descreve o substrato anatdémico para um grupo de patologias neuroldgicas,
nao congénitas, onde ha lesdo da mielina normalmente formada, com
destruicao parcial ou total dos axénios e neurénios do sistema nervoso central

(SNC)2.

Em termos de etiologia, h& participacdo de componentes da resposta
inflamatdria nos mecanismos subjacentes ao processo de desmielinizacao.
Dependendo da fisiopatologia de cada doenca do grupo, as mesmas podem
ser desencadeadas por processos autoimunes que acarretam mimetismo
molecular, ou pela selecdo de clones auto-reativos envolvidos na inflamacéao

aguda, ou também por deficiéncia de mecanismos de tolerancia periférica®?2.

Tanto a desmielinizacdo do SNC, quanto a do sistema nervoso
periférico (SNP), podem ser agudas ou crénicas, e manifestam-se com sinais e
sintomas neuroldgicos atribuidos a uma unica lesao (monofocal) ou a multiplas
lesGes (polifocais)??22%, Sdo doencas com caracteristicas e apresentacdes
diversas, sobretudo dependendo da faixa etaria acometida. Como o primeiro
evento desmielinizante agudo ndo permite concluir o diagnéstico nosoldgico
definitivo, serd necessario acompanhar a evolucéo clinica e laboratorial destes

pacientes durante varios anos, na tentativa de se buscar um diagndstico
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diferencial®?425 e por fim, o diagndstico nosoldégico, como demonstrado na

Figura 1 25,

PRIMEIRC EVENTO DE

S5EM EMCEFALOPATIA

W

DESMIELINZACAD

ADEM MONOFASICO

22 EVENTO SEM
ENCEFALOPATIA APOS

W

3 MESES
M
28 EVENTO COM
ENCEFALOPATIA
APOS 3 MESES
1
ADEM MULTIFASICO QUALQUER 38 EVENTO

COM OU 5EM EMCEFALOPATIA

Figura 1: Fluxograma evolutivo das DDAs na infancia, baseado nos critérios diagnosticos de
20132,

No presente projeto, o termo DDAs refere-se a: Esclerose Mdltipla
Pediatrica (EMP), Neuromielite Optica (NMO), Encefalomielite Disseminada
Aguda (ADEM) e Sindrome Clinica Isolada (CIS), que pode se manifestar
como Mielite Transversa (MT) ou Neurite Optica (NO). A seguir, segue-se uma

descricéo destas doencas.
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Sindrome Clinica Isolada
E a denominacgdo dada ao primeiro surto da doenca e é caracterizado

por: um episodio monofocal ou polifocal, de causa desmielinizante ou
inflamatorio presumivel, sem encefalopatia e que ndo cumpre os critérios de
McDonald?’ (2001) para achados da ressonancia magnética (RM) no

diagnostico de EM?°,

Estes sintomas devem durar pelo menos 24 horas para serem
considerados CIS e estes pacientes requerem um acompanhamento seriado
com avaliagBes clinicas, laboratoriais e exames de imagem pela maior

predisposi¢cédo a desenvolverem outras doencas desse grupo.

Neurite éptica
Clinicamente, a NO pode ocorrer como: reducédo da acuidade visual,

diminuicdo da percepcdo de cores, movimentacdo ocular dolorosa e maior
escotoma central. Pode ser uni ou bilateral. Sabe-se que em criancas, a

evolucdo é geralmente favoravel?8.2523,

A NO pode se manifestar como uma sindrome adquirida monofocal
desmielinizante, quando sera definida como CIS ou de maneira polifocal,
acompanhada de outros sinais e sintomas deficitarios, podendo entéo
constituir-se em uma manifestacdo da EMP, da ADEM ou da NMO. Verifica-se

a ocorréncia de NO como o primeiro surto clinico de EMP em 14 % a 35 % das
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criangcas!!. O risco para EMP é maior em criancas mais velhas, sobretudo,

quando ha lesdes na substancia branca a RM de cranio logo no inicio 2°.

Entretanto, também pode ocorrer no contexto de varias outras doencas
inflamatorias e infecciosas. Assim, a abordagem inicial requer extensa
investigacado, incluindo neuroimagem e estudos soroldgicos para facilitar o

diagnéstico diferencial®.

Mielite Transversa
Clinicamente, a MT pode apresentar-se como déficit motor e sensitivo

de expressdo clinica variada, dependendo da extensdo e do grau de

comprometimento da medula.

Pode ocorrer como doenga monofasica ou em um contexto polifocal.
Como primeiro surto de EMP, ocorre em apenas 10% dos casos. O
prognoéstico para a recuperacdo das funcdes da medula espinhal é mais
favoravel em criancas com diagnostico de EMP do que naquelas com doenca

monofasica, sobretudo na presenca de lesdes extensas.

No contexto dos quadros desmielinizantes imunomediados, as lesdes
geralmente, sdo bem mais circunscritas; a maioria localiza-se na parte dorsal
ou lateral da medula espinhal ou na substancia cinzenta em torno do canal
central da medula. No caso da NMO, a MT se manifesta como lesdes
extensas, comprometendo trés ou mais segmentos continuos da medula

espinhal®28:30,
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Neuromielite 6ptica
A NMO acomete preferencialmente os nervos Opticos e a medula

espinhal, locais onde existe maior numero de canais de agua (aquaporina
4/AQP4), alvos de auto-antigenos (IgG-AQP4), recentemente apontados como

biomarcadores da doenca3!-32,

Os critérios para NMO em adultos publicado em 200632 e propostos
para NMO pediatrica sdo os mesmos e mudaram minimamente a partir de
20073, gracas a evolucdo do conhecimento clinico da doenca na populacéo
pediatrica e do aprimoramento dos exames de imagem. Segundo a revisdo dos
critérios de 2007, proposta por Krupp et al, em 2013, admite-se para o

diagndstico de NMO:
e Critérios necessarios: Neurite 6ptica e/ou Mielite transversa,;
e Critérios de suporte: pelo menos dois dos seguintes:
e Lesdo medular extensa na RM, acometendo mais de 3 vértebras;
e Lesdes na RM de cranio que nao preencham critérios para EM;
e 1gG- AQP4 positivo

Porém, em 2015 a Academia Americana de Neurologia, propds uma
nova revisdo, dado que os avangos cientificos sobre a doenga tornaram os

critérios anteriores inadequados a pratica clinica e as pesquisas cientificass.
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O termo NMO foi substituido pelo termo Transtornos do Espectro da
NMO (TENMO) para englobar as diversas apresentacdes clinicas da doenca,
gue pode cursar com pesquisa de anticorpos da classe IgG- AQP4 negativa,
pesquisa indisponivel com sinais clinicos compativeis, apresenta¢gdes clinicas
atipicas como lesbes em SNC ou medula, ou coexistindo com doencas

autoimunes.

Assim, os critérios diagnésticos revisados para TENMO em adultos

estdo dispostos na tabela abaixo.

Tabela 1: Critérios diagnésticos para TENMO em adultos®2.

Critérios diagnosticos para TENMO com IgG-AQP4
1. Pelo menos uma apresentagéo clinica caracteristica.
2. Positividade para o teste de IgG-AQP4 usando a melhor metodologia disponivel.
3. Excluséo de diagnésticos diferenciais

Critérios diagnosticos para TENMO sem IgG-AQP4 ou com IgG-AQP4 desconhecido

1. Pelo menos duas apresentacdes clinicas caracteristicas ocorrendo como resultados de
um ou surtos clinicos e atendendo a todos 0s seguintes requisitos:

a) Pelo menos uma das apresentacfes clinicas deve ser NO, MT ou sindrome da é&rea
postrema

b) Disseminacéo no espacgo (2 ou mais apresentagdes clinicas diferentes)

c) Cumprimento de requisitos adicionais de RM, conforme aplicavel

2. Negatividade para o teste de IgG-AQP4 usando a melhor metodologia disponivel ou
testagem indisponivel.

3. Excluséo de diagnésticos diferenciais.

Principais caracteristicas clinicas
1. Neurite éptica.
2. Mielite aguda.
3. Sindrome da area postrema: episddios inexplicaveis de soluco, enj6o ou vomitos.
4. Sindrome de tronco encefalico agudo.
5. Narcolepsia sintomatica ou sindrome clinica diencefélica aguda com lesdes na RMN
tipicas de TENMO.
6. Sindrome cerebral sintomética com les6es cerebrais tipicas da TENMO

Requisitos de RMN adicionais para TENMO sem IgG-AQP4 e TENMO com IgG-AQP4
desconhecida

1. Neurite éptica aguda: requer ressonancia magnética cerebral mostrando (a) achados normais
ou apenas lesdes de substancia branca nao especificas, OU (b) RMN de nervo éptico com lesao
em T2-hiperintenso ou lesdo realcada por contraste em T1 que se estende > ¥ do comprimento
do nervo 6ptico ou envolve o quiasma éptico.

2. Mielite aguda: requer lesdo na RMN intramedular que se estende por mais de mais de 3
segmentos contiguos OU mais de 3 segmentos contiguos de atrofia focal da medula espinhal em
pacientes com histéria compativel com mielite aguda.

3. Sindrome da area postrema: requer lesbes associadas a medula dorsal/ area pés-tronco. 4.
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Sindrome do tronco encefalico agudo: requer lesdes nas areas periependimais de tronco
encefdlico.

Esse consenso também sugere que oS mesmos critérios poderiam ser

adotados para pacientes pediatricos, no entanto, aponta algumas ressalvas:

Uma lesdo de MT a RM, associada com mielite aguda pode ser menos
especifica para o TENMO. Haja vista que: aproximadamente 15% das criangas
com EMP podem ter MT durante a recaida; MT pode acompanhar ADEM
monofasico; e I1gG-AQP4 é raramente detectado em criancas com MT

monofasica.

Em criancas diagnosticadas com ADEM, que, de acordo com o0s
critérios do consenso internacional, requer uma apresentacdo clinica
desmielinizante polifocal com encefalopatia, a presenca de IgG-AQP4 favorece

o diagndstico de TENMO.

A observacao longitudinal do curso clinico para a disseminacdo no
tempo e o reteste do estado de IgG-AQP4 de algumas criancgas, especialmente
individuos 1gG-AQP4 soronegativos que apresentam um evento similar ao
ADEM que inclui neurite Optica e mielite transversa, podem ser necessarios

para obter um diagndstico confiavel
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Encefalomielite Disseminada Aguda
ADEM é uma entidade heterogénea definida como um primeiro evento

agudo ou subagudo de inflamacéo ou desmielinizacdo multifocal do SNC, com
apresentacdo polissintomatica e encefalopatia ndo explicada por outras

etiologias?34:35,

O termo "encefalopatia”, que € condi¢cdo imprescindivel ao diagnadstico,
refere-se a uma alteracdo na consciéncia (por exemplo: estupor, letargia) ou a
mudanca de comportamento inexplicavel por febre, doenca sistémica ou
sintomas pos-ictais3®. Esta condicdo é geralmente precipitada por infecgéo
viral ou vacinacdo, possivelmente via mimetismo molecular, afetando

predominantemente a faixa etaria infantil?:34,

As caracteristicas clinicas reunidas sob o termo ADEM normalmente
seguem um curso monofasico, embora esta confirmacao seja retrospectiva e
requeira observacao prolongada. Os sintomas clinicos e achados radioldgicos
da ADEM podem variar em gravidade e evoluir nos primeiros trés meses apos

o inicio da doencga?®.

Quando dois episodios consistentes com ADEM ocorrem separados
por um periodo de trés meses, estad-se diante de uma condicdo conhecida
como ADEM multifasico. Este segundo evento de ADEM pode desenvolver
novos sintomas ou cursar como um ressurgimento do quadro neurologico

manifesto anteriormente, além de achados semelhantes a RM?25,
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De acordo com a revisdo dos critérios diagnésticos para as DDAs?°,
gquando um segundo evento clinico de ADEM né&o for acompanhado por
encefalopatia, ocorrer trés meses ou mais apds o evento neurologico e tiver
novos achados radiolégicos que preencham critérios para disseminagao no

espaco, deve- se considerar o diagnéstico diferencial com EMP ou NMO.
Os critérios diagnosticos para ADEM s&o?32°:

e Um primeiro evento polifocal do SNC de causa inflamatéria ou

desmielinizante presumivel.

e Encefalopatia que n&o pode ser explicada pela febre.

e Auséncia de novos achados clinicos e de RM trés meses apds o0 evento
inicial.

¢ RM de cranio alterada durante a fase aguda (que é estabelecida por
consenso como 3 meses).

e Achados da RM:

v Lesdo difusa, mal delimitada, grande (> 1-2 cm),

v LesBes que envolvem predominantemente a substancia branca,

v LesBes hipotensas em T1 na substancia branca sao raros,

v’ Lesdes de substancia cinzenta profunda (por exemplo, talamo ou

ganglios da base) podem estar presentes.
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Esclerose Multipla Pediatrica
A historia oficial da EM, comeca com as descricdbes dos achados

anatomopatolégicos, de Carlswell (1793-1857), na Inglaterra e de Cruveilhier
(1793-1873), na Franca, baseados nas observa¢cfes macroscopicas do SNC.
Friedrich Theodor von Frerichs, em 1849, na Alemanha, foi quem primeiro
correlacionou as lesdes anatomopatoldgicas e os achados clinicos. Porém, as
descri¢fes clinica e anatdbmica atuais do que sabemos tratar-se de EM se deve
a Jean-MartinCharcot, em 1868, no trabalho Histologie de la sclérose em
plagues. O nome que designa essa doenca, foi dado por Edward Seguin, em

1878.

Em 1883, Pierre Marie, (pupilo de Charcot) descreveu 13 casos dessa
“‘esclerose em placas” na infancia. No entanto, nessa época (final do século
19), muitas doencas dismielinizantes herdadas (leucodistrofias), doencas
metabdlicas e heterotopias, que se manifestavam durante a infancia, foram

diagnésticas erroneamente como EMP36-37,

Em 2007, foi publicado o primeiro consenso® sobre a doengca com

critérios aplicados a faixa etaria pediatrica, na tentativa de facilitar o

diagndstico.

Em 2010, os critérios de McDonald?’ (2001) utilizados para diagndstico
de EM nos adultos foram revisados e neste trabalho h& referéncia a faixa
etaria pediatrica e suas diferencas em relacdo a EM do adulto, em termos de

diagnéstico diferencial e apresentacéo clinico-radiolégical.
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A EMP segue um curso recorrente-remitente. As criancas tém uma

taxa de recaida muito maior em seu curso precoce da doenca, porém a

recuperacado € excelente e o padrdo de lesdo é caracteristicamente definido

por um nimero menor de lesdes e de maior tamanho?®2830.5,

Atualmente, o diagnéstico da EMP é baseado nos critérios propostos

por Krupp et al?® (2013), a partir dos quais é necessaria a presenca de pelo

menos 1 dos critérios abaixo:

Dois ou mais eventos clinicos do SNC de causa presumidamente
inflamatodria, separados por mais de 30 dias e envolvendo mais de uma

area do SNC;

Um episédio tipico de EM, sem clinica de encefalite, associado a
achados de RM consistentes com um dos critérios de McDonald?’
(2001) de disseminagcao no espac¢o e, na RM de seguimento, presenca
de pelo menos uma nova lesdo captante ou nédo-captante de contraste,

consistente com critérios de disseminagcédo no tempo;

Um surto de ADEM seguido por evento clinico, sem encefalite, apés trés
meses ou mais do aparecimento dos sintomas iniciais, e associado a
novas lesées na RM que preencham os critérios de McDonald?’ (2001)

de disseminac¢ao no espaco;

Um primeiro e Unico evento agudo que nao preencha critérios para

ADEM e cujos achados na RM sejam consistentes com o0s critérios de
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McDonald?’ (2001) de disseminacdo no tempo e espaco (aplicavel

apenas para criancas acima de 12 anos).

6.2 Qualidade de vida

A preocupacdo acerca do tema qualidade de vida € antiga e permeada
por controvérsias. Minayo!® (2000), em sua revisdo, traz a importancia
histérica da discussao acerca da qualidade de vida, segundo a qual, “o
discurso da relacdo entre saude e qualidade de vida, embora bastante
inespecifico e generalizante, existe desde o nascimento da medicina social,
nos séculos XVIIl e XIX”. Na ocasido, termos como “condicbes de vida”,
“situacdo de vida” e “estilo de vida” faziam inferéncia a qualidade de vida e

essas investigacdes sistematicas comecaram a dar subsidios as politicas

publicas e movimentos sociais.

A partir da década de 90, parece consolidar-se um consenso quanto a
dois aspectos relevantes do conceito de qualidade de vida: subjetividade e
multidimensionalidade3815, A subjetividade considera a perspectiva do estado
de saude e aspectos ndo-médicos pela visdo da prépria pessoa,
diferentemente do que ocorria inicialmente, quando o conceito de qualidade de
vida era avaliado por um observador, usualmente um profissional de saude. Ja
multidimensionalidade refere-se ao reconhecimento de que o construto é

composto por diferentes dimensdes.
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Atualmente, adota-se a definicdo da Organizacdo Mundial de Salde®®
(1995), onde “qualidade de vida é a percepc¢ao do individuo de sua posi¢ao na
vida, no contexto da cultura e sistemas de valores nos quais vive, e em relacao
aos seus objetivos, expectativas, padrées e preocupacdes”. Em 1999, Haas3?
propde uma maneira de integrar os varios conceitos da qualidade de vida até
entdo existentes, mas ao final, em sua definicdo também aponta para o
conceito multidimensional da qualidade de vida e reforca como a cultura e os

valores do individuo impactam sobre essa percepcao.

Com o avanco da medicina sobre o manejo das doencas cronicas,
aumentando a longevidade dos pacientes, tornou-se crucial conhecer a
qualidade de vida sob o aspecto da doenca. Assim, o termo qualidade de vida
relacionada a saude (QVRS) descreve especificamente o impacto da saude e

da doenca na qualidade de vidal®.

Segundo o Center Disease Control (2000)*°, a medida de QVRS pode
fornecer dados assistenciais que ajudem a identificar necessidades de
politicas e legislacdo de saude, alocar recursos com base nas necessidades
nao satisfeitas, orientar o desenvolvimento de planos estratégicos e monitorar
a eficacia das intervengcbes comunitarias gerais, tornando-se assim “uma

ferramenta de saude publica”.

A partir de 20064 houve um aumento no niimero de artigos publicados

sobre qualidade de vida ligada a infancia e a adolescéncia. Esse fato retrata a
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necessidade de obter um conhecimento mais amplo do processo de saude e

doenca dos mesmos, visando uma melhor assisténcia clinica.

A percepcao de qualidade de vida também é influenciada pelo seu
estagio de vida e ainda nédo é claro como as mudancas no desenvolvimento
que ocorrem na infancia e na adolescéncia, influenciam tal qualidade44%,
principalmente naqueles com doenca cronica. Porém, sabe-se que além dos
dominios habituais (fisico, emocional, ambiental) relacionados a qualidade de
vida, nessa fase da existéncia é de grande importancia a influéncia da familia

e dos amigos (funcéo social)*®.

Assim, Haas®° (1999), propGe uma adaptacédo do conceito de qualidade
de vida para pessoas jovens com problemas crénicos de saude: “ a qualidade
de vida é dependente ndo s6 da fase de desenvolvimento, mas também do
curso da doenca. Este envolve o cumprimento de metas e aspiracbes e as

restricbes impostas por problemas de saude e seu tratamento.”

As DDA sao patologias crbnicas, de prognéstico incerto e que podem
acarretar muitas restricoes e incertezas para os pacientes e seus familiares. A
despeito dos conflitos habituais que as criancas/adolescentes ja teriam que
administrar, esse pacientes adicionam uma preocupacao a mais nas relacdes
com seus pares e familiares e que séo diferentes em cada fase do seu
desenvolvimento'®2°, Como lidar com os amigos na escola, com as atividades
fisicas, com as questées académicas 3’ e como lidar com os conflitos parentais

que possam existir20:21.37.427
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Kalb et al*® (1999), descreveu uma amostra de nove pacientes com
EMP que apesar de terem mostrado uma boa perspectiva psicossocial,
apresentaram na avalicdo neuropsicologica, tendéncia a dificuldades em
tarefas que requeriam flexibilidade cognitiva. MacAllister et al** (2009), em 44
pacientes com EMP, encontrou maior presenca de fadiga acentuada, disturbios
do sono, problemas cognitvos e académicos, embora ndo houvesse grande
impacto social e emocional. Ketelsgers et al*® (2010), analisou 32 pacientes,
um grupo com DDAs, exceto EMP e outro grupo apenas EMP e obteve mais
sintomas de fadiga e depressédo no grupo dos pacientes com EMP (r=0.841,p-

valor0,002).

Comparando com criancas saudaveis, Ketelsgers*> (2010) encontrou
um pior escore no funcionamento motor, cognitivo e de interacdo com seus
pares, dado este, corroborado por Ostojic et al*® (2016). Mowry et al'’ (2010) e
Lanzillo et al (2016)*’, ainda que utilizando-se de metodologias distintas,

encontraram uma reducéo na qualidade de vida geral de pacientes com EMP.

Pelos estudos de MacAllister** (2009), Mowry (2010)'7 e Ostojic*®
(2016) pais descrevem maior frequéncia de sintomas do que seus filhos. Ucelli
et al*® (2013) concluiu que “a capacidade dos pais em lidar com as
consequéncias de cuidar de uma doenca crénica pode néo estar diretamente
relacionada com a gravidade da condicédo e que a falta de informacdes sobre a
EM pode afetar o funcionamento da familia, o enfrentamento e o senso de

competéncia dos pais”, reforcando a idéia de que os pais precisam de apoio
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para se tornarem participantes desse processo. Ponzio et al*? (2015) relata
gue na dependéncia da qualidade da relacdo entre o casal, ha uma tendéncia

de melhor ajustamento ao processo de enfrentamento.

De maneira geral, estes dados da literatura que apontam que criangas
com EMP tendem a uma pior qualidade de vida, principalmente se comparadas
a criancas saudavéis A visao dos pais deve ser sempre considerada nessas
medidas. Porém, estudos adicionais em coortes maiores com controles
simultdneos sdo necessarios para explorar ainda mais as magnitudes das

diferencas nos aspectos gerais e individuais do funcionamento.

Instrumentos de mensuracao da qualidade de vida
A medida da QVRS como desfecho na consideracao dos efeitos da EM

foi reconhecida como um passo indispensavel na avaliacdo completa dos
pacientes*”4950 E Moore et al®! (2004), estudando diferentes patologias, ainda
observa que uma medida valida deste desfecho deve quantificar o nivel de
funcionamento do individuo nas areas da vida que ele considera como sendo

as mais importantes.

Inicialmente, a avaliacdo da EM era baseada apenas no exame clinico.
Reunindo os possiveis sinais e sintomas da doenga em “sistemas funcionais”,
Kurtze®?, através da EDSS, buscou sintetizar essas observacdes. Entretanto,
pelas caracteristicas intrinsecas dessa escala, a énfase da avaliacdo recai

sobre as limitagfes fisicas, e embora as questbes fisicas sejam pertinentes,



33

nao sao capazes de refletir a complexidade da EM e das demais DDA na vida
dos pacientes. Porém, seu uso ainda é amplamente reconhecido no meio

pratico e académico pela facilidade de aplicacéao.

Assim, buscou-se construir instrumentos de mensuracdo que
abrangessem o conceito multidimensional da qualidade de vida (dominio fisico,
mental e social)®® e estes podem ser instrumentos genéricos ou especificos
de uma doenca. Os genéricos procuram englobar todos o0s aspectos
importantes relacionados a saude e refletem o impacto de uma doenca sobre o
individuo. Ja os especificos, sdo sensiveis as peculiaridades da doenca.
Ambos possuem suas limitacdes, de forma que Dantas et al®** (2003) prop0s o
uso de ambos, concomitamente. Fischer et al®® (1999) sugeriu que a melhor
estratégia seria complementar o0s instrumentos genéricos com itens

especificos de uma determinada doenca.

O estudo da qualidade de vida na EM do adulto é bem consolidado.
Segundo a revisdo de Dantas et al®* (2003), os instrumentos genéricos mais
utilizados em adultos foram: Medical Outcomes Studies 36-item Short-Form
(MOS SF-36), indice de Qualidade de Vida de Ferrans e Powers, WHOQOL -
100 e WHOQOL-bref. Solari®®, apresenta uma revisdo com o0s principais
instrumentos especificos em adultos: MSQOL-54, FAMS, MSQLI, RAYS,
HAQUAMS, MSIS-29, LMSQOL e nado observa superioridade de um

instrumento sobre o outro.
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A avaliacdo da qualidade de vida em criancas foi inicialmente realizada
pela percepcdo dos pais, considerando-se que criancas seriam incapazes de
realizar tal tarefa®®. A medida que a percepcdo do processo de saude ou
adoecimento € impactante na vida de qualquer individuo, € necessario
considerar a percepcdo da prépria crianca. Perosa et al®/, estudou o
desenvolvimento cognitivo e as explicacdes sobre a causalidade das doencas
em criancas hospitalizadas e constatou que fazendo as devidas adequacdes
de linguagem, culturais, de escolaridade, entre outras, poder-se-ia construir

um contato direto entre médicos e pacientes infantis.

Ainda ndo se encontra disponivel um instrumento especifico para
criancas/adolescentes com EMP ou qualquer outra DDA. Os estudos nessa

populacdo utilizam-se de instrumentos geneéricos.

A revisdo de Janssens et al®® compila os instrumentos genéricos de
avaliacdo da qualidade de vida na faixa etéaria pediatrica. Mas nem todos foram
traduzidos e validados para a lingua portuguesa. Assim, 0s principais
instrumentos validados em nosso pais sdo: Autoquestionnaire Qualité de Vie
Enfant Imagé®®, o Child Health Questionnaire — Parent Form 50 (CHQ-PF50)¢°,
Kidscreen-52%1 e o Pediatric Quality of Life Inventory™ (PedsQL) version 4.0
62 Abaixo segue-se uma descricdo sucinta desses instrumentos, exceto do

PedsQL que esta descrito na Metodologia dessa dissertacao:

a) AUQEI: é uma escala de qualidade de vida desenvolvida para

criancas de quatro a 12 anos. Esse instrumento tem o intuito de avaliar a
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sensacdo subjetiva de bem-estar. O questionario possui 26 questdes,
abrangendo os dominios: autonomia, lazer, funcdes e familia. Para facilitar a
aplicacdo e a compreensdo, o questionario utiliza imagens de faces que
expressam diferentes estados emocionais (muito infeliz; infeliz; feliz; muito
feliz), sendo que a propria crianca indica a resposta (face) que melhor
corresponde ao seu sentimento frente ao dominio proposto. Antes da
aplicacdo das questdes, solicita-se a criangca que expresse seus sentimentos a
cada uma das opclOes de respostas. Por exemplo, para a resposta que
representa “muito feliz”, a crianga € induzida a lembrar de alguma situagao
prévia em que ela teve tal sentimento, a fim de melhor compreender as opcbes
de resposta. O AUQEI € um instrumento de facil aplicagdo, possui um namero
relativamente baixo de questdes, € autoaplicavel e o tempo de aplicacao é
indeterminado, uma vez que a crianca precisa refletir sobre seu sentimento em

relacdo a cada dominio.

b) CHQ-PF50 é composto de 50 questdes desenvolvidas para avaliar o
bem-estar fisico e psicossocial de criancas e adolescentes de cinco a 18 anos
de idade, sendo respondido pelos pais ou responsaveis. Possui 15 dominios,
cada um com pontuacdo em escala de zero a 100 e, quanto maior
a pontuacao, melhor o estado de saude, o grau de satisfacdo e o bem-estar.
Desses 15 dominios, dez sdo agregados em dois indices, o escore fisico e 0
psicossocial, com a pontuacdo de zero a 50 para cada escore. Os dez

dominios agregados sédo: capacidade fisica, papel social da limitacdo das
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atividades diarias devido a aspectos emocionais e comportamentais, papel
social da limitacdo das atividades diarias devido a capacidade fisica, dor
corporal ou desconforto, comportamento, salude mental, autoestima, percepcao
sobre o estado de saude, impacto emocional na familia e impacto no tempo
dos pais. Os outros cinco dominios sdo: avaliacdo global da saude, avaliacéo
global do comportamento, mudanca no estado de saude, atividade familiar e
coesdo familiar. E autoaplicavel aos pais ou responsaveis, sendo estes
orientados a basearem suas informacdes nas experiéncias vividas pela crianca
nas ultimas quatro semanas, exceto na escala sobre o estado global de saude,

gue se refere aos ultimos 12 meses.

c) Kidscreen-52 foi desenvolvido para avaliar e monitorar a qualidade
de vida de criancas e adolescentes tanto saudaveis quanto portadores de
doenca cronica. O instrumento possui 52 questdes distribuidas nas dimensdes:
saude e atividade fisica, sentimentos, estado emocional, autopercepcéo,
autonomia e tempo livre, familia/ambiente familiar, aspecto financeiro, amigos
e apoio social, ambiente escolar e provocacao/bullying. As respostas das
guestdes sdo distribuidas em escala Likert de um a cinco pontos e fazem
referéncia aos acontecimentos ocorridos na semana anterior a aplicacdo do
questionario. Possui uma versdo para pais/tutores, avaliando-se 0os mesmos
componentes da versdo para criancas/adolescentes. Esse instrumento é

autoaplicavel, podendo levar em média 30 minutos.
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A OMS aprovou um sistema de classificacdo para o entendimento da
funcionalidade e da incapacidade humana: a Classificacdo Internacional de
Funcionalidade, Incapacidade e Salde®?, uma ferramenta adequada para
identificar as condi¢cdes estruturais, ambientais e as caracteristicas pessoais
qgue interferem na funcionalidade. Como a CIF € uma classificacdo da saude e
dos estados relacionados com a saude, também é utilizada por setores, tais
como, seguros, seguranca social, trabalho, educacdo, economia, politica
social, desenvolvimento de politicas e de legislacdo em geral e alteracdes
ambientais. Essa classificacdo apresenta-se dividida em quatro dominios:
funcdes do corpo, estruturas do corpo, atividades e participacdo e fatores
ambientais. Ruaro et al® apresentou um panorama da utilizacdo da CIF no
Brasil e constatou sua utilidade em diversas patologias crénicas, inclusive nas
doencas neuroldgicas. No cenario internacional seu uso na EM é amplo®5-67,
No que tange a faixa etaria pediatrica, seu uso também tem sido explorado em

diversas patologias®®-7%, porém nédo em criancas com DDA.

7. Hipotese

As doencas desmielinizantes causam um impacto geral negativo em

todos os dominios da qualidade de vida dos pacientes.
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8. Método
8.1 Populacao avaliada

O presente estudo foi um corte transversal de uma pesquisa central,
denominada “Estudos de Marcadores Diagnosticos para Prognéstico e
Abordagem Terapéutica nas Doencas Desmielinizantes na Infancia: Estudo de
Coorte” realizada no Ambulatério de Doenca Desmielinizante do Setor de
Neurologia Infantil do IFF/FIOCRUZ. Naquele momento, este ambulatério
acompanhava 27 pacientes que ja possuiam o diagnostico de alguma DDA ou

estavam em investigacado diagndstica.

O estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do IFF-
Fiocruz sob numero CAAE: 02636812.0.0000.5269 em consonancia com a
Resolucdo 196/96 versao 2012, do Conselho Nacional de Saude, ja registrado

na Plataforma Brasil (Anexo 1).

Os critérios de inclusdo no estudo foram: idade até 18 anos, com
diagnéstico de doenca desmielinizante (EM, NMO, ADEM, CIS) segundo as
definicbes do International Pediatric MS Study Group 20072 e revisado em

201325, em qualquer fase da doenca (surto ou remisséao).

Os critérios de exclusdo foram: perda de seguimento clinico,
dificuldade de entendimento no preenchimento dos questionarios ou outra
causa para 0s sintomas neuroldgicos, incluindo causas infecciosas,

metabdlicas, toxicas, sistémicas ou causas imunoldgicas.
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8.2 Questionérios e exames aplicados

Os pacientes considerados elegiveis a participar do estudo foram

submetidos a:

e Assinatura do termo de consentimento livre esclarecido (Apéndice 1) e

termo de assentimento (Apéndice 2).

e Coleta de dados por anamnese dirigida, com o objetivo de conhecer a
historia evolutiva da doenga e caracterizar a forma clinica. Identificar o
tratamento farmacolégico especifico ou ndo, bem como o tratamento

nédo farmacoldgico utilizado no momento da entrevista.

e Exame neurologico adequado a faixa etaria, visando preenchimento da

EDSS - Escala de Incapacidade para Esclerose Mdltipla.

e Aplicacdo dos questionarios de dados sociodemograficos e da avaliacéo

de qualidade de vida.

e Os pacientes e seus responsaveis foram avaliados através do uso de

questionarios que serdo descritos a seguir.

8.2.1 Fatores soOcio-demograficos
Inicialmente, o0s responsaveis foram submetidos a pesquisa

sociodemografica através de um questionario especifico aplicado pelo

examinador (Apéndice 3). Este constava de informacdes gerais sobre a idade
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dos pais, estado civil, renda familiar (em reais), quantas pessoas viviam dessa

renda e sobre o recebimento de beneficio de seguridade social.

O dado escolaridade foi coletado quanto aos anos de estudo,
contabilizados a partir do ensino fundamental. No caso dos pacientes,
considerou-se para o0 calculo o Projeto de Lei n°® 3.675/04 e para 0s pais 0

Projeto de Lei n°® 5.692/71.

Sobre a doenca, foi questionado o diagndstico, inicio dos sintomas
clinicos e a idade do diagnéstico, a utilizacdo de alguma medicacdo especifica
(medicacdo modificadora da doenca- MMD, como 0S imunossupressores e
imunomoduladores utilizados no tratamento da EMP e TENMO), a utilizacdo de
medicacdes complementares para tratamentos de comorbidades como a
epilepsia, transtorno de ansiedade e sobre a realizacdo de tratamentos
complementares como fisioterapia, fonoaudiologia, psicologia ou outras

atividades.

8.2.2 Avaliagdo da qualidade de vida
O questionario genérico Pediatric Quality of Life Inventory ™

(PedsQL)%? é composto de formularios paralelos de avaliacdo das criancas e
dos pais. A avaliacdo das criangas inclui as faixas etarias 5-7, 8-12 e 13-18
anos. O questionario dos pais inclui 2-4 (pré-escolar), 5-7 (crianga pequena),
8-12 (crianca) e 13-18 (adolescente) anos, e avalia a percepcdo parental da

QV da crianca ou adolescente. Os itens para cada um dos formularios séo
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essencialmente similares, e diferem apenas em termos de linguagem
adequada ao nivel de desenvolvimento e do uso da primeira ou terceira

pessoa.

Cada dominio do PedsQL é composto de situacOes especificas e
guestionam quanta dificuldade o paciente teve em realizar cada item durante o
altimo més; no caso do questionario proxy, 0s pais devem responder quanta
dificuldade acham que os seus filhos tiveram em realizar o perguntado. Os
respondentes (pais e criancas e adolescentes entre 8 e 18 anos) utilizam uma
escala de respostas de cinco niveis (0 = nunca é um problema; 1 = quase
nunca € um problema; 2 = algumas vezes é um problema; 3 = frequentemente
€ problema; 4 = quase sempre é um problema). Os itens sdo calculados,
revertidos e transformados linearmente para uma escala de 0 a 100 (0 = 100;
1= 75; 2=50; 3=25; e 4=0). Posteriormente realiza-se a soma dos itens e
divide-se pelo numero de perguntas respondidas. Quanto maior o escore,

melhor a qualidade de vida.

Apesar do PedsQL ter sido projetado para autoadministracdo em
criancas e adolescentes entre 8 e 18 anos e seus pais, foi estipulado para este
estudo, por questdes de padronizacdo da metodologia, que o PedsQL seria
administrado pelo entrevistador tanto para criancas e adolescentes quanto
para seu cuidador principal. A aplicacdo ocorreu nha mesma consulta para

ambos, porém em momentos separados.
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No Brasil, este instrumento foi traduzido e validado para o portugués?’?

(Apéndice 4).

Dominio Fisico Dominio Emocional

1 Item sobre cada um dos seguintes temas

Dificuldade relacionada a: andar mais de um quarteirdo Sentimento de medo

Dificuldade relacionada a: correr Sentimento de tristeza ou depressio
Dificuldade relacionada a: praticar atividades esportivas Sentimento de raiva

Dificuldade relacionada a: levantar peso Dificuldade para dormir
Dificuldade relacionada a: tomar banho sozinho Preocupacdo consigo

Dificuldade relacionada a:auxiliar nas tarefas de casa
Dor

Falta de energia

Dominio Social Dominio Escolar

1 Item sobre cada um dos seguintes temas

Problema ou dificuldade de convivéncia com outros

Dificuldade relacionada a atencdo
adolescentes
Problema ou dificuldade de fazer amizade Dificuldade de memorizacdo

Dificuldade em acompanhar os trabalhos da

Problema de provocacdo por parte de outros adolescentes classe

Problema em fazer coisas que outros adolescentes fazem 2 itens sobre os motivos de faltar a escola

Dificuldade em acompanhar adolescentes da mesma idade

Figura 2: Itens que os dominios do PedsQL (Adaptado de Klatchoian, 2008)72.

8.2.3 Expanded Disability Status Scale (EDSS)
O EDSS foi desenvolvido em 1950, pelo Dr. John Kurtzke, para medir o

status de incapacidade de pessoas com EM. A proposta foi criar uma
abordagem objetiva da observacdo do exame neurolégico, quantificar o nivel
de funcionalidade e uniformizar a linguagem a ser usada pelos profissionais

que fazem o diagnéstico de EM®?,

Na escala sdo pontuados os oitos sistemas funcionais afetados pela
EM: piramidal, cerebelar, tronco cerebral, as fun¢gées somatosensitivas, além

das funcgdes vesical, intestinal e mental. E gerado um escore total que varia de
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0 a 10. Os primeiros niveis de 1,0 a 4,5 referem-se a pessoas com alta
capacidade de deambulacdo e os niveis subsequentes 5,0 a 9,5 refere-se a
perda da capacidade de deambular. O escore 10 refere-se ao 6bito pela

doenca.

Tal escala foi elaborada para adultos e é mundialmente aplicada tanto
para o estadiamento da doenca quanto para monitorizar o seguimento do
paciente. Contudo, a medida em que casos de EM passam a ser descritos na
infancia, a EDSS continua sendo utilizada como ferramenta de desempenho
funcional indiscriminadamente a idade'®!’, para que seja mantida a
equiparacdo de resultados com os diversos servicos de adultos e pediatricos

(Apéndice 5).

8.3 Plano de analise

A analise descritiva foi usada para a caracterizacdo das variaveis
sociodemograficas e clinicas das criancas, adolescentes e de seus cuidadores.
Para as correlacfes entre os dominios do questionario PedsQL e os dados
sociodemograficos e do EDSS utilizou-se o coeficiente de correlagcdo de
Spearman e para aqueles que apresentaram distribuicdo normal, calculado o
coeficiente de correlagcéo linear de Pearson. Usou-se para comparacdo dos
escores médios dos dominios do PedsQL dos pacientes e seus responsaveis o
teste Mann-Whitney, para as variaveis sem distribuicdo normal, e o teste t de

Student, para distribuicdo normal. O modelo de regressao linear foi utilizado
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para analisar o efeito conjunto das variaveis estudadas sobre a qualidade de
vida e sobre o EDSS. Todas as analises estatisticas realizadas utilizaram o

software R”3. O nivel de significancia considerado foi de p < 0,05.
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Capitulo 2

1. Artigo:

Avaliacdo da qualidade de vida nas doencas desmielinizantes na

infancia: consideracdes sobre a perspectiva dos pacientes e seus pais.

Introducao
As doencas desmielinizantes adquiridas sdo um grupo de patologias

autoimunes e cronicas do sistema nervoso central (SNC), onde h& lesao da
bainha de mielina, estrutura que recobre os ax6nios dos neurbnios e é
responsavel pela agilidade da transmissdo do impulso nervoso. Esse
comprometimento pode ser parcial ou total e ao longo da evolugdo da doenca

provoca disfuncdes que tendem a se tornar permanentes?2.

A esclerose multipla (EM), protétipo desse grupo de doencas, € muito
bem estudada em adultos. Embora a EM em criangas seja cada vez mais
reconhecida nas ultimas décadas, foi considerada e tratada, ao longo do
tempo, como a EM do adulto. Assim, em 2007, foi publicado o primeiro
consenso® sobre a doenca com critérios aplicados a faixa etaria pediatrica, na
tentativa de facilitar o diagndstico. O termo doenca desmielinizante adquirida

(DDA) foi introduzido em 2004# para designar o primeiro episédio de



54

desmielinizacdo por inflamacdo no SNC que ocorre na infancia. As doencas
que compdem esse grupo sdao: Esclerose Mdltipla Pediatrica (EMP),
Transtorno do Espectro da Neuromielite Optica (TENMO), Encefalomielite
Disseminada Aguda (ADEM) e Sindrome Clinica Isolada (CIS), que pode se
manifestar tanto como Mielite Transversa (MT) como Neurite Optica (NO).
Estas variantes diferem entre si quer na apresentacdo clinica quer no
prognoéstico e estabelecer um diagndstico definitivo apds um primeiro evento,

pode ser extremamente dificil.

A EM é mais frequente em mulheres jovens, com idade entre 20 e 40
anos, porém estima-se que em 2 a 5% dos pacientes o inicio dos sintomas se
dé antes dos 16 anos® e em menos 1% antes dos 10 anos®. O estudo de
Fragoso et al (2013)7, envolvendo 20 centros especializados, estimou para o
Brasil uma prevaléncia da EMP de 5,5%; Trabatti relatou para CIS, 42,8%. Em
relacdo a ADEM, a incidéncia é tanto maior quanto menor a faixa etaria,
variando de 0.4/100 mil/ ano nos menores de 20 anos e a 0.8/100 mil/ano

entre 5 e 9 anosé.

Pacientes com diagndéstico de DDA sao mais precocemente expostos a
um intenso contexto inflamatorio e embora cursem com um quadro clinico mais
lentamente progressivo, com melhor recuperacdo apds os surtos, tendem a
atingir uma debilidade fisica e funcional mais cedo, quando comparados aos

adultos?®.
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A partir de 2006*° houve um aumento no niimero de artigos publicados
sobre qualidade de vida ligada a infancia e a adolescéncia. A percepcao de
qualidade de vida é influenciada pelo seu estagio de vida e ainda ndo é claro
como as mudancas no desenvolvimento que ocorrem na infancia e na
adolescéncia influenciam tal qualidade®!!, principalmente naqueles com
doenca crbnica. Porém, sabe-se que além dos dominios habituais (fisico,
emocional, ambiental) relacionados a qualidade de vida, nessa fase da
existéncia ha grande importancia a influéncia da familia e dos amigos (funcéo
social)'?. Mowry et al (2010)*3 constatou que criancas com EMP ou CIS tém
uma reducdo da qualidade de vida relacionada a saude quando comparadas
com seus irmaos saudaveis, principalmente quanto as funcfes fisicas,

escolares e emocionais.

Assim sendo, este estudo teve como objetivo avaliar a qualidade de
vida de criancas/adolescentes com DDA, sob a perspectiva do préprio paciente
e de seus cuidadores, bem como possiveis fatores associados. Também foi

avaliada a correlacao entre a percepcao dos pacientes e seus responsaveis.

Metodologia
O presente estudo foi um corte transversal de uma pesquisa central,

realizada no Ambulatorio de Doencas Desmielinizantes do Setor de Neurologia
Infantil do IFF/FIOCRUZ e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da

instituicdo (CAAE: 02636212000005269). O periodo de coleta foi entre junho e
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setembro de 2016. Este ambulatorio € um dos unicos centros do Estado do Rio
de Janeiro a se dedicar ao tratamento e pesquisa das DDAs na faixa etaria
pediatrica. Os critérios de inclusdo no estudo foram: idade até 18 anos, com
diagnostico de DDA (EM, NMO, ADEM, CIS) segundo as definicbes do
International Pediatric MS Study Group 20072 e revisado em 2013%, em
qualquer fase da doenca (surto ou remissdo). Os pacientes foram excluidos se
outra causa dos sintomas neurolégicos foi demonstrada, incluindo causas
infecciosas, metabdlicas, toxicas, sistémicas ou imunoldgicas, dificuldade de

entendimento no preenchimento das escalas ou perda de seguimento clinico.

Questionario sociodemografico
Instrumento com informacfes sobre a crianca (data de nascimento,

sexo, escolaridade), dados pessoais dos cuidadores (idade, grau de
escolaridade, estado civil, renda familiar, beneficio de assisténcia social) e
informacdo sobre a doenca (diagnostico, idade do inicio dos sintomas,

tratamento farmacologico e ndo farmacolégico).

Avaliacdo da qualidade de vida
O questionario genérico Pediatric Quality of Life Inventory ™ 4.0

(PedsQL)*® é composto de formularios paralelos de avaliacdo das criancas e
dos pais. A avaliacdo das criancas é subdividida por faixas etéarias 5-7, 8-12 e
13-18 anos. Os resultados foram convertidos em escala “Likert” 0 a 100, sendo
0 a pior qualidade de vida e 100 a melhor. Quanto maior o escore total do

PedsQL, melhor a qualidade de vida. O questionario foi aplicado pelo
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entrevistador para as criancas e adolescentes e seu cuidador principal, de
maneira separada na mesma consulta. No Brasil, este instrumento foi

traduzido e validado para o portugués?é.

Expanded Disability Status Scale (EDSS)
A EDSS'’ foi desenvolvida para medir o status de incapacidade de

pessoas com EM. Na escala sdo pontuados os oitos sistemas funcionais
afetados pela EM: piramidal, cerebelar, visual, tronco cerebral,
somatosensitivo, vesical, intestinal e mental. Os niveis de 1,0 a 4,5 referem-se
a pessoas com alta capacidade de deambulacéo; de 5,0 a 9,5 refere-se a
perda da marcha. O escore 10 refere-se ao 6bito pela doenca. Tal escala foi
primeiramente aplicada para adultos, no entanto é utilizada como ferramenta
de desempenho funcional independentemente da idade’, para que seja

mantida a equiparacao de resultados entre populacdes adultas e pediatricas.

Andlise estatistica
A analise descritiva foi usada para caracterizar as variaveis

sociodemograficas e clinicas das criangas, adolescentes e de seus cuidadores.
Para as correlacbes entre os escores do questionario PedsQL, os dados
sociodemograficos e a EDSS utilizou-se o coeficiente de correlagédo de
Spearman e para aqueles que apresentaram distribuicdo normal, calculado o
coeficiente de correlacdo linear de Pearson. Coeficientes de correlacdo
variando entre 0,1-0,3 foram considerados baixos, entre 0,31-0,5 moderados e

aqueles acima de 0,5, alto. Usou-se para comparacao dos escores médios dos
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escore do PedsQL dos pacientes e seus responsaveis o teste Mann-Whitney
para as variaveis sem distribuicdo normal e o teste t de Student para
distribuicdo normal. O modelo de regressao linear foi utilizado para analisar o
efeito conjunto das variaveis estudadas sobre a qualidade de vida e sobre o
EDSS. Todas as andlises estatisticas realizadas utilizaram o software R*®. O

nivel de significancia considerado foi de p < 0,05.

Resultados
Dos pacientes e cuidadores pertencentes a coorte deste ambulatorio,

21 foram elegiveis. Destes excluiram-se: 2 por dificuldade de entendimento no
preenchimento das escalas, 2 perda de seguimento e 2 apds revisdo

diagndstica sendo o mesmo atribuido & desmielinizag&o por infecgéo.

A Tabela 1 descreve as caracteristicas sociodemograficas e
parametros clinicos da populacdo estudada. A razao entre meninas e meninos
foi de 1,33. Entre eles, a mae configura o principal cuidador (80%), sendo que
71% dos responséaveis sdo casados. A renda média per capita das familias é
R$ 747,90 (DP R$ 667,76) e 43% das familias em questédo recebe algum tipo

de beneficio social.

Dos pacientes apresentados, 3 (20%) ainda utilizam outras medicagdes
nado especificas para o tratamento das comorbidades como a epilepsia,
transtorno de ansiedade e distirbio do sono. Entre as terapias nao
farmacoldgicas, foram citadas: fonoaudiologia, fisioterapia, psicologia,

psicopedagogia e esportes.
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Em relacdo ao acometimento funcional do EDSS, constatou-se
alteracdo nas seguintes funcdes: 63,2% piramidal, 22,2% cerebelar, 5,6%
tronco cerebral, 5,6% sensitivas, 15,8% vesicais, 15,8% mental, 5,3%

intestinal, 5,3% visuais e outras funcdes.
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Tabela 1: Caracteristicas clinicas e sociodemograficas das criancas/adolescentes

participantes.

Doengas Desmielinizantes

Caracteristicas n=21
Criancas

média DP*
Idade em anos 11,33 3,23
Escolaridade 5,19 2,91
Idade do diagndstico em anos 8,57 3,46
Numero de surtos 2,19 1,50
EDSS 1,69 1,85

N %
Sexo feminino 12 57%
Sexo masculino 9 43%
Faz uso de medicacéo (modificadora da doenca) 9 43%
Faz uso de medicacéo (outras) 5 24%
N&o faz uso de medicacéo 8 38%
Faz tratamento ndo farmacolégico 12 57%
Obs: Existem pacientes que fazem mais de um tipo de tratamento.
Cuidadores
Mae média DP*
ldade 38,10 7,29
Escolaridade 10,29 2,63
Pai média DP*
ldade 40,25 7,81
Escolaridade (em anos de estudo) 9,47 2,95
Diagnosticos
%

ADEM** 10%
Esclerose Mdltipla 29%
Neuromielite Optica 19%
Sindrome Clinica Isolada 43%

*DP= desvio padrdo **ADEM= encefalomielite disseminada aguda
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A Tabela 2 apresenta a pontuacdo média obtida pelos pacientes e seus
cuidadores segundo os dominios do PedsQL. O escore psicossocial (ESSPS)
engloba os dominios emocional, social e escolar. Nota-se que a média do
escore total da qualidade de vida é menor na percepc¢ao dos cuidadores e que
apenas no dominio fisico houve diferenca significativa entre pacientes e

cuidadores.

Tabela 2: Escores Médios do PedsQL segundo os dominios para pacientes e
cuidadores

Variaveis Média p-valor

Dominio Fisico

Pacientes 82,05

Cuidadores 0,030t
70,55

Dominio Emocional

Cuidadores o833 0.685°
Dominio Social

Cuidadores 783 0916
Dominio Escolar

Pacientes 56,50

Cuidadores 67,38 0,124*
Dominio ESSPS

Cuidadores 66,02 o817
Dominio Total

Cuidadores 6801 0.388°

1Teste de Mann-Whitney, as amostras ndo sdo normais. 2Teste t Student, as amostras séo
normais.
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Os coeficientes de correlacdo entre os escores fisico, emocional e
social para pacientes e cuidadores sdo moderados, porém nao significativos
(respectivamente p= 0,32, p= 0,39, p= 0,34, p-valor = 0,17, p-valor = 0,09, p-
valor = 0,14). O escore escolar mostrou uma fraca correlacédo entre eles (p=
0,22; p-valor = 0,34). Entretanto, na analise total do escore psicossocial e 0
escore total do PedsQL as correlacbes foram moderadas e significativas

(respectivamente, p= 0,49 e p-valor= 0,03; p= 0,47 e p-valor= 0,04).

A correlacdo observada entre o escore total do EDSS e os escores do
qguestionario PedsQL dos pacientes foram inversamente proporcionais, como
esperado, porém os coeficientes de correlacdo se mostraram pouco
consistentes (- 0,09, -0,11 e -0,15 para os escores fisico, psicossocial e total,
respectivamente), além de néo significativos (todos os p-valores foram maiores
qgue 0,05). Portanto, para este estudo ndo houve correlacdes consideraveis
entre o escore total do EDSS e os escores do questionario PedsQL dos

pacientes.

Um modelo de regressdo hierarquizado foi utilizado para as analises
multivariadas do PedsQL, usando o escore total do PedsQL dos pacientes
(tabela 3) e dos cuidadores (tabela 4), como variaveis dependentes. Como
variaveis independentes, foram selecionados os escores do PedsQL e os
fatores sociodemograficos e estdo apresentadas nas respectivas tabelas
aquelas em que o p-valor do teste F, foi p<0,10. Como demonstrado, as

variaveis que contribuiram para o modelo entre o escore total de qualidade de
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vida dos pacientes foi o escore fisico dos pais e ser do sexo feminino. Em
relacdo ao escore total de qualidade de vida dos pais, apenas o escore
psicossocial das criancas contribuiu para o modelo e ndo houve nenhuma

variavel sociodemografica que tenha influenciado o mesmo.

Tabela 3: Modelo de regresséo linear multipla hierarquizado entre o escore total
do PedsQL dos pacientes e os dominios do PedsQL dos pais e as variaveis
sociodemogréficas.

Variaveis B p-valor* 1C 95%**

PedsQL.: Escore Fisico Pais 0,38 <0,01 [0,13; 0,63]
PedsQL: Escore Emocional Pais 0,27 0,09 [-0,05; 0,61]
PedsQL: Escore Social Pais -0,13 0,24 [-0,35; 0,09]
PedsQL: Escore Escolar Pais 0,07 0,56 [0,18; 0,35]
Idade materna 0,50 0,10 [-0,08; 1,08]
Sexo feminino 12,84 0,01 [ 4,05; 21,6]

* p<0,05; ** IC= intervalo de confianca

Tabela 4. Modelo de regresséo linear multipla hierarquizado entre o escore total
do PedsQL dos pais e os dominios do PedsQL dos pacientes.

Variaveis B p-valor* 1C 95%**

PedsQL.: Escore Fisico Paciente 0,16 0,51 [-0,34; 0,67]
PedsQL: Escore Emocional Paciente -0,09 0,54 [-0,40; 0,21]
PedsQL: Escore Social Paciente 0,31 0,12 [-0,09; 0,73]
PedsQL: Escore Escolar Paciente 0,16 0,33 [-0,18; 0,50]
PedsQL: Escore ESPSS Paciente 0,47 0,02 [ 0,05; 0,90]

* p<0,05; ** IC= intervalo de confianca

Discussao e conclusao

O presente estudo € composto por uma amostra muito particular de

pacientes, pois trata-se de um grupo acompanhado em um servico de
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Neurologia exclusivamente pediatrico. O servico iniciado ha 5 anos admite 27
pacientes em acompanhamento. Os dados disponiveis na literatura brasileira
descrevem um pequeno numero de pacientes, devido a raridade desse grupo
de doencas e compilam dados de centros especializados em regides diferentes
do pais’1920, A verdadeira frequéncia da EMP e das outras DDAs s6 poderéo

ser estimadas em estudos prospectivos de centros especializados.

Por tratar-se de uma amostra pequena, as doencas que compdem o
grupo das DDAs nédo foram individualizadas nas analises. A média de idade
dos pacientes estudados € semelhante a de outros estudos de prevaléncia
brasileira, para EMP71%. A média de idade do diagnéstico na nossa populacéo
foi de 8,57 + 3,46 anos. O maior estudo brasileiro’, encontrou uma média de
idade do diagndstico de 13.7+3.4 anos, sendo que 19% dos pacientes
estudados teve o diagnoéstico de EMP antes dos 11 anos. Em um estudo
populacional da Holanda?!, a média de idade para pacientes com DDA e
encefalopatia associados a sintomas polifocais foi de 3,9 anos, para pacientes
sem encefalopatia e sintomas polifocais 9,2 anos; para pacientes com NO 14,6

anos.

A média de surtos nesse estudo foi de 2,19/ano. Ketelsger et al??,
constatou que 28% dos pacientes experimentaram pelo menos uma recaida. A
preponderancia do sexo feminino sobre o sexo masculino encontrada € vista
tanto na EM dos adultos como na EMP que se inicia nha adolescéncia, devido a

influéncia hormonal no risco de EM8:22,
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A escala EDSS é a medida de sequela neurolégica fisica mais utilizada
em adultos e criancas com EM323, Assim como Ostojic et al?4, o presente
estudo encontrou limitacdo minima na maioria dos pacientes, sendo o maior
comprometimento nas funcdes piramidais. Porém, ndo se obteve uma
correlacdo significativa entre o EDSS e o escore total do PedsQL dos
pacientes. Isto pode ser associado ao tamanho da amostra, bem como as
varias limitacbes do EDSS (ser ordinal nao-linear, possuir variabilidade
intraobservador e interobservador e dar uma expressao maior sobre a funcéo

motora)t’22,

A Organizacdo Mundial de Saude (2002) criou a Classificacdo
Internacional de Incapacidade e Funcionalidade (CIF), que permite uma visao
mais ampla da funcionalidade humana, focando nas possiveis relacbes e
interacOes entre seus componentes que podem resultar em incapacidade?®.
Assim, estudos apontam que esta se tornara uma das principais referéncias
para medidas do estado de saude?®, inclusive em pacientes com EM?’, em

substituicdo a EDSS.

Nesta amostra, ndo houve uma reducdo da qualidade de vida pela
percepcdo dos pacientes em nenhum dos escores do PedsQL, diferente do
relatado por outros autores'3?428 Possivelmente, pelo tamanho da amostra ou
por estas criancas apresentarem um tempo menor de doenca e menos

limitacdes.
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No modelo de regressdo hierarquizada a qualidade de vida na
percepcdo dos pacientes é diretamente proporcional ao escore fisico dos pais
e ser do sexo feminino. J& entre os cuidadores, o somatorio dos dominios
social, escolar e emocional de seus filhos é que influencia na percepcéao geral
da qualidade de vida. Os estudos de Mowry et al*® e Ostojic et al?* corroboram
a relacdo entre a percepcdo da qualidade de vida pelos pais e 0 escore
psicossocial do paciente. Estes, utilizando como controles criancas saudaveis
e pacientes com doenc¢a neuromuscular, encontraram nos pacientes com EMP
uma reducdo no escore total de qualidade de vida e no dominio fisico. Tal
afirmativa nao foi encontrada neste estudo possivelmente pelo seu

delineamento transversal e tamanho da amostra.

O entendimento dos pacientes sobre qualidade de vida no sexo
feminino também foi descrito por Hanberger et al?®, em adolescentes com
diabetes tipo 1, relatando que meninas apresentaram uma reducdo na
qualidade de vida comparados aos meninos e sao mais propensas a distlrbios
psiquiatricos. Porém, mais estudos sdo necessarios para comprovar estes

dados na populacédo de adolescentes com DDAs.

Sabe-se que as criangas sdo capazes de lancar mao de estratégias de
enfrentamento e adaptacdo, independente do grau de suas limitagGes!?20.
Entretanto, os modelos tedricos de adaptacdo a infancia em condicbes de
doenca cronica reconhecem a influéncia dos pais sobre a maneira como lidar

com suas incapacidades3!.
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Houve correlacdo significativa (escore total e psicossocial) entre o
relato dos pacientes e seus cuidadores, 0 que neste estudo pode relacionar-se
as caracteristicas intrinsecas do instrumento utilizado. Na pratica clinica, este
dado pode ajudar no manejo terapéutico nos casos onde as criangas nao
conseguem se expressar adequadamente ou naqueles em que o0s pacientes

ndo sdo colaborativos, fato também destacado por Varnit® (2001) e Ostojic?*.

Como limitacdes do estudo, existem diversos preditores da qualidade
de vida que nao foram comtemplados em profundidade, como fadiga, cognicao
e saude mental, e deverdo ser incluidos em analises posteriores. O tamanho
da amostra, bem como a néo individualizacdo das patologias desse grupo
heterogéneo que compdem as DDAs também prejudicam a andlise e a
extrapolacdo dos dados. Porém, esta amostra particular, provém de uma
condicdo muito especifica e que deve ser levada em consideracao. Optou-se
pela ndo utilizacdo de um grupo controle, uma vez que nao ha na literatura
consenso sobre o controle mais adequado em estudos de qualidade de vida

nesta populacéo.

Concluiu-se que criancas/adolescentes com DDA possuem uma
percepcdo melhor da sua qualidade de vida em comparacdo aos seus
cuidadores e, pelo modelo de regressao hierarquizado, os preditores que
contribuiram para o escore total de qualidade de vida dos pacientes foram o
escore fisico dos pais, bem como, ser do sexo feminino e para 0s pais, 0

escore psicossocial das criancas. Atraveés desses dados preliminares, obteve-
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se informacfGes essenciais para tracar estratégias de intervencao terapéutica

na pratica clinica, para uma populagcdo pouco descrita.
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Capitulo 3

Conclusao
1. De forma geral a percepcdo da qualidade de vida foi melhor entre os

pacientes com DDA comparado aos seus cuidadores

2. No dominio escolar a média do escore do PedsQL foi menor entre as

criangas/adolescentes.

3. Entre os cuidadores, a menor média do escore ficou no dominio

emocional.

4. Apenas no dominio fisico houve diferenca significativa na percepcao de
qualidade de vida entre pacientes e cuidadores, sendo melhor avaliada

entre os primeiros.

5. Dos fatores sociodemogréaficos, apenas o sexo feminino influenciou na
percepcdo de qualidade de vida pelos pacientes e nenhum fator

influenciou a percepcéo parental.

6. Nao foi possivel estabelecer uma correlagao significativa entre o EDSS

e 0 escore total do PesdQL dos pacientes.

Acompanhar esta coorte pediatrica ao longo do tempo podera nos
fornecer subsidios para responder a algumas consideracdes levantadas. Um

numero maior de pacientes podera ser avaliado e as patologias do grupo das
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DDA poderdo ser individualizadas nas andlises. Em estudos posteriores,

fadiga, sintomas psiquiatricos e cognicao deverao ser incluidos.

O instrumento de QV escolhido para este estudo, mostrou-se
adequado para esta populacao, além deter sido de facil e rapida aplicacao.
Porém, uma outra proposta seria testar nessa populacdo do ambulatério a CIF

como uma medida mais abrangente do impacto dessas doencas.

Assim, a mensuracao da qualidade de vida podera ser incorporada na
consulta inicial e retestada em momentos propicios, abordando dominios mais
comprometidos e promovendo medidas de enfrentamento para estas
demandas. Com estes dados iniciais, espera-se melhorar a estratégia do

acompanhamento dessas criangas e seus familiares.
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Anexo 1
INSTITUTO FERNANDES
FIGUEIRA - IFF/ FIOCRUZ - RJ/ g Qmwﬂlo
MS
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Estudo de Marcadores Diagnosticos para Prognostico e Abordagem Terapéutica nas
Doencgas Desmielinizantes na Infancia: Estudo de coorte

Pesquisador: Tania Regina Dias Saad Salles

Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: 02636812.0.0000.5269

Instituicdo Proponente: Instituto Fernandes Figueira - IFF/ FIOCRUZ - RJ/ MS
Patrocinador Principal: Instituto Fernandes Figueira - IFF/ FIOCRUZ - RJ/ MS

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 1.431.700

Apresentacao do Projeto:

Trata-se de um estudo de coorte para avaliar o uso de marcadores imunolégicos como preditivos do curso
evolutivo deDoengas Desmielinizantes na Infancia, de modo a possibilitar o possibilitando o monitoramento
da resposta terapéutica. Serdo considerados como participantes todos os pacientes com idade entre 1 e 16
anos com suspeita diagnostica de doenga desmielinizante, segundo as definigbes do consenso do
International Pediatric MS Study Group (Krupp e cols., 2007) em qualguer fase da doenga, admitidos no
ambulatorio de Neurologia Infantil especifico para tratamento das doengas desmielinizantes na infancia ou
nas Unidades de Internagdo do Instituto Fernandes.

Figueira

Objetivo da Pesquisa:

Solicitar emenda para extensdo de prazo para realizagdo da pesquisa.
Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

N&o se aplica

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Pesquisador apresentou justificativas para solicitagdo da extensdo de prazo

Enderego: RUIBARBOSA, 716

Bairro: FLAMENGO CEP: 22.250-020
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2554-1730 Fax: (21)2552-8491 E-mail: cepiff@iff fiocruz.br
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INSTITUTO FERNANDES

FIGUEIRA - IFF/ FIOCRUZ - RJ/

MS

Continuagéoe do Parecer: 1.431.700

Consideragdes sobre os Termos de apresentagido obrigatéria:

MN&o se aplica

Recomendagoes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
Recomenda-se aprovagao

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Qo

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagdo
Informagoes Basicas| PB_INFORMAGOES_BASICAS_646054] 04/02/2016 Aceito
|do Projeto E1.pdf 18:38:37
Outros Carta_emenda.docx 04/02/2016 |Tania Regina Dias Aceito
18:34:47 | Saad Salles
Declaragao de Carta_compromisso_Gabriel_Gamarano| 04/02/2016 |Tania Regina Dias Aceito
Pesquisadores .ipg 18:21:26 | Saad Salles
Projeto Detalhado / |PROJETO_DETALHADO.pdf 04/02/2016 |Tania Regina Dias Aceito
Brochura 15:05:28 |Saad Salles
lInvestigador
Declaragao de Carta_compromisso_Zilton.jpg 04/02/2016 |Tania Regina Dias Aceito
Pesquisadores 15:01:50 |Saad Salles
TCLE / Termos de  |Termo_de_Assentimento.pdf 13/01/2016 |Tania Regina Dias Aceito
Assentimento / 15:08:10 |Saad Salles
Justificativa de
Auséncia
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 13/01/2016 |Tania Regina Dias Aceito
Assentimento / 14:59:24 | Saad Salles
Justificativa de
Auséncia
Declaracdo de Carta_compromisso_Orli_Carvalho.jpg 21/12/2015 |Tania Regina Dias Aceito
Pesquisadores 15:58:44 |Saad Salles
Outros Termo_de_Autorizacao_lmagem.jpg 17/12/2015 |Tania Regina Dias Aceito
12:27:44 | Saad Salles
Outros Tese.docx 16/12/2015 |Tania Regina Dias Aceito
17:40:25 | Saad Salles
Qutros declaragdo_Depto Pesquisa..pdf 06/11/2012 Aceito
13:25:36
Folha de Rosto folha de rosto1.pdf 06/11/2012 Aceito
13:23:50
Outros Scan0004.JPG 30/10/2012 Aceito
11:42:33
Enderego: RUI BARBOSA, 716
Bairro: FLAMENGO CEP: 22.250-020
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2554-1730 Fax: (21)2552-8491 E-mail: cepiff@iff.fiocruz.br
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INSTITUTO FERNANDES
FIGUEIRA - IFF/ FIOCRUZ - RJ/ W"\"

MS
Continuagdoe do Parecer: 1.431.700
Outros ANEXO 2 Protocolo para Abordagem 29/10/2012 Aceito
dos Pacientes com Doengas 17:29:17

Desmielinizantes no Ambulatério ou
Unidade de Internacéo do IFF .doc

Outros PROJETO DOENGCAS i 29/10/2012 Aceito
DESMIELINIZANTES NA INFANCIA IFF 17:23:52
Tania Saad Salles.doc

Outros ANEXO 1 PORTARIA ANVISA 2010 29/10/2012 Aceito
EDSS.pdf 16:37:18

TCLE / Termos de |ANEXO 3 TERMO DE 29/10/2012 Aceito

Assentimento / CONSENTIMENTO LIVRE E 16:32:11

Justificativa de ESCLARECIDOcomcabecalho24102012

Auséncia .doc

Situacdo do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagdo da CONEP:
Nao

RIO DE JANEIRO, 01 de Margo de 2016

Assinado por:
maria elisabeth lopes moreira

(Coordenador)
Enderego: RUI BARBOSA, 716
Bairro: FLAMENGO CEP: 22.250-020
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2554-1730 Fax: (21)2552-8491 E-mail: cepiff@iff fiocruz.br
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Anexo 2

Jornal de Pediatria | Instrucées aos autores

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

0 Jornal de Pediatria publica resultados de investigacao clinica em
pediatria e, excepcionalmente, de investigacao cientifica basica.
Aceita-se a submissao de artigos em portugués e inglés. Na
versao impressa da revista, os artigos sao publicados em inglés.
No site, todos os artigos sdo publicados em portugués e inglés,
tanto em HTML quanto em PDF. A grafia adotada é a do inglés
americano. Por isso, recomenda-se que os autores utilizem a
lingua com a qual se sintam mais confortaveis e confiantes de
que se comunicam com mais clareza. Se um determinado artigo
foi escrito originalmente em portugués, nao deve ser subme-
tido em inglés, a ndo ser que se trate de uma traducdo com
qualidade profissional.

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

Processo de revisao (Peer review)

Todo o conteldo publicado pelo Jornal de Pediatria passa por
processo de revisdo por especialistas (peer review). Cada artigo
submetido para apreciacao € encaminhado aos editores, que
fazem uma revisao inicial quanto aos padroes minimos de exigén-
cia do Jornal de Pediatria e ao atendimento de todas as normas
requeridas para envio dos originais. A seguir, remetem o artigo a
dois revisores especialistas na area pertinente, selecionados de
um cadastro de revisores. Os revisores sao sempre de instituicoes
diferentes da instituicao de origem do artigo e sdo cegos quanto
a identidade dos autores e ao local de origem do trabalho. Apos
receber ambos os pareceres, o Conselho Editorial os avalia e deci-
de pela aceitacao do artigo sem modificacoes, pela recusa ou pela
devolucao aos autores com as sugestoes de modificagdes. Confor-
me a necessidade, um determinado artigo pode retornar varias
vezes aos autores para esclarecimentos e, a qualquer momento,
pode ter sua recusa determinada. Cada versao é sempre analisada
pelo Conselho Editorial, que detém o poder da decisao final.

Tipos de artigos publicados
0 Jornal de Pediatria aceita a submissdo espontanea de artigos
originais, artigos especiais e cartas ao editor.

Artigos originais incluem estudos controlados e randomizados, estu-
dos de testes diagnosticos e de triagem e outros estudos descritivos e
de intervencao, bem como pesquisa basica com animais de laborato-
rio. O texto deve ter no maximo 3.000 palavras, excluindo tabelas e
referéncias; o nimero de referéncias nao deve exceder 30. O nimero
total de tabelas e figuras nao pode ser maior do que quatro.

Artigos que relatam ensaios clinicos com intervencao terapéutica
(clinical trials) devem ser registrados em um dos Registros de En-

saios Clinicos listados pela Organizacdo Mundial da Saude e pelo
International Committee of Medical Journal Editors. Na auséncia
de um registro latino-americano, o Jornal de Pediatria sugere que
os autores utilizem o registro www.clinicaltrials.gov, dos National
Institutes of Health (NIH). O numero de identificacdo deve ser
apresentado ao final do resumo.

Artigos especiais sao textos nao classificaveis nas demais catego-
rias, que o Conselho Editorial julgue de especial relevancia. Sua
revisao admite critérios proprios, ndo havendo limite de tamanho
ou exigéncias prévias quanto a bibliografia.

Cartas ao editor devem comentar, discutir ou criticar artigos
publicados no Jornal de Pediatria. O tamanho maximo é de 1.000
palavras, incluindo no maximo seis referéncias bibliograficas.
Sempre que possivel, uma resposta dos autores sera publicada
junto com a carta.

Sao publicados, mediante convite, editoriais, comentarios e arti-
gos de revisdo. Autores nao convidados podem também submeter
ao Conselho Editorial uma proposta para publicacao de artigos
dessas classificacoes.

Editoriais € comentarios, que geralmente se referem a artigos
selecionados, sdo encomendados a autoridades em areas especifi-
cas. O Conselho Editorial também analisa propostas de comenta-
rios submetidas espontaneamente.

Artigos de revisdo sao avaliacdes criticas e ordenadas da litera-
tura em relacéo a temas de importéncia clinica, com énfase em
fatores como causas e prevencao de doencas, seu diagnostico, tra-
tamento e prognostico - em geral sdo escritos, mediante convite,
por profissionais de reconhecida experiéncia. Meta-analises sdo
incluidas nesta categoria. Autores nao convidados podem também
submeter ao Conselho Editorial uma proposta de artigo de revisao,
com um roteiro. Se aprovado, o autor pode desenvolver o roteiro
e submeté-lo para publicacao. Artigos de revisao devem limitar-se
a 6.000 palavras, excluindo referéncias e tabelas. As referéncias
bibliograficas devem ser atuais e em nimero minimo de 30.

Orienta¢des gerais

Q arquivo original - incluindo tabelas, ilustragoes e referéncias
bibliograficas - deve estar em conformidade com os “Requisitos
Uniformes para Originais Submetidos a Revistas Biomédicas”, pu-
blicado pele Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas
(http://www.icmje.org).

Cada secao deve ser iniciada em nova pagina, na seguinte ordem:
pagina de rosto, resumo em portugués, resumo em inglés, texto,
agradecimentos, referéncias bibliograficas, tabelas (cada tabela
completa, com titulo e notas de rodape, em pagina separada),
figuras (cada figura completa, com titulo e notas de rodapé, em
pagina separada) e legendas das figuras.

A seguir, as principais orientacoes sobre cada secao:

Pagina de rosto
A pagina de rosto deve conter todas as seguintes informacdes:

a) titulo do artigo, conciso e informativo, evitando termos su-
pérfluos e abreviaturas; evitar também a indicacao do local e da
cidade onde o estudo foi realizado;
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Instrucdes aos autores

b) titulo abreviado (para constar no topo das paginas), com maxi-
mo de 50 caracteres, contando os espacos;

c) nome de cada um dos autores (primeira nome e o Gltimo sobre-
nome; todos os demais nomes aparecem como iniciais);

d) apenas a titulacao mais importante de cada autor;

e) endereco eletrénico de cada autor;

f) informar se cada um dos autores possui curriculo cadastrado na
plataforma Lattes do CNPq;

¢) a contribuicdo especifica de cada autor para o estudo;

h) declaracao de conflito de interesse (escrever “nada a declarar”
ou a revelacdo clara de quaisquer interesses econdmicos ou de
outra natureza que poderiam causar constrangimento se conheci-
dos depois da publicacao do artigo);

i) definicdo de instituicdo ou servico oficial ao qual o trabalho
esta vinculado para fins de registro no banco de dados do Index
Medicus/MEDLINE;

j) nome, endereco, telefone, fax e endereco eletrénico do autor
respansavel pela correspondéncia;

k) nome, endereco, telefone, fax e endereco eletrénico do autor
responsavel pelos contatos pré-publicacao;

1) fonte financiadora ou fornecedora de equipamento e materiais,
quando for o caso;

m) contagem total das palavras do texto, excluindo resumo,
agradecimentos, referéncias bibliograficas, tabelas e legendas das
figuras;

n) contagem total das palavras do resumo;

0) numero de tabelas e figuras.

Resumo

O resumo deve ter no maximo 250 palavras ou 1.400 caracteres,
evitando o uso de abreviaturas. Nao se devem colocar no resumo
palavras que identifiqguem a instituicao ou cidade onde foi feito o
artigo, para facilitar a revisao cega. Todas as informacoes que apa-
recem no resumo devem aparecer também no artigo. O resumo
deve ser estruturado conforme descrito a seguir:

Resumo de artigo original

Objetivo: informar por que o estudo foi iniciado e quais foram as
hipéteses iniciais, se houve alguma. Definir precisamente qual foi
o objetivo principal e informar somente os objetivos secundarios
mais relevantes.

Métodos: informar sobre o delineamento do estudo (definir,
se pertinente, se o estudo é randomizado, cego, prospectivo,
etc.), o contexto ou local (definir, se pertinente, o nivel de
atendimento, se primario, secundario ou terciario, clinica pri-
vada, institucional, etc.), os pacientes ou participantes (definir
critérios de selecdo, nimero de casos no inicio e fim do estudo,
etc.), as intervencdes (descrever as caracteristicas essenciais,
incluindo métodos e duracao) e os critérios de mensuracao do
desfecho.

Resultados: informar os principais dados, intervalos de confianca
e significancia estatistica dos achados.

Conclusdes: apresentar apenas aquelas apoiadas pelos dados do
estudo e que contemplem os objetivos, bem como sua aplicacao
pratica, dando énfase igual a achados positivos e negativos que
tenham méritos cientificos similares.

Resumo de artigo de revisdo

Objetivo: informar por que a revisao da literatura foi feita,
indicando se enfatiza algum fator em especial, como causa, pre-
vencao, diagndstico, tratamento ou prognostico.
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Fontes dos dados: descrever as fontes da pesquisa, definindo as
bases de dados e os anos pesquisados. Informar sucintamente os
critérios de selecao de artigos e os métodos de extracao e ava-
liacao da qualidade das informacoes.

Sintese dos dados: informar os principais resultados da pesquisa,
sejam quantitativos ou qualitativos.

Conclusdes: apresentar as conclusbes e suas aplicacdes clinicas,
limitando generalizacdes ao escopo do assunto em revisao.

Apos o resumo, inclua de trés a seis palavras-chave que serdo
usadas para indexacdo. Utilize termos do Medical Subject Hea-
dings (MeSH), disponiveis em http://www.nlm.nih.gov/mesh/
meshhome.html. Quando nao estiverem disponiveis descritores
adequados, é possivel utilizar termos novos.

Abreviaturas

Devem ser evitadas, pois prejudicam a leitura confortavel do
texto. Quando usadas, devem ser definidas ao serem mencionadas
pela primeira vez. Jamais devem aparecer no titulo e nos resu-
mos.

Texto
O texto dos artigos originais deve conter as seguintes secdes, cada
uma com seu respectivo subtitulo:

a) Introdugdo: sucinta, citando apenas referéncias estritamente
pertinentes para mostrar a importancia do tema e justificar o
trabalho. Ao final da introducao, os objetivos do estudo devem ser
claramente descritos.

b) Métodos: descrever a populacéao estudada, a amostra e os cri-
térios de selecao; definir claramente as variaveis e detalhar a ana-
lise estatistica; incluir referéncias padronizadas sobre os métodos
estatisticos e informacéo de eventuais programas de computacéo.
Procedimentos, produtos e equipamentos utilizados devem ser
descritos com detalhes suficientes para permitir a reproducao do
estudo. E obrigatéria a incluséo de declaracio de que todos os
procedimentos tenham sido aprovados pelo comité de ética em
pesquisa da instituicdo a que se vinculam os autores ou, na falta
deste, por outro comité de ética em pesquisa indicado pela Comis-
s&o Nacional de Etica em Pesquisa do Ministério da Saude.

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

d) Discussdo: deve interpretar os resultados e compara-los com os
dados ja descritos na literatura, enfatizando os aspectos novos e
importantes do estudo. Discutir as implicacoes dos achados e suas
limitacdes, bem como a necessidade de pesquisas adicionais. As
conclusdes devem ser apresentadas no final da discussdo, levando
em consideracdo os objetivos do trabalho. Relacionar as con-
clusdes aos objetivos iniciais do estudo, evitando assertivas nao
apoiadas pelos achados e dando énfase igual a achados positivos
e negativos que tenham méritos cientificos similares. Incluir reco-
mendacoes, guando pertinentes.

0 texto de artigos de revisdo nac obedece a um esquema rigido
de secoes. Sugere-se uma introducao breve, em que os autores
explicam qual a importéncia da revisao para a pratica pediatrica,
a luz da literatura médica. Nao é necessario descrever os méto-



dos de selecao e extracao dos dados, passando logo para a sua
sintese, que, entretanto, deve apresentar todas as informagoes
pertinentes em detalhe. A secao de conclusoes deve correlacionar
as ideias principais da revisao com as possiveis aplicacées clinicas,
limitando generalizacoes aos dominios da revisao.

Agradecimentos

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

Referéncias bibliograficas

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

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

Artigos aceitos para publicacdo, mas ainda nao publicados, podem
ser citados desde que indicando a revista e que estao “no prelo”.
Observacoes nao publicadas e comunicacoes pessoais nao podem
ser citadas como referéncias; se for imprescindivel a inclusao de
informacodes dessa natureza no artigo, elas devem ser seguidas
pela observacao “observacao nao publicada” ou “comunicacao
pessoal” entre parénteses no corpo do artigo.

Os titulos dos periodicos devem ser abreviados conforme reco-
menda o Index Medicus; uma lista com suas respectivas abre-
viaturas pode ser cbtida através da publicacdo da NLM “List of
Serials Indexed for Online Users”, disponivel no endereco http://
www.nlm.nih.gov/tsd/serials/lsiou.html. Para informacdes mais
detalhadas, consulte os “Requisitos Uniformes para Originais Sub-
metidos a Revistas Biomédicas”. Este documento esta disponivel
em http://www.icmje.org/.

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

Artigos em periddicos:

1. Até seis autores:

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

2. Mais de seis autores:

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

3. Organizacdo como autor:

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

4. Sem autor:

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

5. Artigos com publicacéGo eletrénica ainda sem publicacdo im-
pressa:

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

Livros:

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

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

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

Homepage/website:

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

Documentos do Ministério da Saiude:

Brasil. Ministério da Salide. Secretaria de Atencao a Salde. Depar-
tamento de Acdes Programaticas e Estratégicas. Atencdo a satde
do recém-nascido: guia para os profissionais de salde: cuidados
gerais. Brasilia: Ministério da Salde; 2011. v. 1. 192p. (Série A.
Normas e Manuais Técnicos)

Apresentacao de trabalho:

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

Tabelas

Cada tabela deve ser apresentada em folha separada, nume-
rada na ordem de aparecimento no texto, e conter um titulo
sucinto, porém explicativo. Todas as explicacbes devem ser
apresentadas em notas de rodapé e nao no titulo, identifica-
das com letras sobrescritas em ordem alfabética. Mao sublin-
har ou desenhar linhas dentro das tabelas e ndo usar espacos
para separar colunas. Nao usar espaco em qualquer lado do
simbolo +.



Instrugdes aos autores

Figuras (fotografias, desenhos, graficos, etc.)

Todas as figuras devem ser numeradas na ordem de apareci-
mento no texto. Todas as explicacoes devem ser apresentadas
nas legendas, inclusive acerca das abreviaturas utilizadas.
Figuras reproduzidas de outras fontes ja publicadas devem
indicar esta condicdo na legenda, assim como devem ser
acompanhadas por uma carta de permissao do detentor dos
direitos. Fotos nao devem permitir a identificacao do pacien-
te; tarjas cobrindo os olhos podem nao constituir protegao
adequada. Caso exista a possibilidade de identificacao, € obri-
gatoria a inclusao de documento escrito fornecendo consenti-
mento livre e esclarecido para a publicacao. Microfotografias
devem apresentar escalas internas e setas que contrastem
com o fundo.

As ilustracdes sdao aceitas em cores para publicacdo no site.
Contudo, todas as figuras serao vertidas para o preto e branco
na versao impressa. Caso os autores julguem essencial que uma
determinada imagem seja colorida mesmo na versao impressa,
solicita-se um contato especial com os editores. Imagens gera-
das em computador, como graficos, devem ser anexadas sob a
forma de arquivos nos formatos .jpg, .gif ou .tif, com resolucao
minima de 300 dpi, para possibilitar uma impressao nitida;
na versao eletrénica, a resolucao sera ajustada para 72 dpi.
Graficos devem ser apresentados somente em duas dimensoes,
em qualquer circunstancia. Desenhos, fotografias ou quaisquer
ilustracoes que tenham sido digitalizadas por escaneamento
podem nao apresentar grau de resolugac adequado para a ver-
sao impressa da revista; assim, € preferivel que sejam enviadas
em versao impressa original (qualidade profissional, a hanquim
ou impressora com resolucao grafica superior a 300 dpi). Nesses
casos, no verso de cada figura deve ser colada uma etigueta
com o seu numero, o nome do primeiro autor e uma seta indi-
cando o lado para cima.
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Legendas das figuras
Devem ser apresentadas em pagina propria, devidamente identifi-
cadas com os respectivos nimeros.

Lista de verificacdo

Como parte do processo de submissdo, os autores sao solicitados a
indicar sua concordancia com todos os itens abaixo; a submissao po-
de ser devolvida aos autores que nao aderirem a estas diretrizes.

1. Todos os autores concordam plenamente com a Nota de Co-
pyright.

2. O arquivo de submissao foi salvo como um documento do Mi-
crosoft Word.

3. Apagina de rosto contém todas as informacdes requeridas, con-
forme especificado nas diretrizes aos autores.

4, 0 resumo e as palavras-chave estdao na lingua de submissao
(inglés ou portugués), seguindo a pagina de rosto.

5. O texto é todo apresentado em espaco duplo, utiliza fonte
tamanho 12 e italico em vez de sublinhado para indicar énfase
(exceto em enderecos da internet). Todas as tabelas, figuras e
legendas estao numeradas na ordem em que aparecem no texto
e foram colocadas cada uma em pagina separada, seguindo as
referéncias, no fim do arquivo.

6. O texto segue as exigéncias de estilo e bibliografia descritas nas
normas de publicagao.

7. As referéncias estao apresentadas no chamado estilo de Van-
couver e numeradas consecutivamente na ordem em que apare-
cem no texto.

8. Informacoes acerca da aprovacao do estudo por um conselho
de ética em pesquisa sdo claramente apresentadas no texto, na
secao de métodos.

9. Todos os enderecos da internet apresentados no texto (p.ex., http://
www.sbp.com.br) estao ativos e prontos para serem clicados.
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Apéndice 1

Ministério da Salde

IFF

FIOCRUZ
Fundagéo Oswaldo Cruz INSTITUTO. NACIONAL | FERNANDES FIGUEIRA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo da Pesquisa: ESTUDO DE MARCADORES DIAGNOSTICOS PARA
PROGNOSTICO E ABORDAGEM TERAPEUTICA NAS DOENCAS
DESMIELINIZANTES NA INFANCIA: ESTUDO DE COORTE

Pesquisador Responsavel: Tania Regina Dias Saad Salles. MD, PhD,

Instituicio Responsavel: Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianca e do
Adolescente Fernandes Figueira - FIOCRUZ

Endereco: Av. Rui Barbosa n © 716, Flamengo — Rio de Janeiro — RJ. Contato:
2554-1805

Nome do sujeito: Prontuario:

ATENCAO:

Vocé e seu filho (a) estdo sendo convidados a participar do projeto de pesquisa acima
referido por seu filho(a) apresentar sintomas que sugerem uma doenga do sistema
nervoso que ataca o revestimento dos nervos chamado mielina. Antes de assinar este
documento, é necessario que vocé leia com atencdo as informacdes abaixo. Caso nao
entenda alguma(s) palavra(s) ou a ideia do texto, pega explicagbes aos médicos da
Neurologia indicados no final do documento.

Obijetivo do estudo: Estudar mais detalhadamente nas criangas as doencgas que alteram a
mielina dos nervos. A mielina é como se fosse o encapamento de um fio elétrico em volta
dos nossos nervos. Com isso se pretende conhecer melhor o0 que causa esta alteracao e
assim saber qual o melhor remédio para tratar o problema de cada crianca afetada por
este grupo de doencgas que pode ter varias formas de se manifestar - Encefalomielite
Disseminada Aguda (ADEM), Esclerose Mdltipla (EM), Neuromielite Optica (NMO) e
Sindrome Clinica Isolada (SCI) que compreendem a Mielite Transversa (MT) e a Neurite
optica (NO)

Procedimentos: Para diagnosticar este grupo de doencas, além da histéria clinica e do
exame fisico da crianga, sdo necessarios alguns exames complementares que auxiliam
inclusive a distinguir o tipo da doenca — se EM, NMO, ADEM ou SCI.

Um dos mais importantes é a ressonancia magnética do cranio e da medula. E um
exame de imagem do sistema nervoso central fundamental para o diagndstico. E
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realizado num aparelho que parece um tunel. Causa muito menos irradiacdo que 0s
exames de radiografia e tomografia e d4 mais informacdes porque enxerga 0 que esta
acontecendo no cérebro e na medula (espinha) que fica por dentro da coluna.

Para que essas imagens se formem e mostrem se a doenca esta na fase de surto
(aguda) ou remisséao (crbnica) € preciso 0 uso de contraste injetado pela veia do braco. O
contraste € muito seguro e existem pouquissimos casos de alergia a ele. Por isso e
também por que o exame € demorado (cerca de 40 minutos) e a crianga ndo pode se
mexer, pode ser necessario 0 uso de anestesia nas crian¢cas menores de 7 (sete) anos e
naquelas muito agitadas, o que serd feito por anestesista (médico especializado).

Outro exame Util para o diagnéstico e o tratamento das doencas desmielinizantes
€ 0 estudo de substéncias que causam inflamacdo no nosso organismo e alguns
marcadores de células brancas ou de defesa. Estas substancias estdo no sangue e no
liquido da espinha. Por isso sera necessario colher sangue na veia do braco de trés em
trés meses e retirar liquido da espinha (puncéo lombar) quando a doenca reativar-se.

O sangue, depois de examinado, sera guardado e podera ser usado depois em outras
pesquisas parecidas, mas somente ap0Os avaliagdo pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP), que podera dispensar a assinatura de um novo Termo de Consentimento como
este.

Na dependéncia do quadro clinico, poderdo ser solicitados ainda, exames de
eletrofisiologia, tais como potenciais evocados auditivo e visual, bem como potencial
somatossensitivo de quatro membros que dao informacfes sobre as funcdes da audicéo,
visdo e medula. O paciente sera submetido também a exames de vista (oftalmolégico),
como: fundo de olho, acuidade visual e tomografia de coeréncia ocular.

Para melhor acompanharmos a alteracédo causada no sistema nervoso pela doencga, 0 seu
filho sera ainda submetido a avaliacdes pela fisioterapia através da CIF-CJ (Classificacdo
Internacional de Funcionalidade), que é indolor e podera ser filmado. Serd também
avaliado com testes de linguagem proprios a idade dele(a) pela equipe da fonoaudiologia.
A doenca de seu filho pode alterar o ritmo e a qualidade da vida dele e também de sua
familia, por isso sera necessario que vocés respondam a um questionario, chamado
PedsQL, que descrevera se isso esta acontecendo ou nao e de que forma.

Riscos: A coleta de sangue é comum na Pediatria e, de modo geral, ndo da nenhuma
complicacdo, exceto pequeno codgulo ou mancha roxa, resolvidos espontaneamente ou
com compressas mornas, sem causar qualquer ameaca ou complicacdo fisica e/ou
emocional para o paciente e sua familia.

A retirada do liquido da espinha também é de facil execugdo na Pediatria, pois € o

mesmo procedimento usado para diagnosticar as meningites. E feita com a crianca
deitada de lado ou sentada na maca. Utiliza-se anestesia local nas costas, no local onde
serd introduzida a agulha, para que a crian¢a ndo sinta dor. Este tipo de anestesia é feito
pelo proprio pediatra, sem necessidade do anestesista. Pode deixar pequeno hematoma
local, que igualmente regride com o passar dos dias.
Os exames eletrofisiolégicos ndo tém contraindicagbes, ndo sdo dolorosos, nem tem
efeitos indesejaveis, exceto pelo tempo necessario para sua realizacdo e poderdo ser
feitos em dias diferentes, caso seu filho se sinta cansado. O mesmo é verdadeiro para o
questionario de qualidade de vida e a avaliacdo fonoaudiolégica, podem ser cansativos e
poderdo ser realizados em varias sessoes.
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Beneficios: Pela realizacdo do exame de ressonancia serd possivel confirmar se se trata
de doenca desmielinizante, qual o tipo (EM, NMO, SCI ou ADEM) e em que fase a mesma
se encontra, o que é muito importante para decidir qual o melhor remédio.

Com a dosagem das substancias do sangue e do liquido da espinha sera possivel
conhecer melhor o problema da inflamacdo que causou a perda de mielina para essas
criancas e isso também ajuda na escolha do medicamento que melhor blogueie a
formacao dessa proteina nos portadores de doencas desmielinizantes na infancia.

Todo este acompanhamento clinico, fisioterapico e fonoaudiologico, além dos estudos da
qgualidade de vida poderdo permitir a identificacdo precoce de alteracGes da funcédo do
sistema nervoso, permitindo uma agdo de médicos e outros profissionais de salde que
ajudem na recuperacéo de seu filho.

Confidencialidade: Os resultados deste estudo nunca revelardo o nome dos pacientes ou
voluntarios nele envolvidos.

Participacdo _voluntaria: O consentimento dado pelo(a) senhor(a) ou pelo responsavel
legal para que seu filho participe do estudo é livre e voluntario, ndo havendo qualquer
forma de pagamento por parte do Hospital ou dos médicos. Caso o senhor(a) ndo queira
gue seu filho participe do estudo, ainda assim ele podera se tratar aqui no hospital. Se
depois de assinar este termo sua familia decidir que ndo quer mais participar, o
tratamento também podera ser mantido.

Os participantes do estudo manterdo acompanhamento no Setor de Neurologia Infantil
ainda que a pesquisa termine, até que seu filho complete dezoito anos de idade, pelo fato
de que a até o momento ndo existe cura definitiva para este grupo de doencas.

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

Sua participagdo no estudo ndo implicard em custos adicionais, ndo tera qualquer
despesa com a realizacdo dos procedimentos previstos neste estudo. Também nao
havera nenhuma forma de pagamento pela sua participacao.

E garantido o direito de indenizacdo diante de eventuais danos decorrentes da pesquisa,
mas nao das sequelas proprias da doenca.

Em caso de duvidas: Em caso de davida, por favor, entre em contato com o CEP (Comité
em Etica em Pesquisa) do IFF, na Avenida Rui Barbosa, 716, 1° andar; telefones: 2552-
1730, 2552-8491(fax), email: cepiff@iff.fiocruz.or ou com Dra. Tania Saad ou Dra.
Alessandra Augusta Barroso Penna e Costa, médicas responsaveis pelo projeto no Setor
de Neurologia Infantil, no mesmo endereco, pelo telefone: 2554-1805.

Declaro que li e entendi todo o contetudo deste Termo de Consentimento, depois de ter
formulado as perguntas necessarias e recebido as devidas respostas. Portanto, permito a
participacdo de meu filho(a) na investigacdo proposta. Estou ciente ainda que poderei
voltar a fazer qualquer questionamento durante a duragdo do estudo ou solicitar a
exclusdo de meu filho do presente estudo a qualquer momento, sem prejuizo de seu
acompanhamento.

Local: : Data:

Nome completo do voluntério:

Endereco:




Assinatura do sujeito ou responsavel:

Nome da testemunha:

Documento:

Assinatura da testemunha

Investigador que obteve o TCLE:

, Telefone:

Assinatura do Investigador

Tania Regina Dias Saad Salles
Coordenadora do Projeto
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Apéndice 2

Ministério da Salde

IFF

FIOCRUZ

Fundacao Oswaldo Cruz DE SADDE D4 MULHER, DA CRIANCAE DO ADOLESCENTE

TERMO DE ASSENTIMENTO INFORMADO PARA CRIANCAS E ADOLESCENTES
ENTRE 6 E 16 ANOS

Instituicdo: Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianca e do Adolescente
Fernandes Figueira - FIOCRUZ.

Titulo do Projeto: Estudo de Marcadores Diagndsticos para Progndstico e
Abordagem Terapéutica nas DOENCAS DESMIELINIZANTES NA INFANCIA: Estudo
de Coorte

Pesquisador Responsavel: Tania Regina Dias Saad Salles. MD, PhD
Assentimento informado para

Vocé tem um problema de salde que ataca o encapamento dos seus nervos.

Os nervos sdo como fios e geralmente eles séo revestidos por uma capinha de
gordura chamada MIELINA.

Quando esta capinha se quebra ou se inflama, vocé fica fraco, ndo consegue
coordenar seus movimentos, mexer suas maos e pernas, pode ficar sem ouvir, sem
enxergar, tem que parar de brincar, estudar e jogar videogame.

Antes, achavamos que esse problema s6 dava em gente grande, mas agora
descobrimos que amigos da sua idade ou menores, também podem ter. Por isso vocé e
outros meninos e meninas de 6 a 16 anos que também tém este problema, estdo sendo
convidados a participar deste estudo. Queremos descobrir por que seus nervos ficam
fracos e n&o obedecem a seus comandos. E como se fosse uma pesquisa da escola e
vai nos ajudar a entender como esse problema acontece para trata-lo melhor e vocé
poder crescer bonito/a e feliz. Explicamos isso para os seus pais também e eles vao
assinar estes papeis.

Antes de assinar veja se entendeu tudinho. Se ndo, pergunte pra mim. Vou tirar as
suas davidas. Se ndo quiser, ndo precisa assinar hoje. Vocé que conversar primeiro com
seus pais?

Durante a pesquisa vocé vai precisar colher um pouquinho de sangue do braco a
cada trés meses e quando acontecer de vocé ficar se sentindo fraco, doente, teremos que
examinar o liquido que esta dentro da sua cabeca e da sua espinha, através de um
exame chamado puncédo lombar, isto €, vamos tirar um pouquinho desse liquido das sua
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costas. E como se fosse uma inje¢do mais acima do bumbum. Podemos colocar aquele
papelzinho com anestésico se vocé preferir.

Também precisard fazer o exame de ressonéncia magnética, que tira fotos do seu
cérebro e da sua espinha por dentro. E uma maquina grande que parece um tunel. L&
dentro é muito barulhento e vocé ndo vai poder se mexer nem um pouquinho. Por isso,
talvez seja melhor fazer o exame com anestesia; aquele remedinho que faz vocé dormir e
quando vocé acordar j acabou tudo.

Esse exame € muito importante para vermos se esté tudo bem com a capinha dos
seus fios, 0s nervos. Lembra?

Também ser& preciso fazer um exame que coloca uns fones no ouvido e outro em
gue vamos pedir pra vocé ficar olhando para um monte que quadradinhos pretos e
brancos e depois olhar numa janelinha, bem quietinho. Esses exames vao nos dizer como
estao sua vista e sua audigéo, se vocé esta ouvindo bem.

Vamos pedir pra vocé fazer uns testes que parecem uma forma de ginastica e
também sera preciso vocé ler um pouquinho, mas calma. Nao é uma prova. Vocé nunca
sera reprovado aqui. Estamos todos querendo te ajudar a ficar bem. E por falar em ficar
bem, queremos saber como vocé se sente desde que soube que tinha este probleminha
nos nervos. Mudou muita coisa na sua vida? Vocé estd se sentindo triste? Ou esta
zangado, com raiva?

Nao falaremos para outras pessoas que vocé esta nesta pesquisa e também nao
daremos informacgdes sobre vocé a ninguém que nao faca parte desse trabalho.

Os resultados dos seus exames estardo no seu prontudario.

Se vocé quiser parar de fazer parte do grupo de pesquisa, € s6 dizer que ainda
assim vocé podera continuar a ser tratado por nés neste hospital.

E agora, vamos assinar os papéis? Alguma duvida?

J& sabe, se vocé comecar a se sentir fraco, ndo estiver enxergando bem, ouvindo
guase nada, informe logo para seus pais. Eles tém os nossos telefones e irdo nos avisar.
Rapidinho comegaremos a tratar de vocé e logo, logo vocé ficara bom de novo.

Eu, , aceito participar da
pesquisa “Estudo de Marcadores Diagnosticos para Progndstico e Abordagem
Terapéutica nas Doengas Desmielinizantes na Infancia: Estudo de Coorte” e entendi as
coisas ruins e as coisas boas que podem acontecer. Entendi que posso dizer “sim” e
participar, mas que, a qualquer momento, posso dizer “ndo” e desistir que ninguém vai
ficar furioso.

Os pesquisadores tiraram minhas duvidas e conversaram com 0S mMmeus
responsaveis. Recebi uma copia deste termo de assentimento, li e concordo em participar
da pesquisa.

Rio de Janeiro, de de

Assinatura do menor

Assinatura do(a) pesquisador(a)

Assinatura do Coordenador do Projeto: Tania Regina Dias Saad Salles
Telefones para contato: (IFF): 2554-1805; 2554-1700, ramal: 1805.
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Apéndice 3

Ministério da Salde ,
m L) IFF

Fundagao Oswaldo Cruz INSTITUTO NACIONAL | FERNANDES FIGUERA

Projeto: AVALIACAO DA QUALIDADE DE VIDA DE PACIENTES PEDIATRICOS COM DOENCAS

DESMIELIZANTES ACOMPANHADOS EM AMBULATORIO ESPECIALIZADO EM HOSPITAL TERCIARIO
FICHA DE COLETA DE INFORMACOES

Datadacoleta: / / FichaN“: Numero no repositdrio: Prontudrio na Unidade:

Responsavel pela coleta:

Dados Socioecondmicos e Familiares:

Idade paterna: anos [dade materna: anos
Escolaridade paterna: anos série/ano
Escolaridade materna: anos série/ano

Estado civil: (1) casado (2) solteiro (3) separado (4) viavo
Renda Familiar: RS Quantas pessoas vivem dessa renda:

Beneficio Social: (1) LOAS (2)RIOCARD (3)Bolsa familia (4) Nenhum (5) Outros:

Dados coletados com:

(1) Méae (2) Pai (3) Outros. Parentesco:

E o principal cuidador: (1) Sim (2) Nio

Dados da Crianca:

Data de nasc.: / / Idade em anos: Sexo: (1) masc (2) fem
Peso: Kg Altura: cm  IMC: Kg/em2
Escolaridade: anos série/ano

Dados Clinicos:

Diagnostico:

Idade dos sintomas: Idade do diagnéstico: N- surtos:

Medicag@o em uso:

(1) Glatiramer (2) Betainterferona 1a 22 meg (3) Betainterferona la 44 meg (4) Azatioprina (5) Prednisona
(6) Nenhuma

(7) Outros:

Tratamento ndo-farmacoldgico:
(1) Fisioterapia (2) Fonoaudiologia (3) Psicologia
(4)Outros:
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Apéndice 4
INSTRUMENTO: “PEDIATRIC QUALITY OF LIFE: QUESTIONARIO
PEDIATRICO SOBRE QUALIDADE DE VIDA”
VERSAO PORTUGUES (BRASIL)

| N* de identificagéo:

Data:

™

PedsQL
Questionario pediatrico
sobre qualidade de vida

Versao 4.0 — Portugués (Brasil)

RELATO DA CRIANCA (8 a 12 anos)
RELATO DO ADOLESCENTE (13 a 18 anos)

INSTRUCOES

A préxima pagina contém uma lista de coisas com as quais vocé pode ter
dificuldade.

Por favor, conte-nos se vocé tem tido dificuldade com cada uma dessas
coisas durante o ULTIMO MES, fazendo um “X” no nimero:

0 se vocé nunca tem dificuldade com isso

1 se vocé quase nunca tem dificuldade com isso

2 se vocé algumas vezes tem dificuldade com isso
3 se vocé muitas vezes tem dificuldade com isso
4 se vocé quase sempre tem dificuldade com isso

Néo existem respostas certas ou erradas.
Caso vocé nao entenda alguma pergunta, por favor, pega ajuda.




91

Durante o ULTIMO MES, vocé tem tido dificuldade com cada uma das coisasi o

abaixo?

SOBRE MINHA SAUDE E MINHAS ATIVIDADES Nunca Quase | Algumas | Muitas | Quase
(dificuldade para...) nunca | vezes vezes |sempre
1. Para mim é dificil andar mais de um quarteirao 0 1 2 3 4

2. Para mim é dificil correr 0 1 2 3 4

3. Para mim é dificil praticar esportes ou fazer 0 1 2 3 4
exercicios fisicos

4. Para mim ¢ dificil levantar coisas pesadas 0 1 2 3 4

5. Para mim é dificil tomar banho de banheira ou 0 1 2 3 4

de chuveiro sozinho/a

6. Para mim é dificil ajudar nas tarefas 0 1 2 3 4

7. Eu sinto dor 0 1 2 3 4

8. Eu tenho pouca energia ou disposigao 0 1 2 3 4
SOBRE MEUS SENTIMENTOS Nunca Quase | Algumas | Muitas | Quase
(dificuldade para...) nunca vezes vezes |sempre
1. Eu sinto medo 0 1 2 3 4

2. Eu me sinto triste 0 1 2 3 4

3. Eu sinto raiva 0 1 2 3 4

4. Eu durmo mal 0 1 2 3 4

5. Eu me preocupo com o que vai acontecer 0 1 2 3 4
comigo
COMO EU CONVIVO COM OUTRAS PESSOAS NiEees Quase | Algumas | Muitas | Quase
(dificuldades para...) nunca vezes vezes |sempre
1. Eu tenho dificuldade para conviver com outros / 0 1 2 3 4
outras criangas
2. Os outros / as outras criangas ndo querem ser 0 1 2 3 4

meus amigos / minhas amigas
3. Os outros / as outras criangas implicam comigo 0 1 2 3 4
4. Eu n&o consigo fazer coisas que outros / outras 0 1 2 3 4
criangas da minha idade fazem
5. Para mim é dificil acompanhar os / as criangas 0 1 P 3 4
da minha idade
g Quase | Algumas | Muitas | Quase

SOBRE A ESCOLA (dificuldades para...) Nunca nunca vezes vezes |sempre
1. E dificil prestar atengéo na aula 0 1 2 3 4
2. Eu esqueco as coisas 0 1 2 3 4
3. Eu tenho dificuldade para acompanhar a minha 0 1 2 3 4
turma nas tarefas escolares
4. Eu falto a aula por nao estar me sentindo bem 0 1 2 3 4
5. Eu falto a aula para ir ao médico ou ao hospital 0 1 2 3 4
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INSTRUMENTO: “PEDIATRIC QUALITY OF LIFE: QUESTIONARIO
PEDIﬁTHICO SOBRE QUALIDADE DE VIDA”
VERSAO PORTUGUES (BRASIL)

| N° de identificacao:

| Data:

™

PedsQL
Questionario pediatrico
sobre qualidade de vida

Versao 4.0 — Portugués (Brasil)
RELATO DA CRIANCA (5 a 7 anos)

Instruges para o entrevistador:

Eu vou te fazer algumas perguntas sobre coisas gque podem ser dificeis para
algumas criangas. Eu quero saber se cada uma dessas coisas pode ser dificil
para vocé. Mosire a crianga a pagina com as carinhas e conforme vocé for lendo as
frases abaixo aponte a resposta correspondente.

Se isso nunca e dificil, aponte a carinha sorridente.
Se isso algumas vezes é dificil, aponte a carinha do meio.
Se isso quase sempre é dificil, aponte a carinha zangada.

Eu vou ler as perguntas uma por uma. Quando eu acabar de ler uma pergunta,
vocé vai apontar a resposta para me dizer se isso é dificil para vocé. Vamos
treinar primeiro.

Nunca Algumas vezes | Quase sempre

Para vocé é dificil estalar os dedos? @ @ @

Para determinar se a crianga respondeu corretamente a pergunta ou naoe, peca-lhe gue mostre
como estala os dedos. Repita a pergunta se a crianga mostrou uma resposta diferente da agéo.




Pense em como vocé tem se sentido durante as ultimas semanas. Por favor,
escute cada uma das frases com bastante atencao e me conte se cada uma

destas coisas é dificil para vocé.

93

Depois de ler o item mostre & crianga a pagina com as carinhas. Se ela hesitar ou parecer nao

saber como responder, leia as opgdes de resposta enquanto aponta as carinhas.

- T Algumas | Quase
CAPACIDADE FisicA (é dificil...) Nunca ‘?ezes sempre
1. Vocé acha dificil andar? 0 2 4
2. Vocé acha dificil correr? 0 2 4
3. Vocé acha dificil fazer exercicios fisicos ou esportes? 0 2 4
4. Vocé acha dificil levantar coisas pesadas? 0 2 4
5. Vocé acha dificil tomar banho de banheira ou de chuveiro? 0 2 4
6. Vocé acha dificil ajudar nas tarefas domésticas (como apanhar os 0 5 4
seus brinquedos)?
7. Vocé sente dor? (Onde? ) 0 2 4
8. Vocé se sente cansado/a demais para brincar? 0 2 4
Lembre-se, vocé vai me contar se isto tem sido dificil para vocé durante as ultimas
semanas
PP Algumas | Quase
ASPECTO EMOCIONAL (€ dificil...) Nunca \?ez e
1. Vocé sente medo? 0 2 4
2. Vocé se sente triste? 0 2 4
3. Vocé sente raiva? 0 2 4
4. Vocé dorme mal? 0 2 4
5. Vocé se preocupa com gue vai acontecer com vocé? 0 2 4
ASPECTO SOCIAL (€ dificil...) Nunca | Algumas | Quase
vezes sempre
1. Vocé acha dificil conviver com outras criancas? 0 2 4
2. As outras criangas dizem que nao querem brincar com vocé? 0 2 4
3. As outras criangas implicam com vocé? 0 2 4
4. As outras criangas fazem coisas que vocé nao consegue fazer? 0 2 4
5. Vocé acha dificil acompanhar as brincadeiras com outras 0 5 4
criancas?
ATIVIDADE ESCOLAR (@ dificil...) Nunca | Algumas | Quase
vezes sempre
1. Vocé acha dificil prestar atengéo na aula? 0 2
2. Vocé esquece as coisas? 0 2 4
3. Vocé acha dificil acompanhar a sua turma nas tarefas escolares? 0 2 4
4. Vocé falta a aula porque vocé nao se sente bem? 0 2 4
E Vocé falta a aula porque vocé tem que ir ao médico ou ao 0 5 4

ospital?
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INSTRUMENTO: “PEDIATRIC QUALITY OF LIFE: QUESTIONARIO
PEDIATRICO SOBRE QUALIDADE DE VIDA”
VERSAO PORTUGUES (BRASIL)

| N° de identificagéo:

Data:

™

PedsQL

Questionario pediatrico
sobre qualidade de vida

Versao 4.0 — Portugués (Brasil)

RELATO DOS PAIS SOBRE O FILHO / A FILHA (8 a 12 anos)
RELATO DOS PAIS SOBRE O ADOLESCENTE (13 a 18 anos)

INSTRUCOES

A proxima pagina contém uma lista de coisas com as quais o seu filho /

a sua filha pode ter dificuldade.

Por favor, conte-nos se o seu filho / a sua filha tem tido dificuldade com cada
uma dessas coisas durante o ULTIMO MES, fazendo um “X” no niimero:

0 se ele / ela nunca tem dificuldade com isso

1 se ele / ela quase nunca tem dificuldade com isso

2 se ele / ela algumas vezes tem dificuldade com isso
3 se ele / ela freqientemente tem dificuldade com isso
4 se ele / ela quase sempre tem dificuldade com isso

Nao existem respostas certas ou erradas.
Caso nao entenda alguma pergunta, por favor, pega ajuda.
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Durante o ULTIMO MES, o seu filho / a sua filha tem tido dificuldade com

cada uma das coisas abaixo?

ies Quase | Algumas | Freqlien- | Quase

CAPACIDADE FisicA (dificuldade para...) Nunca | ~+2%° ‘f’ezes ten‘:'eme e

1. Andar mais de um quarteirao 0 1 2 3 4

2. Correr 0 1 2 3 4

3. Praticar esportes ou fazer exercicios fisicos 0 1 2 3 4

4. Levantar alguma coisa pesada 0 1 2 3 4

5. Tomar banho de banheira ou de chuveiro sozinho/a 0 1 2 3 4

6. Ajudar nas tarefas domésticas 0 1 2 3 4

7. Sentir dor 0 1 2 3 4

8. Ter pouca energia ou disposicao 0 1 2 3 4

77 Algum Freqiien-

ASPECTO EMOCIONAL (dificuldade para...) Nunca g:sz: ‘?e"; e : s i eﬁﬁ':; - 3::’:;

1. Sentir medo ou ficar assustado/a 0 1 2 3 4

2. Ficar triste 0 1 2 3 4

3. Ficar com raiva 0 1 2 3 4

4. Dormir mal 0 1 2 3 4

5. Se preocupar com o que vai acontecer com ele/ela 0 1 2 3 4
AsPECTO SocIAL (dificuldade para...) Nunca | Quase | Algumas Freqgien-| Quase

nunca | vezes | temente |sempre
1. Conviver com outras criangas 0 1 2 3 4
2. As outras criancas nao gquererem ser amigos dele / 0 1 2 3 4
dela
3. As outras criangas implicarem com o seu filho/ a 0 1 ) 3 4
sua filha
4. Nao conseguir fazer coisas que outras criancas da 0 | ) 3 4
mesma idade fazem
5. Acompanhar a brincadeira com outras criangas 0 1 2 3 4
ATIVIDADE ESCOLAR (dificuldade para...) Nunca | @uase | Algumas |Freqien-| Quase
nunca | vezes | temente |sempre

1. Prestar atengao na aula 0 1 2 3 4
2. Esquecer as coisas 0 1 2 3 4
3. Acompanhar a turma nas tarefas escolares 0 1 2 3 4
4. Faltar a aula por nao estar se sentindo bem 0 1 2 3 4
5. Faltar a aula para ir ao médico ou ao hospital 0 1 2 3 4
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INSTRUMENTO: “PEDIATRIC QUALITY OF LIFE: QUESTIONARIO
PEDIATRICO SOBRE QUALIDADE DE VIDA”
VERSAO PORTUGUES (BRASIL)

| N° de identificagao:
i Data:

™
PedsQL

Questionario pediatrico
sobre qualidade de vida

Versao 4.0 — Portugués (Brasil)

RELATO DOS PAIS SOBRE O FILHO / AFILHA (5 a 7 anos)

INSTRUGOES

A proxima pagina contem uma lista de coisas com as gquais o seu filho /

a sua filha pode ter dificuldade.

Por favor, conte-nos se o seu filho / a sua filha tem tido dificuldade com cada
uma dessas coisas durante o ULTIMO MES, fazendo um “X" no nimero:

0 se ele / ela nunca tem dificuldade com isso

1 se ele / ela quase nunca tem dificuldade com isso

2 se ele / ela algumas vezes tem dificuldade com isso
3 se ele / ela freqlientemente tem dificuldade com isso
4 se ele / ela quase sempre tem dificuldade com isso

Nao existem respostas certas ou erradas.
Caso nao entenda alguma pergunta, por favor, pega ajuda.
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Durante o ULTIMO MES, o seu filho / a sua filha tem tido dificuldade com ca-

da uma das coisas abaixo?

] L uase | Algumas | Freqiien- | Quase
CAPACIDADE FisICA (dificuldade para...) Nunca gunca ‘f’ezes ten?ente :::mpre
1. Andar mais de um quarteirdo 0 1 2 3 4
2. Correr 0 1 2 3 4
3. Praticar esportes ou fazer exercicios fisicos 0 1 2 3 4
4. Levantar alguma coisa pesada 0 1 2 3 4
5. Tomar banho de banheira ou de chuveiro sozinho/a 0 1 2 3 4
6. Ajudar nas tarefas domésticas, como apanhar os 0 1 2 3 4
brinquedos
7. Sentir dor 0 1 2 3 4
8. Ter pouca energia ou disposicdo 0 1 2 3 4
cgs Quase | Algumas | Freqiien- | Quase
ASPECTO EMOCIONAL (dificuldade para...) Nunca | 42 fezes ten?eme s
1. Sentir medo ou ficar assustado/a 0 1 2 3 4
2. Ficar triste 0 1 2 3 4
3. Ficar com raiva 0 1 2 3 4
4. Dormir mal 0 1 2 3 4
5. Se preocupar com 0 que vai acontecer com ele/ela 0 1 2 3 4
ASPECTO SOCIAL (dificuldade para...) Nunca | Quase | Algumas |Freqien-| Quase
nunca | vezes | temente | sempre
1. Conviver com outras criangas 0 1 2 3 4
2. As outras criangas nao guererem ser amigos dele / 0 1 2 3 4
dela
3. As outras criangas implicarem com o seu filho / a 0 1 2 3 4
sua filha
4. Nao conseguir fazer coisas que outras criangas da 0 1 2 3 4
mesma idade fazem
5. Acompanhar a brincadeira com outras criangas 0 1 2 3 4
ATIVIDADE ESCOLAR (dificuldade para...) Nunca | Quase |Algumas Freqien-| Quase
nunca | vezes | temente | sempre
1. Prestar ateng@o na aula 0 1 2 3 4
2. Esquecer as coisas 0 1 2 3 4
3. Acompanhar a turma nas tarefas escolares 0 1 2 3 4
4. Faltar a aula por n&o estar se sentindo bem 0 1 2 3 4
5. Faltar a aula para ir ao médico ou ao hospital 0 1 2 3 4
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INSTRUMENTO: “PEDIATRIC QUALITY OF LIFE: QUESTIONARIO
PEDIATRICO SOBRE QUALIDADE DE VIDA”
VERSAO PORTUGUES (BRASIL)
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| N* de identificacio:

Data:

™
PedsQL

Questionario pediatrico
sobre qualidade de vida

Verséo 4.0 — Portugués (Brasil)

RELATO DOS PAIS SOBRE O FILHO / AFILHA (2 a 4 anos)

INSTRUCOES

A proxima pagina contém uma lista de coisas com as quais o seu filho /

a sua filha pode ter dificuldade.

Por favor, conte-nos se o seu filho / a sua filha tem tido dificuldade com cada
uma dessas coisas durante o ULTIMO MES, fazendo um “X" no nimero:

0 se ele / ela nunca tem dificuldade com isso

1 se ele / ela quase nunca tem dificuldade com isso

2 se ele / ela algumas vezes tem dificuldade com isso
3 se ele / ela freqlientemente tem dificuldade com isso
4 se ele / ela quase sempre tem dificuldade com isso

Nao existem respostas certas ou erradas.
Caso nao entenda alguma pergunta, por favor, peca ajuda.
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Durante o ULTIMO MES, o seu filho / a sua filha tem tido dificuldade com

cada uma das coisas abaixo?

. . uase | Algumas | Freqiien- | Quase
CAPACIDADE FisiCA (dificuldade para...) Nunca (:u mon \f’ez os | 1o n?e o s(; mpre
1. Andar 0 1 2 3 4
2. Correr 0 1 2 3 4
3. Participar de brincadeiras ativas ou fazer 0 1 2 3 4
exercicios fisicos
4. Levantar alguma coisa pesada 0 1 2 3 4
5. Tomar banho 0 1 2 3 4
6. Ajudar a apanhar os brinquedos 0 1 2 3 4
7. Sentir dor 0 1 2 3 4
8. Ter pouca energia ou disposicao 0 1 2 3 4
ASPECTO EMOCIONAL (dificuldade para...) HTirecal e e AN O A [ACHP Oy (RO
nunca | vezes | temente | sempre
1. Sentir medo ou ficar assustado/a 0 1 2 3 4
2. Ficar friste 0 1 2 3 4
3. Ficar com raiva 0 1 2 3 4
4. Dormir mal 0 1 2 3 4
5. Ficar preocupado/a 0 1 2 3 4
AsPECTO SOCIAL (dificuldade para...) Nunca | @uase | Algumas Frequen-| Quase
nunca | vezes | temente |sempre
1. Brincar com outras criangas 0 1 2 3 4
2. As outras criangas ndo quererem ser amigos dele / 0 1 2 3 4
dela
3. As outras criangas implicarem com o seu filho / a 0 1 2 3 4
sua filha
4. Nao conseguir fazer coisas que outras criancas da 0 1 o 3 4
mesma idade fazem
5. Acompanhar a brincadeira com outras criangas 0 1 2 3 4
*Por favor, complete esia parte se seu filho / sua filha vai a escola ou a creche
ATIVIDADE ESCOLAR (dificuldade para...) Nunca | Quase | Algumas | Freqien- | Quase
nunca | vezes | temente | sempre
1. Fazer as mesmas atividades escolares que as 0 1 o 3 4
outras criangas das turma
2. Faltar a aula/creche por nao estar se sentindo bem 0 1 2 3 4
3. Faltar & aula/creche para ir ao médico ou ao 0 1 ) 3 4

hospital




Apéndice 5

Ministério da Saide

FIOCRUZ

Fundagio Oswaldo Cruz

INSTITUTO NACIONAL | FERNANDES FIGUEIRA

T

Data da coleta: /!

Identificagio n”
Prontudrio n°

Coletado por:

ESCORE EDSS
Escore Caracteristicas
0 Exame neurolégico normal (todos os SF grau 0; cerebral, grau 1 aceitavel)
1,0 Sem incapacidade (1 SF grau 1)
1,5 Sem incapacidade (2 SF grau 1)
2,0 Incapacidade minima em 1 SF (1 SF grau 2, outros grau 0 ou 1)
2,5 Incapacidade minima em 2 SF ( 2 SF grau 2, outros grau 0 ou 1)
3,0 Incapacidade moderada em 1 SF ( 1 SF grau 3, outros grau 0 ou 1) ou
incapacidade discreta em 3 ou 4 SF (3/4 SF grau 2, outros grau 0 ou 1). Deambulando plenamente.
3,5 Deambulagao plena, com incapacidade moderada em 1SF (1 SF grau 3) e 1 ou 2 SF grau 2; ou 2SF grau 3;
ou 5 SF grau 2 (outros 0 ou 1)
4,0, Deambulagéo plena, até 500 m sem ajuda ou descanso (1 SF grau 4
4.5 Deambulagdo plena, até 300 m sem ajuda ou descanso. Com alguma limitagdo da atividade ou requer
assisténcia minima (1 SF grau 4, outros 0 ou 1)
5,0 Deambulagdo até 200 m sem ajuda ou descanso. Limitagdo nas atividades diarias ( equivalentes sdo 1 SF
grau 5, outros 0 ou 1; ou combinag&o de graus menores excedendo o escore 4.0)
55 Deambulagao até 100 m sem ajuda ou descanso. Incapacidade impedindo atividades plenas diarias
(equivalentes sdo 1SF grau 5, outros 0 ou 1; ou combinagdes de graus menores excedendo o escore 4.0)
6,0 Assisténcia intermitente ou com auxilio unilateral constante de bengala, muleta ou suporte (equivalentes séo
mais que 2 SF graus 3+)
6.5 Assisténcia bilateral (equivalentes sdo mais que 2 SF graus 3+)
7,0 Nao anda 5 m mesmo com ajuda. Restrito a cadeira de rodas. Transfere da cadeira para cama (equivalentes
séo combinagdes com mais que 1 SF 4+, ou piramidal grau 5 iscladamente)
75 Consegue apenas dar poucos passos. Restrito & cadeira de rodas. Necessita ajuda para transferir-se
(equivalentes sdo combinagdes com mais que 1 SF grau 4+)
8,0 Restrito ao leito, mas pode ficar fora da cama. Retém fungdes de autocuidado; bom usc dos bragos
(equivalentes sdo combinagdes de varios SF grau 4+)
8,5 Restrito ao leito constantemente. Retém algumas fun¢des de autocuidade e dos bragos (equivalentes sao
combinagdes de varios SF grau 4+)
9 Paciente incapacitado no leito. Pode comunicar, ndo come, néo deglute (equivalentes é a maioria de SF
grau 4+)
9,5 Paciente totalmente incapacitado no leito. Nao comunica, ndo come, ndo deglute (equivalentes sédo quase
todos de SF grau 4+)
10 Morte por esclerose multipla
ESCORE
FINAL
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Ministério da Saide

FIOCRUZ
Fundagiio Oswaldo Cruz
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IFF

\L | FERNANDES FIGUEIRA

SISTEMA FUNCIONAIS PARA O EDSS

(circular a resposta)

Fungées Piramidais

0. Normal

1. Sinais anormais sem incapacidade motora

2. Incapacidade minima

3. Discreta ou moderada paraparesia ou hemiparesia;
monoparesia grave

4. Paraparesia ou hemiparesia acentuada;
quadriparesia moderada; ou monoplegia

5. Paraplegia, hemiplegia ou acentuada quadriparesia
6. Quadriplegia

V. Desconhecido

Fungdes do Tronco Cerebral

0. Normal

1. Somente sinais anormais

2. Nistagmo moderado ou outra incapacidade leve

3. Nistagmo grave, acentuada paresia extraccular ou
incapacidade moderada de outros cranianos

4. Disartria acentuada ou outra incapacidade
acentuada

5. Incapacidade de deglutir ou falar

V. Desconhecido

Fungoes Vesicais

. Normal

. Sintomas urinarios sem incontinéncia

. Incontinéncia {ou igual uma vez por semana

. Incontinéncia }ou igual uma vez por semana

. Incontinéncia diaria ou mais que 1 vez por dia
. Caracterizagéo continua

. Grau para bexiga e grau 5 para disfungao retal
V. Desconhecido

DO LWN 2O

Fungdes mentais

0. Normal

1. Alteragdes apenas do humor

2. Diminuigdo discreta da mentagéo

3. Diminuigdo normal da mentagéo

4. Diminuigdo acentuada da mentagdo (moderada
sindrome cerebral crénica)

5. Deméncia ou grave sindrome cerebral cronica
V. Desconhecido

Fungdes Cerebelares

0. Normal

1. Sinais anormais sem incapacidade

2. Ataxia discreta em qualquer membro

3. Ataxia moderada do tronco ou de membros
4, Incapaz de realizar movimentos coordenados
devido & ataxia

V. Desconhecido

Fungdes Sensitivas

0. Normal

1. Diminuigéo de sensibilidade ou estereognosia em
1-2 membros

2. Diminuigao discreta de tato ou dor, ou da
sensibilidade posicional, e/ou diminuigdo moderada
da vibratoéria ou estereognosia em 1-2 membros; ou
diminuigdo somente da vibratoria em

3-4membros 3. Diminuigdo moderada de tato ou dor,
ou posicional, e/ou perda da vibratoria em 1-2
membros;

ou diminuigao discreta de tato ou dor, efou
diminuicdo moderada de toda propriocepgao em 3-4
membros

4. Diminuigédo acentuada de tato ou dor, ou perda da
propriocepgao em 1-2 membros, ou

diminuicdo moderada de tato ou dor e/ou diminuigdo
acentuada da propriocepgdo em mais de 2
membros

5. Perda da sensibilidade de 1-2 membros; ou
moderada da diminuigéo de tato ou dor efou perda
da propriocepgéo na maior parte do corpo abaixo da
cabega

V. Desconhecido

Fungodes intestinais

0. Normal

1. < obstipagéo diaria e sem incontinéncia

2. Obstipagao diaria sem incontinéncia

3. Obstipagao < uma vez por semana

4. Incontinéncia > uma vez por semana mas nao
diaria

5. Sem controle de esfincter retal

6. Grau 5 para bexiga e grau 5 para disfungéo retal
V. Desconhecido

Qutras fungoes

0. Nenhuma

1. Qualquer outro achado devido a EM
2. Desconhecido



