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RESUMO
O objetivo deste estudo foi avaliar a aquisicao de microrganismos com potencial
cariogénico aos 15, 30 e 90 dias de vida e correlacionar com variaveis perinatais,
ambientais, alimentares e uso de antibiotico e glicose. Nove participantes foram
selecionados, sendo seis bebés com nascimento prematuro e trés com
nascimento a termo. O estudo envolveu trés fases: TO (avaliagao inicial - aos 15
dias de vida), T1 (30 dias de vida) e T2 (90 dias de vida). Dados de variaveis
perinatais, ambientais, alimentares e de uso de antibiotico e glicose foram
coletados por meio de formularios elaborados especialmente para este estudo.
Amostras de saliva ndo estimulada foram obtidas em cada tempo de
acompanhamento e analisadas quanto ao conteudo microbiano pela técnica de
sequenciamento genético 16S rRNA. Testes t de Student para amostras
independentes e ANOVA de um critério foram utilizados para a analise das
médias de percentual de abundancia relativa (%mAR) dos microrganismos e as
variaveis de interesse (a=0,05). A analise por sequenciamento genético revelou
6.905 variantes unicas da sequéncia de amplicon (ASVs). Destas, 84 géneros
bacterianos foram identificados, sendo 14 potencialmente cariogénicos. Destes,
seis compuseram 90% do total dos géneros nos trés tempos de avaliagéo:
Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus, Bifidobacterium, Fusobacterium
e Rothia. Considerando a amostra total e daquelas de criangas prematuras, néo
houve relacao entre %mAR e variaveis perinatais, ambientais, alimentares ou de
uso de antibidtico ou glicose para nenhum microrganismo em T0. Maiores %mAR
foram observados para Streptococcus (T1) em amostras de criangas extremo/
muito prematuros e prematuros tardios em comparagado as nascidas a termo.
Corynebacterium (T1) apresentou maiores %mAR em amostras de criangas
extremo/muito prematuros em comparagao as nascidas a termo. Streptococcus
(T1) apresentou maiores %mAR em amostras de criangas com baixo peso ao
nascer. Considerando o total de amostra e as variaveis em TO foram observadas
as seguintes relacdes: estar em UTI neonatal (UTIN), utilizar sonda gastrica,
necessidade de incubadora e uso de antibiético com maiores %mAR para
Streptococcus (T1); uso de antibidtico com maiores %mAR para Bifidobacterium
(T1); uso de mamadeira com maiores %mAR para Lactobacillus (T2); amamentar
no seio logo apds o nascimento com menores %mAR para Streptococcus, Rothia

e Bifidobacterium (T1) e Bifidobacterium (T2); receber colostro a maiores %mAR



para Fusobacterium (T1) e menores %mAR para Bifidobacterium (T1 e T2);
aleitamento materno exclusivo com menores %mAR de Streptococcus, Rothia e
Bifidobacterium (T1) e Bifidobacterium e Lactobacillus (T2); uso de férmula
infantil com maiores %mAR para Lactobacillus (T2). Considerando a amostra de
prematuros e as variaveis em TO foram observadas as seguintes relagées: UTIN,
sonda gastrica e uso de antibidtico com maiores %mAR para Streptococcus (T1);
utilizar antibioético com maiores %mAR para Bifidobacterium (T1); aleitamento
somente no seio com menores %mMAR para Streptococcus, Corynebacterium e
Bifidobacterium (T1) e Bifidobacterium (T2); receber colostro com menores
%mAR de Bifidobacterium (T1 e T2). Considerando o total de amostra e as
variaveis em T1 foram observadas as seguintes relagdes: UTIN e sonda gastrica
com maiores %mAR para Streptococcus e Bifidobacterium (T1); uso de glicose
a maiores %mAR para Lactobacillus (T2); aleitamento exclusivo no seio com
menores %mAR para Streptococcus, Rothia e Bifidobacterium (T1) e,
Bifidobacterium e Lactobacillus (T2); uso de férmula infantil com maiores %mAR
para estes mesmos géneros. Considerando o grupo de prematuros e as variaveis
em T1 foram observadas as seguintes relagdes: uso de sonda gastrica com
maiores %mAR para Streptococcus (T1); UTIN e sonda gastrica com maiores
%mAR para Bifidobacterium (T2); uso de glicose a maiores %mAR para
Lactobacillus (T2). Considerando o total de amostra e as variaveis em T2 foram
observadas as seguintes relagdes: uso de mamadeira com maiores %mAR para
Lactobacillus e Bifidobacterium (T2); amamentagao exclusiva no seio a menores
%mAR para Bifidobacterium e Lactobacillus (T2); uso de féormula infantil com
maiores %mAR para estes mesmos géneros. Com base nos resultados, pode-
se concluir que a relacdo dos fatores analisados e a aquisicdo de
microrganismos com potencial cariogénico foi observada com maior frequéncia
aos 30 dias de vida, sendo a idade gestacional, o baixo peso ao nascimento,
estar em UTIN, utilizar incubadora e sonda gastrica, além de alimentar-se por
formula infantii como fatores de risco a esta aquisicdo. Por outro lado,
amamentar logo apdés o nascimento e por colostro, além de estar em
amamentacgao exclusiva no seio foram associados a menores percentuais destes
microrganismos.

Palavras-chave: Prematuridade; Carie dentaria; 16S rRNA; Microbiota;

Amamentagéao; Etiologia.



ABSTRACT
The aim of this study was to evaluate the acquisition of microorganisms with
cariogenic potential at 15, 30, and 90 days of life and correlate them with
perinatal, environmental, dietary, antibiotic use, and glucose-related variables.
Nine participants were selected, including six babies born prematurely and three
born at term. The study involved three phases: TO (initial evaluation - at 15 days
of life), T1 (30 days of life), and T2 (90 days of life). Data on perinatal,
environmental, dietary, antibiotic use, and glucose-related variables were
collected through forms specially designed for this study. Unstimulated saliva
samples were obtained at each follow-up time and analyzed for microbial content
using the 16S rRNA genetic sequencing technique. Student's t-tests for
independent samples and one-way ANOVA were used to analyze the means of
the relative abundance percentage (%rAR) of microorganisms and variables of
interest (0=0.05). Genetic sequencing analysis revealed 6,905 unique amplicon
sequence variants (ASVs). Of these, 84 bacterial genera were identified, with 14
potentially cariogenic. Six of these comprised 90% of the total genera at all three
evaluation times: Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus,
Bifidobacterium, Fusobacterium, and Rothia. Considering the total sample and
premature infants, there was no relationship between %rAR and perinatal,
environmental, dietary, or antibiotic or glucose-related variables for any
microorganism at TO. Higher %rAR was observed for Streptococcus (T1) in
samples from extremely/very premature and late preterm infants compared to
full-term born infants. Corynebacterium (T1) showed higher %rAR in samples
from extremely/very premature infants compared to full-term born infants.
Streptococcus (T1) exhibited higher %rAR in samples from low birth weight
infants. Considering the total sample and variables at TO, the following
relationships were observed: being in the neonatal intensive care unit (NICU),
using a gastric tube, needing an incubator, and antibiotic use with higher %rAR
for Streptococcus (T1); antibiotic use with higher %rAR for Bifidobacterium (T1);
bottle-feeding with higher %rAR for Lactobacillus (T2); breastfeeding immediately
after birth with lower %rAR for Streptococcus, Rothia, and Bifidobacterium (T1),
and Bifidobacterium (T2); receiving colostrum with higher %rAR for
Fusobacterium (T1) and lower %rAR for Bifidobacterium (T1 and T2); exclusive

breastfeeding with lower %rAR for Streptococcus, Rothia, and Bifidobacterium



(T1), and Bifidobacterium and Lactobacillus (T2); formula feeding with higher
%rAR for Lactobacillus (T2). Considering premature infants and variables at TO,
the following relationships were observed: NICU, gastric tube, and antibiotic use
with higher %rAR for Streptococcus (T1); antibiotic use with higher %rAR for
Bifidobacterium (T1); exclusive breastfeeding with lower %rAR for Streptococcus,
Corynebacterium, and Bifidobacterium (T1), and Bifidobacterium (T2); receiving
colostrum with lower %rAR for Bifidobacterium (T1 and T2). Considering the total
sample and variables at T1, the following relationships were observed: NICU and
gastric tube with higher %rAR for Streptococcus and Bifidobacterium (T1);
glucose use with higher %rAR for Lactobacillus (T2); exclusive breastfeeding with
lower %rAR for Streptococcus, Rothia, and Bifidobacterium (T1), and
Bifidobacterium and Lactobacillus (T2); formula feeding with higher %rAR for
these same genera. Considering premature infants and variables at T1, the
following relationships were observed: gastric tube with higher %rAR for
Streptococcus (T1); NICU and gastric tube with higher %rAR for Bifidobacterium
(T2); glucose use with higher %rAR for Lactobacillus (T2). Considering the total
sample and variables at T2, the following relationships were observed: bottle-
feeding with higher %rAR for Lactobacillus and Bifidobacterium (T2); exclusive
breastfeeding with lower %rAR for Bifidobacterium and Lactobacillus (T2);
formula feeding with higher %rAR for these same genera. Based on the results,
it can be concluded that the relationship between the analyzed factors and the
acquisition of microorganisms with cariogenic potential was more frequently
observed at 30 days of life, with gestational age, low birth weight, being in NICU,
using an incubator and gastric tube, as well as formula feeding identified as risk
factors for this acquisition. On the other hand, breastfeeding immediately after
birth and by colostrum, as well as exclusive breastfeeding, were associated with

lower percentages of these microorganisms.

Keywords: Prematurity; Dental caries; 16S rRNA; Microbiota; Breastfeeding;

Etiology.
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1 INTRODUGAO

A carie na primeira infancia (CPI) representa uma condig¢ao bucal cronica
e multifatorial, caracterizada pela destruicao localizada e irreversivel do tecido
dentario em criancas com menos de seis anos de idade, impactando
significativamente na qualidade de vida (GRIER et al., 2021). Uma revisao
sistematica com metanalise avaliou 81 artigos que investigaram a prevaléncia de
carie dentaria em 80.405 criangas em todo o mundo, observando uma
prevaléncia global de 46,2% (KAZEMINIA et al., 2020).

Embora a etiologia da doenca seja multifatorial, ha um consenso na
literatura que destaca a exposicdo frequente a carboidratos fermentaveis,
especialmente ao agucar, como o fator determinante para a sua ocorréncia. As
bactérias, por sua vez, desempenham um papel necessario para a ocorréncia da
doencga, e assim, como resultado de uma disbiose induzida por um elemento-
chave, o consumo excessivo de acgucares, resultando em um aumento do
numero de bactérias acidogénicas e aciduricas no meio bucal (TINANOFF et al.,
2019).

A compreensao acerca do momento exato da colonizagdo da cavidade
oral humana por bactérias cariogénicas e do desenvolvimento inicial do
microbioma oral em criangas €, ainda, limitada (SULYANTO et al., 2019). Os
neonatos, nos primeiros dias de vida, s&o expostos a bactérias a partir de uma
variedade de fontes, incluindo: o parto, fatores ambientais como necessidade de
internamento em unidade de intensiva neonatal, uso de antibi6ticos, além da
alimentagdo (HOLGERSON et al., 2013; BROOKS et al., 2014; SOHN et al.,
2016; DZIDIC et al., 2018). Outro fator que tem sido associado a diferencas na
colonizagao da microbiota bucal é a idade gestacional da crianca (YOUNGE et
al., 2018; NOGUEIRA et al., 2012).

O nascimento prematuro, ou seja, com menos de 37 semanas de
gestacao, pode influenciar no perfil microbiolégico bucal por diversas razoes,
como colonizagao por microrganismos advindos dos ambientes de unidade de
terapia intensiva neonatal (BROOKS et al., 2014; SHIM et al., 2015); interrupg¢ao

abrupta da nutrigdo placentaria; contato com microrganismos por procedimentos
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invasivos; imaturidade do sistema imunoldgico; ou mesmo pelo uso de
antibiéticos de amplo espectro (PIERSIGILLI et al., 2020).

Considerando a aquisicdo inicial de microrganismos com potencial
cariogénico, os estudos desenvolvidos até o0 momento tém mostrado relagéo
com o tipo de parto ( LI et al., 2018), o uso de chupeta (ERSIN et al., 2006), o
uso de mamadeira (THAKUR et al., 2012), o uso de antibidticos (DZIDIC et al.,
2018), uso de glicose (AHMADI-MOTAMAYEL et al., 2013), receber colostro
(ROMANO-KEELER et al., 2017), amamentar exclusivamente no seio ou utilizar
formula (HOLGERSON et al., 2013) e com o nascimento prematuro
(HENDRICKS-MUNOZ et al., 2015). Recentes revisdes sistematicas da literatura
tém indicado que as criangas com nascimento prematuro apresentaram aumento
significativo no risco de desenvolver CPl em comparagao com aquelas nascidas
a termo (SHI et al.,2020; TWETMAN et al., 2020).

Com base no exposto, € possivel afirmar que o aprofundamento do
conhecimento da aquisicdo inicial de microrganismos que podem estar
relacionados a CPl é de extrema importancia, uma vez que, a maior
compreensao de tais fatores pode auxiliar no desenvolvimento de estratégias de
promog¢éo da saude bucal mais eficazes e garantir melhor entendimento das
implicacdes da microbiota oral na saude bucal (ZHANG et al., 2022). No entanto,
a literatura € escassa quanto a colonizacdo inicial de microrganismos com
potencial cariogénico nos primeiros anos de vida, especialmente em criangas

com nascimento prematuro.

O objetivo deste estudo foi avaliar a aquisigdo de microrganismos com
potencial cariogénico aos 15, 30 e 90 dias de vida em um estudo de coorte de
criangas prematuras e nascidas a termo. Pretende-se, com os resultados deste
estudo, melhorar o entendimento sobre a repercussao da prematuridade e todos
os fatores envolvidos com esta condi¢ao na colonizacdo microbiana na cavidade
bucal de criangas, além de colaborar em estratégias de promogao de saude

bucal nos primeiros anos de vida da crianga.
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2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 CLASSIFICAGAO DO RECEM-NASCIDO (RN)

O bebé é considerado recém-nascido durante o periodo perinatal, que vai
do nascimento até 28 dias de vida completos. O peso ao nascimento (PN) e
idade gestacional (IG) sao dois importantes indicadores para a classificagdo do
recém-nascido (MINISTERIO DA SAUDE, 2016). A idade gestacional é
considerada como o tempo medido em semanas ou em dias completos
decorridos desde o primeiro dia da ultima menstruacao até a data do nascimento.
O recém-nascido (RN) é considerado pré-termo quando apresenta o nascimento
com menos de 37 semanas de gestagédo (ou menos de 259 dias completos). RN
a termo, por sua vez, é considerado quando o nascimento ocorreu entre 37
semanas e 41 semanas e 6 dias de gestagdo (ou entre 259 e 293 dias
completos). Ja o RN pds-termo sdo aqueles nascidos com 42 semanas ou mais
de gestacdo (ou 294 ou mais dias completos) (MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

De acordo com o peso ao nascer, 0s recém-nascidos podem ser
classificados da seguinte forma: baixo peso (BPN) (peso de nascimento menor
que 2.5009); muito baixo peso (peso de nascimento menor que 1.500g); extremo
baixo peso (peso de nascimento menor que 1.000g). Esta classificagcdo €
realizada independentemente da idade gestacional do recém-nascido
(MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

Além disso, o recém-nascido € também classificado quanto a adequacao
do peso a idade gestacional. Tal classificagao permite identificar os bebés que
tém um peso adequado para a sua IG, e 0s que sdo menores ou maiores do que
deveriam ser. Essa classificacdo € dividida em trés classes, sendo elas:
adequado para a IG (AIG); pequeno para a idade gestacional (PIG); grande para
a idade gestacional (GIG) (MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

O nascimento prematuro pode apresentar efeitos a longo prazo, tanto no
desenvolvimento neuroldgico, quanto no elevado risco para o desenvolvimento
de doengas cronicas na idade adulta (MWANIKI et al., 2012). Além disso, a
prematuridade €& considerada como a principal causa de mortalidade e
morbidade perinatais em paises desenvolvidos, com incidéncia estimada de 5%
a 13% (MWANIKI et al., 2012). No Brasil, esta incidéncia chega a 18%
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019).
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2.2 CONCEITO DE PREMATURIDADE

O nascimento prematuro pode ser subdividido com base na idade
gestacional da seguinte forma: extremamente prematuro (<28 semanas), muito
prematuro (28 a 32 semanas) e pré-termo moderado a tardio (32 e 37 semanas)
(WHO, 2022). Estas subdivisdes sao importantes, uma vez que a baixa idade
gestacional esta associada ao aumento da mortalidade, da incapacidade e da
intensidade de cuidados neonatais necessarios e, consequentemente, ao
aumento de custos (MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

O nascimento prematuro é uma condig&o relacionada a diferentes fatores
etiologicos, que pode ser amplamente classificada em dois grupos: (1) parto
prematuro espontaneo e (2) parto prematuro iniciado pelo provedor (definido
como indugdo do parto ou cesariana antes das 37 semanas completas de
gestacdo por indicagdes maternas, fetais ou outras indicagdes ndo médicas)
(GOLDENBERG et al.,, 2012). O nascimento prematuro espontaneo é um
processo multifatorial, resultante da interacdo de fatores que alteram a
quiescéncia do utero, gerando contragbes ativas e consequentemente o
nascimento antes das 37 semanas completas da gestagdo. A causa para tal
situagdo néo é facilmente identificada (MENON, 2008), sendo que, a histéria
individual ou familiar pregressa de parto prematuro € considerada um importante
fator de risco (PLUNKETT et al., 2008).

Além disso, outros fatores maternos tém sido associados ao aumento do
risco de nascimento prematuro espontaneo, incluindo pacientes muito jovens ou
idade materna avangada, intervalos curtos entre as gestagdes, baixo indice de
massa corporal materna (IMC), gravidez multipla e doencgas nao transmissiveis
pré-existentes, como a anemia e o diabetes gestacional (GOLDENBERG et al.,
2008; MUGLIA et al., 2010).

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS),
aproximadamente 15 milhdes de criangas nascem prematuramente a cada ano,
sendo que mais de 60% dos nascimentos prematuros ocorrem na regido da
Africa e do Sul da Asia (OMS, 2022). Em média, 12% das criancas nascem
prematuras em paises de renda mais baixa, enquanto esse numero é de 9% em
paises de renda mais alta (BLENCOWE et al., 2012). No Brasil, dados recentes

do Ministério da Saude, referentes ao ano de 2022, indicam que o numero de
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nascidos vivos prematuros atingiu 340 mil, equivalendo a 930 partos prematuros
a cada 24 horas, ou seja, seis nascimentos pré-termo a cada 10 minutos
(MINISTERIO DA SAUDE, 2022). Informagdes provenientes dos sistemas de
registros do Sistema Unico de Saude (SUS) mostram que, em 2019, 11% dos
nascidos vivos no Brasil eram prematuros, enquanto em 2020 esse numero
aumentou para 11,31%, e em 2021 chegou a 12,19% (MINISTERIO DA SAUDE,
2022).

O nascimento prematuro é frequentemente acompanhado do baixo peso,
ou seja, com menos de 2500g ao nascimento (WHO, 2022). Neste sentido, a
estimativa global da prevaléncia de baixo peso ao nascer foi de 14,6% em 2000
e aumentou para 17,5% em 2015 (BLENCOWE et al., 2019). Estima-se que 20,5
milhdes de nascidos vivos em 2015 envolveram criangas com BPN, 91% das
quais eram de paises de baixa e média renda, principalmente no Sul da Asia
(48%) e Africa Subsaariana (24%) (BLENCOWE et al., 2019). No entanto,
aproximadamente dois tercos dos casos de baixo peso ao nascer estado
associados ao parto prematuro, enquanto um tergo ocorre em bebés nascidos a

termo, considerados pequenos para a idade gestacional (KATZ et al., 2013).

Criancas prematuras e com BPN podem sofrer complicagcbes em quase
todos os sistemas orgéanicos durante a vida extrauterina (BARRETO et al., 2020)
e apesar das complicagbes, avangos nas intervengdes perinatais e o imediato
suporte a vida tém gradualmente melhorado a sobrevida de criangas nascidas
pré-termo (HERBER-JONAT et al., 2006).

2.3 PREMATURIDADE E MICROBIOTA BUCAL

Estudos tém demonstrado que o nascimento prematuro influencia no perfil
microbiolégico, que pode ocorrer por diversas razées como colonizagdo por
microrganismos advindos dos ambientes de unidade de terapia intensiva
neonatal (BROOKS et al., 2014; SHIM et al., 2015); interrupgao abrupta da
nutricdo placentaria; contato com microrganismos por procedimentos invasivos;
imaturidade do sistema imunoldgico; ou mesmo pelo uso de antibidticos de
amplo espectro (PIERSIGILLI et al., 2020). Além disso, os dispositivos médicos,
como sondas gastricas, equipamentos para entubacdo, instalados em bebés

pré-termo aumentam a probabilidade de formacao de biofilme, que pode fornecer
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uma fonte de bactérias resistentes a antibidticos, patogénicas e persistentes
(PETERSEN et al., 2016).

Os neonatos, nos primeiros dias de vida, sdo expostos a bactérias de uma
variedade de fontes ambientais fortemente influenciadas pelo tipo de
alimentacgao e tempo de internagdo (BROOKS et al., 2014; SOHN et al., 2016).
Em criangas com nascimento a termo, 0s primeiros microrganismos
colonizadores s&o predominantemente Staphylococcus sp. e Streptococcus sp.
(SAMPAIO-MAIA et al., 2014). Em bebés pré-termo, os géneros pioneiros da
colonizacgéao oral até os 30 dias de vida sao predominantemente Staphylococcus,
Streptococcus, Corynebacterium, Pseudomonas, Enterobacter, Neisseria,
Acinetobacter, Stenotrophomonas, Gemella, Propionibacterium, Enterococcus e
Cedecea (HENDRICKS-MUNOZ et al., 2015).

Nogueira et al. (2012) realizaram um estudo transversal com 123 bebés
brasileiros, sendo 70 com nascimento pré-termo e 53 com nascimento a termo,
com o objetivo de avaliar as respostas dos anticorpos IgA salivares aos
antigenos de Streptococcus mutans e Streptococcus mitis durante as primeiras
10 horas ap6s o nascimento. Os autores verificaram que, os niveis salivares de
IgA ao nascimento, foram 2,5 vezes menores em bebés nascidos prematuros
quando comparados aos nascidos a termo, o que demostra que o

estabelecimento da microbiota oral pode ser influenciado pela prematuridade.

Além disso, o nascimento prematuro e o aumento na prevaléncia de
infecgcdes oportunistas sao considerados um evento frequente (BENJAMIN et al.,
2000). Tal relagao é bem descrita por estudos da area da medicina (PINHAT et
al., 2012), sendo um exemplo, a sepse fungica, definida como o isolamento de
Candida spp. em qualquer sitio estéril do corpo (GONDIM et al., 2009). A
infeccdo fungica do recém-nascido € um tema muito importante na neonatologia
e presente no dia a dia das unidades neonatais. A sepse fungica esta
comumente associada a mortalidade e morbidade em recém-nascidos pré-termo
com idade gestacional <32 semanas e peso de nascimento <1.500g,

principalmente naqueles de extremo baixo peso (<1.000g) (FIOCRUZ, 2020).

Mendiratta et al. (2006) conduziram um estudo abrangendo 203 criangas
indianas, das quais 103 eram prematuras e 100 a termo. O objetivo principal da

pesquisa era avaliar a colonizagao por Candida spp. em bebés prematuros e
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identificar possiveis fatores de risco associados. Os resultados do estudo
apontaram para uma colonizagao significativamente maior por Candida spp. nos
bebés prematuros, sendo notavel que essa colonizagcido ocorreu de maneira mais
precoce na mucosa oral. Fatores de risco significativos identificados em
prematuros colonizados incluiam o sexo masculino, a administracdo de
esteroides, o uso de antibioticos e a colonizagéo vaginal das maes. Além disso,
um estudo envolvendo 65 prematuros israelenses, conduzido com o propésito
de investigar os efeitos da idade gestacional e da terapia antibacteriana na
microbiota dessas criangas, observou a presenca de Candida spp. ao analisar
culturas orais obtidas do primeiro ao décimo dia de vida dos bebés internados
na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) (MAKHOUL et al., 2002).
Esses achados enfatizam como o tratamento precoce com antibiéticos pode
impactar significativamente a composicdo da microbiota em desenvolvimento
(DZIDIC et al., 2018).

Além da prematuridade, diversos outros fatores exercem influéncia na
aquisicao e colonizagao da microbiota oral, e essa tematica ainda permanece
em grande parte desconhecida. Aprofundar o conhecimento nesse campo é de
extrema importancia, uma vez que a compreensdo mais aprofundada desses
fatores é fundamental para desenvolver estratégias de promog¢ao da saude bucal
mais eficazes e garantir um melhor entendimento das implicagdes da microbiota
oral na saude geral (ZHANG et al., 2022).

2.4 FORMACAO DA MICROBIOTA INFANTIL
2.4.1 Periodo Pré-natal

A determinacdo exata do momento em que ocorre a colonizagao inicial
microbiana na cavidade oral continua sendo um tema de intensa discussao
(AZEVEDO et al., 2023). Observacdes acerca da microbiota da placenta, liquido
amniotico, sangue do corddo umbilical e mecbnio em gestacbes sem
complicagbes questionaram o dogma convencional do utero estéril (PELZER et
al., 2017; PEREZ-MUNOZ et al., 2017).

Ademais, um estudo envolvendo analise de liquido amnidtico de 46
gestagbes com parto prematuro e 16 gestagdes a termo, observou que a bactéria

mais comum identificada no liquido amniético de mulheres com parto prematuro
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foi a Fusobacterium nucleatum (um microrganismo comum na cavidade oral de
adultos) (HAN et al., 2009). Este aspecto refor¢ga que saude bucal materna pode
afetar diretamente a colonizagao intrautero (KAAN et al., 2021).

Assim, existe uma sugestao de que, durante a gravidez, a placenta pode
desempenhar um papel na exposi¢cao do feto a antigenos, com o propoésito de
estimular seu sistema imunologico e promover maior tolerédncia as bactérias
maternas. Isso, por sua vez, poderia facilitar a colonizacdo do recém-nascido
com microrganismos da mae apos o parto (ZAURA et al., 2014). Essa situagao
indica que a exposicdo a uma microbiota desequilibrada durante a gestacéo
pode prejudicar o desenvolvimento do sistema imunologico desde o inicio da
vida e possivelmente influenciar a colonizagdo microbiana apds o nascimento.
No entanto, ainda ndo esta claro como a tolerancia precoce do feto as espécies
bacterianas orais maternas pode influenciar na colonizagdo do recém-nascido

nos primeiros estagios da vida (WANG et al., 2020).

Ainda, as evidéncias que sugerem a contaminagao intrauterina sao
consideradas fracas, uma vez que se baseiam em estudos que utilizaram
abordagens moleculares com limites de detecgdo e que nao apresentavam
evidéncias de viabilidade bacteriana, e ainda, sem métodos adequados para
prevenir a contaminacdo (KAAN et al., 2021; PEREZ-MUNOZ et al., 2017). As
discrepancias observadas na microbiota infantil em relacdo ao modo de parto,
conforme descrito por Dominguez-bello et al. (2010), também desafiam a teoria
da semeadura intrauterina. Portanto, mais estudos sdo necessarios para

investigar esses aspectos (KAAN et al., 2021).
2.4.2 Periodo Perinatal

A hipotese mais amplamente aceita sugere que o processo de aquisigao
da microbiota oral tem inicio no momento do nascimento, com a ruptura das
membranas amnidticas (WANG et al., 2020). Nesse cenario, a primeira
transmissao de microrganismos para o bebé ocorre através da mae durante o
parto (BACKHED et al., 2015). E importante ressaltar que o contato microbiano
durante o parto vaginal € distinto em relagdo ao parto por cesariana (DUNN et
al., 2017; Ll et al., 2018).
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A microbiota de bebés nascidos por via vaginal geralmente se assemelha
a microbiota vaginal de suas maes, com predominancia de espécies como
Lactobacillus, Prevotella e Sneathia, enquanto bebés nascidos por cesariana
tendem a ser colonizados por bactérias semelhantes a pele de suas maes, como
Staphylococcus, Corynebacterium e Propionibacterium (DOMINGUEZ-BELLO et
al., 2010).

O parto cesariano é o tipo de parto mais realizado no Brasil, sendo
efetuado em 70% dos casos (ANS, 2023). Este tipo de parto normalmente
ocasiona uma separagao da mae e do recém-nascido por um tempo maior apos
0 hascimento, tendo possiveis implicagdes na semeadura da microbiota neonatal
(DUNN et al., 2017). Aléem disso, o maior contato com a equipe médica no
ambiente de trabalho de parto e maior tempo de internagao hospitalar, também

podem influenciar na aquisi¢ao inicial de microrganismos (DUNN et al., 2017).

Li et al. (2018) investigaram os efeitos de diferentes modos de parto na
microflora oral. Para tal, foi analisado dezoito bebés nascidos por cesariana e 74
por parto vaginal. O sequenciamento de alto rendimento do rRNA bacteriano 16S
foi realizado em amostras orais coletadas imediatamente apds o nascimento em
recém-nascidos saudaveis. Diferentes bactérias orais foram encontradas entre
os bebés nascidos de parto cesareo em comparagao ao grupo de parto normal.
Lactobacillus, Prevotella, Bifidobacterium, Corynebacterium, Bacteroides,
Gardnerella e Ureaplasma foram os géneros mais abundantes no grupo com
parto natural, enquanto Petrimonas, Bacteroides, Desulfovibrio, Pseudomonas,
Staphylococcus, Tepidmicrobium, VadinCA02 e Bifdobacterium foram

dominantes no grupo com parto cesariana.

Boustedt et al. (2015) conduziram um estudo caso-controle envolvendo
149 criangas suecas, das quais 96 nasceram por parto vaginal e 53 por
cesariana, a fim de avaliar diferengas na colonizacao salivar do recém-nascido
comparando os dois tipos de partos. A coleta de amostras de saliva ocorreu dois
dias apds o nascimento e subsequentemente aos 1, 3 e 6 meses. Todas as
amostras foram analisadas por meio de 13 sondas bacterianas previamente
determinadas utilizando a técnica de checkerboard DNA-DNA hybridization. Os
estreptococos gram-positivos (S. mitis, S. salivarius) apresentaram contagens

mais elevadas em ambos os grupos, porém, no grupo de parto vaginal,
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observou-se uma maior diversidade. Espécies como A. naeslundi, A.
odontolytics, F. nucleatum e L. salivarius foram exclusivamente identificadas
entre os bebés nascidos por via vaginal. A prevaléncia de S. sanguinis, S.
gordoni, R. denticariosa e B. dentinum aumentou com a idade em ambos os
grupos, porém, foi significativamente menor no grupo de cesariana. Os
resultados sugerem claramente que a composicdo microbiana da saliva difere
significativamente de acordo com o método de parto durante os primeiros seis

meses de vida.

Além do tipo de parto, o tipo de aleitamento também pode influenciar na
aquisicao inicial dos microrganismos. A amamentagcdo materna exclusiva induz
uma microbiota menos diversa em comparacao com a alimentagdo com formula
que é associado a uma maior diversidade de microrganismos (CILIEBORG et
al., 2012). Um estudo piloto envolvendo 12 bebés de muito baixo peso ao nascer,
verificou a mudanga da microbiota oral a partir da administracdo de colostro via
oral. Observou-se que o contato oral com o colostro influenciou na colonizacéo
da cavidade oral, sendo que a familia de microrganismo dominante para o grupo
caso (presenca de colostro) foi Planococcaceae e para o grupo controle
(auséncia de colostro) foram as familias de Moraxellaceae e Staphylococcaceae
(SOHN et al., 2016).

Al-Shehri et al. (2016) realizaram um estudo observacional com 38 recém-
nascidos australianos. Destes, 26 eram alimentados exclusivamente com leite
materno, enquanto 12 recebiam férmula infantil. O objetivo do estudo foi
investigar a relagao entre o tipo de alimentacdo e a composi¢do da microbiota
oral. Os resultados revelaram diferengas notaveis na composi¢cao da microbiota
oral entre os grupos. Notadamente, os bebés alimentados com formula infantil
exibiram uma propor¢cado maior de espécies pertencentes ao filo Bacteroidetes,
particularmente do género Prevotella, em comparacdo com o0s bebés
amamentados exclusivamente com leite materno, o que indica a existéncia de

um estabelecimento microbiano distinto com base no tipo de alimentagéo.

Além disso, como mencionado anteriormente, a prematuridade esta
associada a fatores que podem influenciar a colonizacdo microbiana. Essa
colonizagao pode variar consideravelmente, dependendo de diversos elementos,

incluindo o uso de antibidticos, o peso ao nascer, as praticas médicas
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empregadas e o ambiente de cuidados neonatais (BROOKS et al., 2014; SHIM
et al., 2015; PIERSIGILLI et al., 2020; HENDRICKS-MUNOZ et al., 2015).

2.4.3 Periodo Pds-natal

A longo prazo, observa-se uma relagao direta entre a diversidade
microbiana e a idade (RAMADUGU et al., 2021). Em um estudo conduzido por
Drell et al. (2017), envolvendo 7 maes e 9 bebés estonianos, buscou-se explorar
como a composicdo da microbiota materna influencia a colonizagcdo da
microbiota intestinal e oral dos bebés nos primeiros meses de vida. A analise
abrangeu amostras provenientes do intestino, vagina, leite materno, cavidade
oral e aréola mamaria das maes, comparadas com as microbiotas intestinal e
oral de seus bebés em trés momentos distintos (48-72 horas apds o nascimento,
6-8 semanas e 6 meses apos 0 nascimento) ao longo dos primeiros seis meses
apos o parto. Este estudo utilizou sequenciamento do gene 16S rRNA. Os
resultados revelaram que, nos pares mae-bebé examinados, a microbiota
intestinal infantil abriga uma comunidade microbiana distinta, exibindo baixa
similaridade com a microbiota que coloniza o intestino, vagina, pele, leite
materno e cavidade oral da mée durante os primeiros seis meses de vida do
bebé. Em contrapartida, a microbiota oral dos bebés, assim como a microbiota
do leite materno, a microbiota da aréola mamaria e a microbiota oral das maes,
apresentou alta similaridade entre si. Firmicutes e Proteobacteria foram
dominantes na microbiota intestinal dos bebés ao longo do estudo. Firmicutes
também se destacou na microbiota oral dos bebés durante todo o periodo
analisado. A microbiota oral dos bebés mostrou-se relativamente estavel ao
longo do estudo, apresentando notavel semelhanca entre os diferentes

individuos.

Outro estudo investigou o estabelecimento de Streptococcus na cavidade
oral e nasofaringe, assim como a producao estimulada de protease IgA1 por
esses microrganismos em 50 bebés caucasianos saudaveis, nas idades de 2, 6,
12, 18 e 24 meses. Os resultados revelaram que os Streptococcus estavam
presentes na cavidade oral de todos os lactentes em todas as ocasidoes de
amostragem, com destaque para o Streptococcus mitis biovar 1, observado em
todas as faixas etarias. S. salivarius e S. mitis biovar 2 alcangaram sua maior

prevaléncia durante o primeiro ano de vida, enquanto a prevaléncia de S. oralis
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e S. sanguinis nao apresentou aumento significativo antes dos 12 meses de
idade. A producéao de protease IgA1 por Streptococcus precoces era comum na
infancia, sendo que, na microflora de Streptococcus oral, S. mitis biovar 1
(especialmente durante o primeiro ano de vida) e S. oralis e S. sanguis foram as
principais espécies responsaveis por essa atividade enzimatica. Na nasofaringe,
a protease IgA1 foi produzida por S. mitis biovar 1, S. oralis e S. pneumoniae.
Em concluséao, observou-se que a colonizacéo por Streptococcus difere nesses

dois habitats préximos no trato respiratorio superior (KONONEN et al., 2002).

As respostas imunologicas do hospedeiro, ao inibir certas espécies
bacterianas e favorecer o estabelecimento de outras, exercem influéncia na
colonizacéo bacteriana, exemplificando a evolugao simbidtica entre o hospedeiro

e os microrganismos (KAAN et al., 2021).

Ainda, € importante notar que o fluxo salivar pode desempenhar um papel
significativo na organizagdo espacial das comunidades microbianas na cavidade
oral. Um estudo, que analisou mais de 9.000 amostras orais, observou que,
independentemente do tipo de tecido (dentes, mucosa alveolar, gengiva
queratinizada ou mucosa bucal), as bactérias associadas a superficie variam ao
longo de um gradiente ecoldgico que se estende da frente para a parte posterior
da boca (PROCTOR et al., 2018).

Gomez et al. (2017) conduziram um estudo de coorte envolvendo 485
gémeos, sendo 205 deles monozigdticos e 280 dizigdticos, todos com idades
compreendidas entre cinco e onze anos. O propdsito deste estudo foi avaliar as
contribui¢cdes do gendtipo do hospedeiro na configuracdo do microbioma oral.
Os resultados obtidos indicaram uma maior semelhanga nos perfis microbianos
entre 0os gémeos monozigéticos em comparagdo com os gémeos dizigoticos.
Essa constatagdo sugere algum papel da variacdo genética do hospedeiro na

composi¢ao da microbiota.

Além disso, Ersin et al. (2006) demonstraram, por meio de um estudo
transversal envolvendo 101 criangas com idades entre 15 e 35 meses, que 0 uso
de chupetas pode estar correlacionado com alteragdes na microbiota bucal.
Neste estudo, amostras de saliva ndo estimulada foram coletadas para isolar S.
mutans, Lactobacilos e C. albicans. A identificagcdo das colbnias de S. mutans

baseou-se na morfologia, utilizando um microscopio 6ptico. Além disso, as
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amostras foram plaqueadas em Rogosa agar16 e agar albicans para estimar os
niveis de Lactobacilos e C. albicans, respectivamente. Os resultados revelaram
uma correlagao positiva entre a duragdo do uso de chupetas e as contagens de

Lactobacilos.

Ademais, a erupcao dentaria pode ser considerada um marco crucial no
desenvolvimento das comunidades microbianas, uma vez que cria uma
superficie Unica e nao deslizante propicia ao acumulo de biofiime supra e
subgengival, resultando em um aumento significativo na diversidade microbiana
(RAMADUGU et al., 2021; ZHANG et al., 2022). Além da superficie dentaria, os
sulcos gengivais e os espacos interproximais fornecem uma ampla variedade de
nichos, que contribuem para o desenvolvimento de uma microbiota altamente
complexa (WELCH et al., 2020).

Zhang et al. (2022) realizaram um estudo que envolveu a coleta de
amostras de saliva de recém-nascidos, tanto os nascidos a termo (n = 24) quanto
os prematuros (n = 31), em dois momentos distintos: 30 dias apds o nascimento
e apos a erupgao dos dois incisivos deciduos inferiores. Por meio do
sequenciamento Illlumina MiSeq do gene 16S rRNA, o estudo teve como objetivo
investigar as dinamicas de alteragdes na microbiota de recém-nascidos durante
esses dois estagios. Os resultados revelaram que o microbioma nos bebés
prematuros em estagio inicial foi caracterizado por 15 biomarcadores
microbianos, incluindo Pseudomonas ssp., Rothia mucilaginosa e Neisseria
flavescens. Além disso, foram identificadas 15 espécies bacterianas, como
Streptococcus salivarius, Staphylococcus spp. € Gemella spp., que eram mais
abundantes nas amostras de recém-nascidos a termo antes da erupc¢éo dentaria.
Nos bebés prematuros edéntulos a proporgao de S. salivarius representou mais
de 3,80% da microbiota total, reduzindo significativamente para 0,76% apos a
erupcao dentaria. Da mesma forma, espécies de Pseudomonas, R.
mucilaginosa, Veillonella atypica e N. flavescens também apresentaram redugcao
no grupo de bebés prematuros que possuiam em comparagdo com aqueles em
estagio pré-dentado. Esses resultados destacam as mudangas na microbiota
oral durante os primeiros estagios de vida e sua relagdo com o desenvolvimento

dentario, especialmente em bebés prematuros.
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2.5 BACTERIAS ENVOLVIDAS COM A CARIE NA PRIMEIRA INFANCIA

A saude bucal é importante em todas as fases da vida, mas nos primeiros
anos a atencgao a saude oral € de extrema importancia, ja que a carie dentaria
na infancia € um problema prevalente e pode ter implicagdes importantes no

desenvolvimento oral e geral da crianca (XIANYIN et al., 2023).

A carie na primeira infancia (CPI) é caracterizada pela presenga de uma
ou mais superficies dentarias afetadas, sejam elas cavitadas ou n&o, bem como
por dentes perdidos ou restaurados devido a carie, em criangas com idade
inferior a seis anos. A etiologia da CPIl é complexa, influenciada por diversos
fatores  comportamentais, dietéticos, imunologicos, genéticos e
socioecondmicos. Embora esses diferentes fatores possam influenciar no
desenvolvimento da doenga, € consenso na literatura atual que a exposi¢ao aos
carboidratos fermentaveis, em especial ao agucar, € o fator determinante para a
sua ocorréncia, ou seja, bactérias isoladamente ndo s&o suficientes para causar
a doenca (TINANOFF et al., 2019).

O aparecimento da cavidade da lesdo cariosa resulta da desmineralizagao
do esmalte dentario, que é um processo diretamente vinculado a atividade de
bactérias acidogénicas que fermentam os carboidratos presentes na dieta. Esse
fendmeno resulta em um pH mais baixo, que favorece um desequilibrio na
microbiota oral, ou seja, uma disbiose, caracterizada pelo aumento de espécies
acidogénicas no biofilme. A exposi¢cao frequente ao agucar e carboidratos
presentes na dieta, principalmente a sacarose, desencadeia a producao
sustentada de acido por essas bactérias acidogénicas e aciduricas, culminando

na desmineralizagao da estrutura dentaria (TINANOFF et al., 2019).

Espécies bacterianas consideradas colonizadoras iniciais condicionam a
colonizacdo subsequente, o que levara a ecossistemas complexos e estaveis na
idade adulta. Estudos sobre a interagdo entre microrganismos colonizadores
primarios e a CPl sdo considerados de grande importancia, uma vez que
auxiliam no desenvolvimento de estratégias para promover a saude bucal desde
a infancia (DASHPER et al., 2019).

Um estudo de coorte prospectivo buscou determinar qual seria esse

conjunto de colonizadores iniciais. Dashper et al. (2019) coletaram amostras de
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saliva de 134 criancas em seis diferentes idades, em um periodo que
compreendeu os dois meses até quatro anos de idade. Para a analise, foi
realizado sequenciamento do gene 16S rRNA. Como resultado verificou-se que
com o tempo houve um aumento no numero médio de unidades taxonémicas
operacionais (OTUs) de bactérias na saliva dos bebés. Inicialmente, aos 1,9
meses de idade, observou-se uma baixa diversidade bacteriana, com uma média
de 31 £ 11 OTUs. Essa diversidade aumentou significativamente, atingindo uma
média de 84 £ 16 OTUs aos 39 meses de idade, permanecendo estavel até os
48,6 meses de idade. Aos 1,9 meses, sete espécies bacterianas, Streptococcus
mitis, Gemella haemolysans, Streptococcus salivarius, Rothia mucilaginosa,
Staphylococcus caprae, Haemophilus parainfluenzae e Campylobacter

concisus, eram 0s microrganismos mais prevalentes.

Ao longo do mesmo estudo, o numero de espécies detectadas aumentou,
chegando a 14 OTUs aos 7,7 meses de idade, e o microbioma central da saliva
continuou a evoluir, atingindo 28 espécies aos 13,2 meses e 32 espécies aos
19,7 meses. Essa diversidade manteve-se relativamente estavel até os 48,6
meses de idade. Nas criangas com doenca carie clinicamente detectavel as
espécies bacterianas Streptococcus mutans, Leptotrichia shahii, Scardovia
wiggsiae e Leptotrichia 1040 foram associadas a CPl ao longo do estudo
(DASHPER et al., 2019).

Em um estudo longitudinal 90 criangas foram acompanhadas aos 3, 6, 12,
24 meses e 7 anos de idade, com o propésito de avaliar o estabelecimento da
microbiota oral. Amostras de saliva foram coletadas e submetidas a analises por
sequenciamento geneético. Foi observado que a composig¢ao bacteriana salivar
mudou ao longo do tempo, iniciando com os colonizadores primarios, incluindo
Streptococcus e Veillonella, outros géneros bacterianos, como Neisseria,
estabeleceram-se apds 1 ou 2 anos de idade. E ao final, a espécie bacteriana
Streptococcus cristatus pareceu estar associada a um risco aumentado de
desenvolvimento de carie dentaria, e, portanto, foi considerada um potencial
biomarcador de risco de carie (DZIDIC et al., 2018).

Xianyin et al. (2023) avaliaram a composi¢ao do biofilme dental por meio
de sequenciamento genético em 20 criangas com CPI e 20 criangas saudaveis,

sem a manifestagdo clinica da doenga (CH). No grupo saudavel, foram
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identificados géneros como Neisseria, Leptotrichia, Porphyromonas e Gemella.
Ja no grupo CPI, foi observada as predominancias de Lactobacillus, Veillonella
e Prevotella. Quando avaliaram a microbiota oral de locais saudaveis das
criangas com CPI, os géneros Actinomyces, Bifidobacterium e Abiotrophia foram

descritos como cruciais na transicao dos estados de saude para CPI.

Grier et al. (2021) acompanharam 56 criangas, inicialmente livres de carie
e com idades entre um e trés anos, ao longo de um periodo de 24 meses.
Durante o estudo, 36 criangas desenvolveram CPI, enquanto 20 permaneceram
livres de carie. Amostras de saliva foram coletadas a casa seis meses e
avaliadas por sequenciamento genético quanto a composi¢cdo microbiana. Na
amostra total, o género Streptococcus foi o mais prevalente, representando
61,7% da abundancia geral, seguido por Veillonella (9,2%), Neisseria (4,1%),
Granulicatella (3,7%) e um género pertencente a familia Gemellaceae (3,7%).
As espécies relacionadas a saude, como Peptostreptococcus sp., Veillonella
parvula, Oribacterium sp. e Pseudomonas sp., apresentaram uma diminuigao em
estados pré carie ou ativos de carie. Em contrapartida, as espécies Kingella sp.,
Corynebacterium sp., Selenomonas sp. e Rothia mucilaginosa prevaleceram nos
estados pré carie ou ativos de carie. Dessa forma, o estudo caracterizou a

microbiota oral de acordo com condi¢ao de saude bucal na infancia.

No estudo realizado por Hurley et al. (2019), foi avaliado o microbioma
presente em trés condi¢des: 1) lesdes dentinarias profundas de dentes deciduos
em criangas afetadas por carie na primeira infancia, 2) saliva ndo estimulada
dessas mesmas criangas, e 3) saliva nao estimulada de criancgas livres de carie.
A pesquisa envolveu criangas com idade inferior a 60 meses, sendo 68 criancas
com carie ativa e 70 criangas sem carie. Nas lesdes de carie foi identificada alta
abundancia relativa de microrganismos pertencentes as familias Prevotellaceae,
Veillonellaceae, Bifidobacteriaceae e Streptococcaceae. Além disso, tanto em
saliva quanto nas lesbes cariosas de criangas com CPI foi detectada a

predominancia dos géneros bacterianos Streptococcus, Prevotella e Neisseria.

Wang et al. (2019), em um estudo transversal, compararam o microbioma
da saliva de criangas com idades entre 3 e 5 anos com CPI (n=25), e livres de
carie (n=19). As analises metagendmicas revelaram diferengas substanciais na

microbiota entre os dois grupos estudados. O grupo livre de carie exibiu maior
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abundancia do género bacteriano Nitrospira e um aumento relativo das espécies
Neisseria lactamica e Streptococcus australis, em comparagdo com o0 grupo com
CPl. Em contraste, o grupo com CPIl apresentou maior predominéncia de
géneros como Prevotella, e niveis elevados de cerca de 20 espécies, incluindo
Streptococcus mutans, Prevotella spp., Prevotella amnii, Shuttleworthia satelles,

Olsenella uli e Anaeroglobus geminatus.
2.6 CARIE NA PRIMEIRA INFANCIA E PREMATURIDADE

Como mencionado anteriormente, varios sao os fatores de risco que
influenciam no desenvolvimento da CPI (TINANOFF et al., 2019). Nos ultimos
anos, algumas pesquisas tém sido desenvolvidas para avaliar se a
prematuridade também pode ser considerada um fator de risco para a maior
experiéncia da doencga (SHI et al., 2020; TWETMAN et al., 2020).

Shi et al. (2020) realizaram uma revis&o sistematica com metanalise com
o objetivo de investigar se a prematuridade e o baixo peso ao nascer (BPN)
estavam associados a maior prevaléncia de carie na primeira infancia. A analise
abrangeu um total de 16 estudos, sendo 7 estudos caso-controle e 9 estudos
transversais, envolvendo um total de 21.279 participantes com idades iguais ou
inferiores a 6 anos. Os resultados da revisao indicaram que as criangas
prematuras apresentaram um aumento significativo no risco de desenvolver CPI

em comparagao com aquelas nascidas a termo.

Uma outra revisdo sistematica com metanalise foi realizada no mesmo
ano por Twetman et al. (2020), com o propésito de analisar a associagao entre
0 nascimento prematuro moderado a tardio e a prevaléncia de carie na primeira
infancia. Esta revisao abrangeu 14 estudos que englobaram um total de 210.691
criancas. Esses estudos, publicados entre 2007 e 2020, incluiram diversas
abordagens, como coortes de nascimento, estudos transversais, baseados em
registros e de caso-controle. Os resultados da anadlise apontaram para uma
maior prevaléncia de carie na primeira infancia em criangas nascidas prematuras

moderadas a tardias, quando comparadas com aquelas nascidas a termo.

Os artigos que sustentam a associagéo entre o parto prematuro e a CPI,
descrevem como fatores causais a prevaléncia aumentada de defeitos de

esmalte em criangas com nascimento prematuro (COSTA et al., 2017). Defeitos
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de esmalte predispdem ao desenvolvimento de carie (PIERCE et al., 2019). Além
disso, a prematuridade pode estar associada a maiores dificuldades para a
pratica do aleitamento materno, e como consequéncia, a maior frequéncia de
aleitamento artificial (HARDING et al., 2009). Os substitutos do leite materno,
contém quantidades maiores de agucar o que predispdes ao desenvolvimento
da carie dentaria (PERERA et a., 2014).

Adicionalmente, criangas prematuras podem apresentar uma maior
probabilidade de se alimentar frequentemente durante o dia e a noite, como parte
de um esforgco dos pais para atingir um ganho de peso desejado, o que

representa um fator de risco negativo para a saude bucal (TSANG et al., 2016).

Ademais, o parto prematuro pode estar associado a um sistema
imunoldgico deficiente, e, consequentemente, a maior suscetibilidade a
infecgbes por microrganismos como o Streptococcus mutans e outras cepas
cariogénicas (WAN et al., 2001; MERGLOVA et al., 2014). Adicionalmente, o
contato com microrganismos devido a procedimentos invasivos e o uso de
antibidticos de amplo espectro podem alterar a composigao da microbiota em
desenvolvimento, resultando em desequilibrios na abundancia de géneros
comensais (PIERSIGILLI et al., 2020).

Apos o exposto, observa-se uma tendéncia da literatura mais recente em
reportar uma maior experiéncia de CPl em criangcas prematuras comparado
aquelas nascidas a termo. No entanto, ha poucos estudos sobre as
caracteristicas especificas da colonizagdo microbiana oral inicial, especialmente
aquelas consideradas cariogénicas, em bebés prematuros. Diante dessa lacuna,
ressalta-se a importancia de conduzir pesquisas adicionais, que busquem avaliar
o impacto do nascimento pré-termo no desenvolvimento da microbiota oral. Esta
abordagem nado apenas aprimorara o entendimento sobre os elementos
relacionados a prematuridade que influenciam na aquisicdo de microrganismos,
mas também fornecera conhecimentos fundamentais para a formulacdo de
estratégias preventivas e intervencgoes eficazes na promocéao da saude bucal em

criangas nascidas prematuramente.
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3. OBJETIVO
3.1 OBJETIVO GERAL

O objetivo deste estudo foi avaliar a aquisigdo de microrganismos com
potencial cariogénico aos 15, 30 e 90 dias de vida, em uma coorte de criangas
prematuras e nascidas a termo, e sua associagdo com variaveis perinatais,

ambientais, alimentares e de uso de antibidtico e glicose.
3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Avaliar a aquisicdo de microrganismos com potencial cariogénico aos
15, 30 e 90 dias de vida e fatores associados em criangas prematuras e nascidas

a termo;

- Avaliar a aquisigcao de microrganismos com potencial cariogénico aos

15, 30 e 90 dias de vida e fatores associados em criangas prematuras;

- Comparar as diferengas de aquisigdo de microrganismos com potencial
cariogénico nos trés diferentes tempos de avaliagdo em criangas nascidas a

termo e naquelas prematuras;
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4 MATERIAL E METODOS
4.1 ASPECTOS ETICOS

Este estudo seguiu os parametros da Declaragdo de Helsinki (WMA,
2013) e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Setor de Ciéncias da
Saude da Universidade Federal do Parana - processo numero
34787320.4.0000.0102 (ANEXO 1), Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade de Guarulhos- processo numero 34787320.4.3004.5506 (ANEXO
2), Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria Municipal de Saude de Curitiba-
PR- processo nimero 34787320.4.3002.0101 (ANEXO 3) e Comité de Etica em
Pesquisa do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana - processo
numero 34787320.4.3001.0096 (ANEXO 4). O termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE) foi assinado por todos os responsaveis legais das criangas
prematuras (APENDICE 1) e a termo incluidas (APENDICE 2).

A execucdo deste estudo seguiu as recomendacgdes da Iniciativa
STROBE (Strengthening the Reporting of Observational studies in Epidemiology)
para estudos observacionais de coorte (VANDENBROUCKE et al., 2007).

4.2 SELECAO DOS INDIVIDUOS

A selecdo de individuos foi realizada por duas mestrandas e duas
doutorandas em Odontologia, com areas de concentragcdo em Odontopediatria e
clinica odontoldgica. Foram selecionados seis bebés com nascimento prematuro
na unidade de tratamento intensivo neonatal, alojamento conjunto e no
ambulatério de pediatria preventiva (SAM 11), do Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parana (UFPR), no municipio de Curitiba-PR e trés
bebés com nascimento a termo assistidos na Unidade Basica de Saude (UBS)

Mae Curitibana da Secretaria Municipal de Saude, no municipio de Curitiba-PR.
4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Foram incluidos bebés com nascimento prematuro, ou seja com menos
de 37 semanas completas de gestacdo, e aqueles nascidos a termo, ou seja,

entre a 372 a 41 semanas e 6 dias de gestacao.

Foram excluidas as criangcas portadores de sindromes, doenca

neuroldgicas e de fissuras labiopalatais, com 6bito materno, que vieram a ébito



34

durante a internacdo ou durante o acompanhamento médico, os que foram
transferidos para outros locais de atendimento e os lactentes institucionalizados.
Também foram excluidos bebés cujas maes apresentassem alguma alteragéo
neurolégica ou cognitiva que impedisse a realizagdo das entrevistas ou com

idade inferior a 18 anos.
4.4 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Neste estudo do tipo coorte prospectivo com amostra composta por dois
grupos, o grupo exposto é constituido por criangas com nascimento prematuro
(idade gestacional <37 semanas), sendo subclassificadas em: extremamente
prematuro (<28 semanas), muito prematuro (28 a < 32 semanas) e pré-termo
moderado a tardio (32 a < 37 semanas), e 0 grupo n&o exposto € composto por

criangas nascidas a termo (idade gestacional de 37 a <42 semanas).
O estudo foi conduzido em trés fases (FIGURA 1):

e TO: avaliagado inicial realizada dentro dos primeiros 15 dias de vida do
bebé. Nesta etapa, foi realizado a coleta de amostra de saliva dos bebés.
Dados nao clinicos também foram registrados e incluiram um questionario
sobre caracteristicas socioeconémicas e demograficas. Além disso, foi
realizado coleta de informagdes sobre condigdes de saude ao
nascimento, condicdes de saude perinatais (ver item 4.6) em prontuarios

médicos e carteiras de saude das criangas (APENDICE 3).

e T1:aos 30 dias vida do bebé. Nesta etapa, foi realizado coleta de amostra
de saliva dos bebés, aplicagcdo de questionarios sobre condicdes de
salde pds-natais (APENDICE 4). Dados n3o clinicos (ver item 4.6) foram
registrados a partir de prontuarios médicos e carteiras de saude das

criangas.

e T2: aos 3 meses de vida do bebé. Realizado coleta de amostras de saliva
dos bebés, e as maes responderam questionarios sobre condi¢cdes de
saude pds-natais (APENDICE 4). Dados nao clinicos (ver item 4.6) foram
registrados a partir de prontuarios médicos e carteiras de saude das

criangas.
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1. TCLE
2. Prontuario 1.Prontuéario 1.Prontudrio
3. Amostras de saliva 2. Amostras de saliva 2. Amostras de saliva
4. Questiondrio 3. Questionario 3. Questiondrio

n=6 | Prematuro

n=3 Termo

TO Tl T2
(até 15 dias) (30 dias) (3 meses)

FIGURA 1: Fluxograma demonstrando as diferentes fases do estudo.

O periodo para o recrutamento dos participantes foi de julho de 2021 a
janeiro de 2022. Os métodos utilizados para o acompanhamento dos
participantes entre as diferentes fases do estudo foram mensagem via
WhatsApp, sendo elas padronizadas: mensagem de boas vindas a pesquisa,
mensagem de aviso quanto a data de retorno com 7 dias de antecedéncia e
mensagem lembrete 24 horas antes da consulta. Além disso, o retornos foram

programados para serem juntos com o atendimento meédico do bebé.
A amostragem foi ndo probabilistica, por conveniéncia.

4.5 TREINAMENTO DOS INSTRUMENTOS UTILIZADOS NA COLETA DE
DADOS

4.5.1 Estudo piloto

Um estudo piloto foi realizado com o objetivo de testar a adequacéao e
aplicabilidade metodolégica dos instrumentos utilizados. Esta etapa permitiu
verificar a dindmica de aplicagao dos instrumentos e o tempo médio despendido
com cada participante. Para a sua realizagéo, foram selecionadas 10 binémios
maes-bebés assistidos no Ambulatério de Pediatria Preventiva no Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana, os quais nao foram incluidos no
estudo principal. O desenho metodoldgico se mostrou adequado, porém, alguns
termos do questionario foram modificados a fim de possibilitar maior

compreensao por parte das maes.
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4.6 DADOS NAO CLINICOS
4.6.1 Caracteristicas socioeconémicas e demograficas

Os responsaveis legais pelos participantes responderam um questionario
(APENDICE 3) contendo informagdes socioecondmicas e demograficas. A
avaliagdo socioecondmica seguiu os critérios da Associagdo Brasileira de
Empresas de Pesquisa (ABEP, 2021). Nesta classificagao, foram atribuidas
pontuagdes segundo o grau de escolaridade do chefe da familia e a posse de
itens domésticos a partir de uma lista previamente elaborada (ANEXO 5). Ao
final, os individuos foram categorizados em 8 classes econémicas que variavam

de A1 (classe econdmica mais alta) até E (classe econdmica mais baixa).
4.6.2 Variaveis perinatais

Na primeira etapa do estudo (baseline/T0), foram coletados informagdes
relacionadas a variaveis perinatais, incluindo: sexo, idade gestacional, peso ao
nascer e tipo de parto (APENDICE 3).

4.6.3 Variaveis ambientais, uso de antibidtico e glicose

Em TO, T1 e T2 foram coletados os seguintes dados considerados como
variaveis ambientais: internacdo em UTIN, necessidade de incubadora, uso de
sonda gastrica, uso de chupeta e uso de mamadeira. Além disso, foram
registrados nos trés tempos de avaliagao se a crianga fez uso de antibiético e/ou
glicose. A administragdo de glicose era administrada exclusivamente na UTIN
via oral. Os dados foram coletados por meio dos prontuarios médicos, carteiras
de saude da crianga e questionarios desenvolvidos especialmente para este
estudo (APENDICE 4).

4.6.4 Variaveis de alimentagao

Nas trés fases do estudo foram coletadas variaveis relacionadas a
alimentagao incluindo: se a crianga mamou logo apds o nascimento (sendo
considerado dentro da primeira hora), se a criangca recebeu colostro;
amamentagao exclusiva no seio; uso de formula infantil (considerando a
utilizacdo de formulas exclusiva ou associado a outras modalidades de
aleitamento, como o leite proveniente de bancos de leite ou ordenhado pela mae,

bem como a amamentagao direta no seio) e o consumo de agucar de adigdo.
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Entende — se por agucar de adicdo aquele adicionado aos alimentos e bebidas
pelo fabricante, cozinheiros ou pelo consumidor durante a refeicédo (WHO, 2015).

Os dados foram coletados por meio dos prontuarios médicos, carteiras de
saude da crianca e questionarios confeccionados especialmente para a presente
pesquisa (APENDICE 4).

4.7 AVALIACAO MICROBIOLOGICA
4.7.1 Coleta de amostras de saliva das criangas prematuras e nascidas a termo

Amostras de saliva ndo estimulada foram obtidas em cada tempo de
acompanhamento (FIGURA 2) por meio de swabs tipo cotonetes esterilizados.
Para a coleta, foi utilizado quatro cotonetes inseridos separadamente nas
seguintes regides: um embaixo da lingua, um na superficie dorsal da lingua e
dois em contato com a face interna das bochechas, um de cada lado, até que se
observasse os cotonetes umidos (NG et al., 2013). Apdés a coleta, as
extremidades dos cotonetes foram colocadas em um tubo tipo falcon contendo
500uL de solugao tampao TE (10 mM Tris-HCL Invitrogen Life Technologies,
Carlsbad, CA, EUA), e rapidamente armazenadas em gelo seco para

posteriormente serem armazenadas em freezer a -80°C até serem analisadas

quanto ao conteudo microbiano pela técnica de sequenciamento.

FIGURA 2: Coletas de saliva realizadas em UTIN do HC - UFPR e na UBS Mae Curitibana.
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4.7.2 Processamento laboratorial e analise microbiologica

O DNA das amostras foi isolado de acordo com as instrugcdes do
fabricante utilizando kit de extragcdo MasterPure™ DNA Purification (Epicentre,
Madison, WI, EUA). Foi incluida uma incubacédo a 37 °C durante o periodo de
uma noite com 1 pL de solugéo de lisozima Ready-Lyse em cada amostra para
garantir o isolamento do DNA de todas as cepas. A pureza e as concentragdes
do DNA foram determinadas por meio de um espectrofotdmetro NanoDrop
(Thermo Scientific, Waltham, MA, EUA).

A regido variavel V3 - V4 do gene 16S rRNA foi amplificada por PCR
usando cdédigo de barras para os primers 16S 341F e 806R (Caporaso et al.
2012) e os produtos do PCR foram purificados (AMPure beads Beckman Coulter)
e quantificados (Quant-iT™ PicoGreen®). Quantidades iguais de cada biblioteca
foram reunidas, purificadas em gel, analisadas e quantificadas (2100
Bioanalyzer, DNA High Sensitivity chip; Agilent Technologies). A seguir, a
mistura das bibliotecas foi corrida no sequenciador MiSeq (lllumina). Foi utilizado

um kit para 500 ciclos de acordo com as recomendagdes do fabricante.
4.8 ANALISE ESTATISTICA

A analise descritiva dos resultados foi realizada por meio da média e
desvio padrao para variaveis quantitativas, e segundo os valores absolutos e

relativos para variaveis qualitativas.

A analise inferencial foi realizada por meio de testes ndo paramétricos
para variaveis categoricas e variaveis quantitativas sem distribuicdo normal.
Testes paramétricos foram utilizados para variaveis quantitativas com
distribuicao normal. A normalidade foi testada por meio do teste de Kolmogorov-

Smirnov, sendo a variavel considerada com distribuicdo normal quando P>0,05.

As diferencas entre as caracteristicas socioeconémicas e demograficas
entre o grupo prematuro e a termo foi realizada por meio de teste exato de

Fischer, U de Mann-Whitney e teste t de Student para amostras independentes.

O percentual de abundancia relativa das leituras de cada grupo
taxonbmico (OTUs) presente nas amostras foi determinada utilizando o
programa QIIME. O programa USEARCH foi empregado para identificagcao e

eliminagédo das sequéncias encontradas em baixa frequéncia, com menos de
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200 nucleotideos, e sem identidade exata (quimeras). As sequéncias
selecionadas foram alinhadas com a base de dados Human Oral Microbiome
Database (HOMD) para identificagao filogenética de cada OTU.

As diferencas das médias de percentual de abundancia relativa
considerando cada microrganismo e os diferentes tempos de avaliagao foi
realizado através do teste de ANOVA para medidas repetidas. A efericidade foi
testada por meio do teste Mauchly. Caso o resultado fosse significativo, o post

teste Bonferroni seria empregado.

No caso das diferencas entre as médias de percentual de abundéancia
relativa dos microrganismos selecionados para este estudo e os fatores
perinatais, ambientais, de uso de antibidtico e glicose, e de alimentagao foram
utilizados os testes de ANOVA um critério com post teste de Tukey para grupos
com trés categorias, e teste t de Student para amostras independentes para

grupos com duas categorias.

As analises foram realizadas através do software SPSS versédo 20,0
(SPSS Inc., Chicago, IL, USA). O nivel de significancia adotado para todas as

analises foi de 5%.
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5 RESULTADOS
5.1 DADOS NAO CLINICOS

Foram incluidos no estudo 9 participantes, sendo 6 bebés prematuros (um
extremo prematuro; dois muito prematuros e trés pré-termo moderados a tardios)
e 3, nascidos a termo. Quatro (66,7%) no grupo prematuro e 2 (66,7%) no grupo
a termo eram do sexo feminino. Os grupos se mostraram homogéneos quanto a
classe econémica, renda, escolaridade e idade materna (TABELA 1). As médias
de idade (em dias) para cada momento de avaliagdo foram: TO de 4,56 dias
(desvio padrao; DP: 2,55), de 33,22 dias para T1 (DP: 7,87), e de 89,67 dias
(DP:7,15) em T2.

Tabela 1 — Caracteristicas socioeconémicas e demograficas do total da amostra
de estudo. Curitiba, Brasil, 2023.

Variavel Prematuros A termo Valor de P

(n=6) (n=3)

Sexo (n,%)

Masculino 2(33,3) 1(33,3) 1,000*

Feminino 4 (66,7) 2 (66,7)

Classe econémica (n,%)

2B 1(33,3) 2 (66,7) 0,226*

<C 5 (83,3) 1(16,7)

Renda familiar mensal per 1418,65 (792,8) 1277,78 (481,1) 0,789**

capta em reais (média, DP)

Escolaridade materna (n,%)

> 8 anos 2 (50,0) 2 (50,0) 0,524*

< 8 anos 4 (80,0) 1(20,0)

Idade materna (média, DP) 30,33 (8,3) 32,67 (7,5) 0,905***

* Teste exato de Fisher
** Teste t de student para amostras independentes
*** Teste U de Mann-Whitney

Do total da amostra, observou-se que trés participantes com nascimento
por meio de cesariana, todos os quais eram bebés prematuros. O baixo peso ao

nascer foi identificado em cinco bebés, sendo todos prematuros.

Entre os fatores ambientais analisados em TO, quatro bebés necessitaram

de internamento em UTIN e de uso de sonda gastrica, sendo todos prematuros.
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Da mesma forma, cinco bebés prematuros necessitaram do uso da incubadora
apos o nascimento.Em T1, trés bebés prematuros foram internados em UTIN e
receberam sonda.Dois bebés prematuros necessitaram de uso de incubadora.
Nao foi observado nenhuma ocorréncia de internamento em UTIN, uso de sonda

gastrica e necessidade de uso de incubadora em T2 (TABELA 2).

Ainda em relacdo as variaveis ambientais, em T0, apenas um bebé
nascido a termo utilizava a chupeta, enquanto dois faziam uso da mamadeira,
sendo um prematuro e um nascido a termo. Em T1, um bebé nascido a termo
utilizava a chupeta; trés faziam uso da mamadeira, sendo destes, dois
prematuros. Em T2, quatro bebés utilizavam a chupeta, dos quais dois eram

prematuros; seis bebés faziam uso da mamadeira, sendo cinco prematuros.

Quanto ao uso de antibioticos e glicose, em T0, 3 participantes faziam uso
de antibiotico, sendo todos prematuros; um bebé prematuro utilizou a glicose
neste mesmo periodo (TABELA 2). Em T1, trés participantes faziam uso de
antibiético, sendo todos prematuros; dois bebés fizeram uso de glicose, sendo
os dois com nascimento prematuro. Ja em T2, nido foi observado o uso de
antibidticos ou glicose por nenhum participante (TABELA 2).

Tabela 2 — Variaveis perinatais e ambientais, e de uso de antibidtico e glicose

em TO, T1 e T2 e suas respectivas distribuigdes no total da amostra e no grupo
prematuro. Curitiba, Brasil, 2023.

Varidveis Total da amostra Prematuros
(n=9) (n=6)

TO T1 T2 TO T1 T2
Internamento em UTIN 4 3 0 4 3 0
Uso de sonda gastrica 4 3 0 4 3 0
Necessidade de incubadora 5 2 0 5 2 0
Uso de chupeta 1 1 4 0 0 2
Uso de mamadeira 2 3 6 1 2 5
Uso de antibidtico 3 3 0 3 3 0
Uso de glicose 1 2 0 1 2 0
Tipo de parto - Vaginal / Cesariano 6/3 - - 3/3 - -
Baixo Peso ao nascimento 5 - - 5 - -

A Tabela 3 mostra a distribuicdo do total da amostra e do grupo de
criangas prematuras quanto as variaveis de alimentagdo. Em TO, observou-se

que quatro bebés foram amamentados no seio logo apds o nascimento, sendo
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dois prematuros. Neste mesmo periodo, dos seis bebés que receberam colostro,
quatro eram prematuros. Trés participantes eram amamentados somente no
seio, sendo apenas um prematuro. Dois bebés utilizavam formula infantil, sendo
um prematuro; um participante nascido prematuramente era alimentado no seio
e formula infantil. Em T1, apenas um bebé prematuro recebeu colostro. Trés
bebés amamentavam somente no seio, sendo apenas um prematuro. Dois
participantes eram amamentados no seio e recebiam férmula infantil, sendo
todos prematuros. Em T2, oito participantes eram amamentados somente no
seio, sendo apenas um prematuro. Seis bebés utilizavam férmula infantil, sendo
cinco prematuros. Cinco participantes eram amamentados no seio e recebiam
féormula infantil, sendo todos eles prematuros. Em T2, um bebé prematuro teve
contato com acgucar de adigao, através do agucar adicionado ao cha (TABELA
3).

Tabela 3 — Variaveis de alimentagcdo em T0, T1 e T2 e suas respectivas
distribuicées no total da amostra e no grupo prematuro. Curitiba, Brasil, 2023.

. Total da amostra Prematuros
Variaveis - n
(n=9) (n=6)

TO T1 T2 TO T T2
Mamou no seio logo apds o nascimento 4 0 0 2 0 0
Recebeu colostro 6 1 0 4 1 0
Amamenta somente no seio 3 3 8 1 1 1
Usa férmula infantil 2 6 6 1 5 5
Amamenta no seio e recebe férmula 1 2 5 1 2 5
infantil
Acucar 0 0 1 0 0 1

5.2 RESULTADOS MICROBIOLOGICOS

A analise por sequenciamento genético de todas as amostras revelou um
numero minimo de leituras de 147.851, com uma média de 208.611 por amostra,
representando 6.905 variantes uUnicas da sequéncia de amplicon (ASVs) do gene
16S rRNA. Destas, 84 géneros bacterianos foram identificados. A diversidade
alfa da amostra esta representada na figura 3 pela curva de rarefagéo dos grupos
Termo e Pré termo (FIGURA 3A) e nos tempos TO, T1 e T2 (FIGURA 3B). A
diversidade do microbioma foi superior no grupo de criangas nascidas a termo,

com o aumento desta diversidade ao longo dos periodos de avaliagao.



43

O percentual da abundéancia relativa dos 84 géneros bacterianos
identificados nas amostras esta apresentado na figura 4. Os bebés prematuros
apresentaram uma abundancia relativa superior aos bebés nascidos a termo nos
trés tempos de avaliagdo. Dos géneros identificados, 14 apresentam potencial
cariogénico, especificamente com a carie na primeira infancia, sendo:
Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus, Bifidobacterium,
Fusobacterium, Rothia, Prevotella, Tannerella, Neisseria, Abiotrophia,
Actinomyces, Veillonella, Granulicatella e Leptothrix (DUQUE et al., 2023;
XIANYIN et al., 2023; GRIER et al., 2021; XIAO et al., 2021; WANG et al.,
2019; DASHPER et al., 2019; HURLEY et al., 2019; COLOMBO et al., 2017;
JIANG et al., 2013; TANNER et al., 2011a; ; TANNER et al., 2011b).
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FIGURA 3: Curva de rarefagédo da diversidade alfa nos grupos termo e prematuros (A) e nos
tempos TO, T1 e T2 (B).
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FIGURA 4: Abundéncia relativa dos géneros identificados nas amostras de saliva dos grupos
termo e prematuros nos tempos de acompanhamento TO, T1 e T2.

Quando avaliados os 14 géneros com potencial cariogénico, comparando
os trés tempos de analise, ndo houve diferenga significativa nas médias de
percentual de abundancia relativa para nenhum deles, tanto na amostra total

(FIGURA 5), quanto apenas para o grupo de criangas prematuras (FIGURA 6).
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FIGURA 5: Médias da abundancia relativa (%) dos géneros ao longo dos trés tempos de estudo
para a amostra total.
ANOVA para medidas repetidas (sem significancia estatistica)
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FIGURA 6: Médias da abundancia relativa (%) dos géneros ao longo dos trés tempos de estudo
para o grupo prematuro.
ANOVA para medidas repetidas (sem significancia estatistica)

A figura 7 mostra a distribuicdo do percentual de cada um dos 14 géneros
com potencial cariogénico avaliados no total da amostra em TO, T1 e T2.
Constatou-se que seis géneros, incluindo Streptococcus, Corynebacterium,
Lactobacillus, Bifidobacterium, Fusobacterium e Rothia, compuseram 91,2% do
total dos géneros com potencial cariogénico.

Considerando o total da amostra, o percentual observado para os seis

géneros, para cada tempo de avaliagédo foi de: a) TO: Streptococcus (30,6%),
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Corynebacterium (22,6%), Lactobacillus (21,1%), Bifidobacterium (7,1%),
Fusobacterium (6,7%) e Rothia (3,1%); b) T1. Streptococcus (30,7%),
Lactobacillus (22,1%), Corynebacterium (21,8%), Fusobacterium (9,6%),
Bifidobacterium (6,1%) e Rothia (3,0%); c¢) T2: Streptococcus (28,3%),
Lactobacillus (25,6%), Corynebacterium (19,8%), Fusobacterium (10,6%),
Bifidobacterium (6,3%) e Rothia (3,0%).

GENEROS

100,00% T

Granuficatella
80,00% =+ | Leptathrix
u Veillonelfa
Actinomyces
W Tannerella
60,00% +
B Abiotrophia
Neisseria
Prevotella
1000% T H Rothia
B Fusobacterium
B Bifidobacterium
20,00% + W Lactobacillus
® Corynebacterium

W Streptococcus

0,00% A
T0 T1 il

FIGURA 7: Géneros bacterianos associados a CPI identificados no total da amostra.

A figura 8 mostra a distribuigcdo do percentual de cada um dos 14 géneros
com potencial cariogénico avaliados no grupo de prematuros, em T0, T1 e T2.
Foi observado que Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus,
Bifidobacterium, Fusobacterium e Rothia compuseram 92,9 % do total dos
génerosem TO e T2. Em T1, os géneros mais prevalentes foram Streptococcus,
Corynebacterium, Lactobacillus, Bifidobacterium, Actinomyces e Rothia. Em
cada tempo de avaliagédo, o percentual observado foi de: a) TO: Streptococcus
(31,5%), Corynebacterium (25,1%), Lactobacillus (20,1%), Bifidobacterium
(7,2%), Fusobacterium (5,8%) e Rothia (3,2%); b) T1: Streptococcus (35,0%),
Corynebacterium (24,4%), Lactobacillus (22,3%), Bifidobacterium (6,6%) e
Rothia (3,5%); Actinomyces (2,3%) T2: Streptococcus (29,1%), Lactobacillus
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(24,9%), Corynebacterium (19,7%), Fusobacterium (10,3%), Bifidobacterium
(6,3%) e Rothia (3,1%).
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FIGURA 8: Géneros bacterianos associados a CPI identificados no amostra de prematuros.

Conforme mencionado anteriormente, considerando a amostra total, os
seis géneros predominantes - Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus,
Bifidobacterium, Fusobacterium e Rothia - constituiram cerca de 92% do total de
géneros observados nas trés fases da pesquisa. Estes microrganismos foram os
selecionados para a avaliagdo dos fatores associados (perinatais, ambientais,

alimentares e de uso de antibiotico e glicose).
5.2.1 Géneros em TO na amostra total (prematuros e nascidos a termo)

As médias dos percentuais de abundancia relativa (%) dos seis géneros
selecionados nao apresentou relacdo com nenhuma variavel perinatal,

ambiental, de uso de antibidtico, uso de glicose e de alimentacao.
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5.2.2 Géneros em T1 na amostra total (prematuros e nascidos a termo)

As Figuras 9 e 10 mostram a relagao entre as meédias de percentual de
abundancia relativa dos géneros Streptococcus e Corynebacterium com a

classificagado do recém-nascido quanto a sua idade gestacional.

As médias de percentual de abundancia relativa foram significativamente
maiores para o género Streptococcus no grupo de neonatos extremamente
prematuros em comparagao ao grupo de nascidos a termo. Além disso, para o
mesmo género, a média de percentual de abundancia relativa mostrou-se
significativamente maior no grupo de prematuros moderados a tardios em

comparacgao ao grupo de nascidos a termo (FIGURA 9).

Streptococcus em T1
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<
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o
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o
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<
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FIGURA 9: Médias da abundancia relativa (%) para Streptococcus em T1 para o grupo termo e
prematuro dentro das suas classificagoes.
* ANOVA um critério
* Significa P<0,05

O género Corynebacterium apresentou maiores médias de percentual de
abundancia relativa em bebés extremo e muito prematuros quando comparados
aqueles com nascimento a termo (FIGURA 10). Para os demais géneros
avaliados em T1, ndo houve relagcdo entre as médias do percentual de

abundancia relativa com as categorizagdes das idades gestacionais.
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FIGURA 10: Médias da abundancia relativa (%) para Corynebacterium em T1 para o grupo termo
e prematuro dentro das suas classificagdes.

* ANOVA um critério

* Significa P<0,05

Quanto as demais variaveis perinatais, ambientais e de uso de antibiotico
e glicose e a relacdo com os géneros em T1, Streptococcus e Bifidobacterium
se mostraram associados com algumas destas variaveis. Maiores médias de
percentual de abundancia relativa de Streptococcus foram observadas em
amostras de bebés que estiveram internados na UTIN em TO e T1, que
receberam sonda gastrica em TO e T1, que foram submetidos a intubacdo em
TO, em bebés com baixo peso ao nascer e que receberam antibiéticos em T0
(FIGURA 11).

Quanto ao género Bifidobacterium, foi verificado maiores médias de
percentual de abundancia relativa em amostras de bebés que estiveram na UTIN
em T1, utilizaram sonda gastrica no mesmo periodo, e receberam antibioticos
em TO (FIGURA 12).

Em relagdo as variaveis de alimentagcdo e os géneros avaliados em T1
Streptococcus, Rothia, Fusobacterium e Bifidobacterium apresentaram relacao
com essas variaveis. Assim, menores médias de percentual de abundancia
relativa de Streptococcus foram observadas em amostras de bebés que foram
amamentados no seio logo apos o nascimento e que estavam em aleitamento
exclusivo no seio em TO e T1. Em contrapartida, maiores médias de
Streptococcus foram verificadas em amostras de bebés que receberam uso de
férmula infantil em T1 (FIGURA 11).



0s

G0‘0>d eoyubis ,

sajuapuadapul seJjsowe eled Juspnys ap 1 9)s9]
L1 W8 [jueul BINWIO) N8gaday (M) (L1 Ol8S OU 8jusWos ejuswewy () ‘0L 019S OU 8JUBWIOS BludWEeWY (]) ‘OJuswioseu
sode 0b60| 018s ou howe (H) ‘01 wae odnoiqnuy (9) 4adseu oe osad oxieg (4) ‘01 we etopeqnoul (3J) (L1 was eouseb epuos (Q) ‘0L wse eouseb epuos (D)
‘1L wa NILN (9) ‘0L wa NILN (V) :opuetapisuod ‘oinjewald 8 owlssdy odnib o eled | | wa snv2090}dal)S eled (9,) eAnejal eiouepunge ep Seipaip i1 L YEN9Id

ro0'o L] 000 i
g 5 5
-] =3
g 2 =
Lsoo B i 500 3 500 m
m. S o
= =
- 5 ®
i< - a o Wi = |1 wa 013s ou i WS - 0l Wwa oas ou | i &2
mﬁﬁﬁ__m:mwwuﬁx 1 n_l oo W SUBLLOS BIUBWELY ok W AJUBILOS BJUSLUELLY oo W
A = o
GEN - |1 W 0l@s ou ot
oBN - || Wa = B - = 0EN- (L Wao@sou =
= | = SWIL0S BJUSWELY L = | =
B[NLLUO| Nagadsy 5 Lgpo= * 510 SJUSLIOS BluSLIBLIY & LsLo
L1 Wa $n230301d04S L1 w3 sna30301dans r L1 Wa sna20201dans
000 -
000 000 » we .
= . = o =3
5 T £ E
B 1 2 H
M. w. 00 W- &
= 500 s 2 oo M
2 g 2 W
o o - . )
oS 3 o B X 3
WS - ojuslnseY B wis - | . LI wis \—r Fowo &8
o sode ofo| nowejy TOVO B 0y we canoiguy L oro 2 Wig< oeed oxfeg E 0. Wa eiopegnau| g
’ & = OEN - post
OBp - ojuallpseu .m.w QR - —_ 0EN - 05ad 0x/Eq . ) i | ==
6 sode oBo| noweyy " * gro =  OLweconoiuy - 0= 1o 0.1 Wa elopegnau| > Lero T
L . L
b1 Wwa snasoaojdens T .,
L1 Wa snao020idans L1 Wa sn230201das kL We sn200201d601S
000 > oo > 000 > roo0
=
5 § 5 5
= = -3 -3
oo & Fsoo B 500 B Fso0 B
o e, 2 2
N 1T -] o
- - - -
wig - |1 wa — WIS - 01 Wa LB = i
eai)sel epuos L oo m. e2l)5eh EPUOS 1 rore Ww L ok W. 1 FoKo W
OBN - LL WO = OEN- 0L WS = WIS - LLwaniLn ¢ 2 wis-0LWaNLN 2
e)i}5eb EpUog = ealjseb epuog = OBN - L1 W8 NILN . £ oen-0Lwe £
* Lo * G40 B Tk 1) * Lsio SNTOLLR NI - ¥ Lspp T
LL Wa sn330201da0S L1 Wa snasosoidans L1 we sna20201dadls L1 wa snazoloidans




G0'0>d eoyiubis ,

sajuapuadepul seJjsowe eled Juspnys ap 1 9)s9]
L1 W8 [uejul BjNWIQ) Nagaday (H) ‘11 wa oles ou
dJuaWos pyuswWewWY (9) ‘0L Wa 019S OU djUBWIOS Bludwewy (4) ‘0L Wd 043s0|02 nowo} (3) ‘ojuswioseu o sode obo| howey (Q) ‘0L We odnoIqiuuy (D) ‘L1 we
eoulseb epuos (g) ‘11 wa NILN (V) :opuelapisuod ‘oinjewald 8 owus} odnib o esed | | wa wnusjoeqopyig eted (9,) eAlelal eiouepunge ep Seipoi\ :ZL VeNoI4

Usg -
L1 W el nagasay
oEp -

] e N-..F__mc Hnﬁrmmﬂ -

cyuszssy o sode ofin nowsy

ap -] We
Guawaate o $ode nmn.-_n.tw...._

ws-olLwe

oo

e

Ok

FELD

5 | BN R 21 B [aUEPUNGY

e ~az0n T
L i wnesrgopiE

o

g
3

Fe00n

W]

A I B B [3UE punay

FEl0 =
=

wale

=0Eon
®

b1 W e epiiE

a

Wig - | ] W& ajas
oL SUBLI0S HlUalsUNy

oM - | L WA o185
O SsLIST Bl L

U - (L Wa ocqoacnuy e
oEp - L e osgaegiuy Il

om0

[-ca0a

AL

L

0 ) R SRy

i

= ol 1 ]
|, Wk AL PGORE

2
- 0000
- 5000
=0
-SHID

1

0200

;) B8 12 (B B BB pLNGY

* =520 T
11 Wa wrusoegopiig

2

WIS - 0L WA alas
O SURLCT BIUSWELLY

o8N - (11 W8 clas
O S Lcs HluaslisELLUy

wis

- 1L Wwa eased epuosg

og

M
- 1L we eopgsel epuog =

000

000

[~ OkED

[FEHI0

= BE00
&

L W inLaarg ORI

e
m e
=00
. - EHD
.

Foroa

(%) 24 @l BouRpUNgY

'8

E [5) BISUEpUNgY

BA

Va

* GO0 T

1L L wnLjorgepiig

=]

g
= DL WS ONE0MED NeWe ]

=]
N 5 N o
- (L WE OIS0 RO |

Wi = || Wapin
OER - L1 Wapin .

oo

FEHn

FOEnD

ts ) BA B @) EBUERUNTY

* ot{ 1
L1 wa whidsaEqopiin

81]

ooon
Foonn
FoLen
FSka

"

~oz0'n

(2] A E L EBLEDUNGY

& Lgzon
L Wo wnLsIorGopIE

Y

1S



52

Género Rothia apresentou maiores médias de percentual de abundancia
relativa em amostras de bebés que receberam férmula infantii em T1. Em
contraste, menores médias de percentual de abundancia relativa deste mesmo
género foram observadas em amostras de participantes que foram
amamentados no seio logo apds 0 nascimento e naqueles que receberam o

aleitamento exclusivo no seioem TO e T1 (FIGURA 13).

Postm ey T Rothia em T1
. 0,015+ * : 0,015 *
£ i Mamou Eotgo e ki i gm fMamenta somente
= nascimenta em [ - MNao S no seio em T0 - Nio
% 0.010- Mamou logo apds o -
5 nascimento em TO - Sim % 0.0104 __ Amamenta somente
& s = no seio em TO - Sim
— m
(%] —
[*]
005
g 0.005 _g 0,005 -
: :
0,000 0.000 -
Rothiaem T1 Roihia em T1
0,015 * 0.045- * i
;:,: Amamenta somente :,:i - Recebeu formula em T1
= no seio em T1 - Nao = 1 - Nio
2 2 5
= 0.0104 - Amamenta somente £ 00104 = Recebeu formuia em T1
5 no seio em T1 - Sim 5 - Sim
1= 1=
L] Ll
o [
B 0.005- § 0.005-
- =
5 5
2 E
0.000- 0.000 - T

FIGURA 13: Médias da abundancia relativa (%) para Rothia em T1 para o grupo termo e
prematuro, considerando: (A) Mamou no seio logo apds nascimento; (C) Mamou somente no
seio em T0O; (D) Mamou somente no seio em T1; (E) Recebeu féormula infantil em T1.

* Teste t de student para amostras independentes
* Significa P<0,05

Para o género Fusobacterium, foi constatada maiores médias de percentual
de abundancia relativa apenas em criangcas que receberam colostro em T0
(FIGURA 14).
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A

Fusobacterium em T1

*
0.025+
| — - Tomou colostroem T0O -
0.020- Nao
Tomou colostroem TO -
0.0154 Sim

0.010-

0.005 -

Abundancia relativa (%)

0.000 .

FIGURA 14: Médias da abundancia relativa (%) para Fusobacterium em T1 para o grupo termo
e prematuro, considerando: (A) Tomou colostro em TO.
* Teste t de student para amostras independentes
* Significa P<0,05

Para o género Bifidobacterium, houve menores médias de percentual de
abundancia relativa em amostras de participantes que foram amamentados logo
apdés o nascimento, receberam colostro em TO e naqueles com aleitamento
exclusivo no seio em TO e T1. Nas amostras de bebés que utilizaram férmula
infantil em T1, foi observada uma média significativamente maior no percentual

de abundancia relativa para este género (FIGURA 12).

5.2.3 Géneros em T2 para amostra total (prematuros e nascidos a termo)

As analises dos géneros em T2 mostraram n&do haver relagéo entre as
meédias de percentuais de abundancia relativa em nenhum deles considerando

as variaveis perinatais e de uso de antibi6tico e glicose.

Entre as variaveis ambientais, apenas a utilizacdo da mamadeira em T2
foi associada a maiores médias da abundancia relativa para Bifidobacterium e
Lactobacillus em T2 (FIGURA 15 e 16).

Quanto as variaveis de alimentacdo e os géneros avaliados em T2,
Bifidobacterium e Lactobacillus se mostraram relacionados a algumas dessas
variaveis. Assim, para o género Bifidobacterium, verificou-se menores médias de
percentual de abundancia relativa em amostras de bebés que mamaram no seio

logo apdés o nascimento, que receberam colostro em TO0, que mamaram
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exclusivamente no seio em TO, T1 e T2. Por outro lado, verificou-se maiores
médias de percentual de abundancia relativa em amostras de bebés que
receberam formula infantil em T1 e T2 (FIGURA 15).

Quanto ao género Lactobacillus , notou-se menores médias de percentual
de abundancia relativa em amostras de criangas que estavam em aleitamento
exclusivo no seio em TO, T1 e T2. Por outro lado, observou-se maiores médias
de percentual de abundancia relativa nas amostras de criancas que eram
alimentadas por férmula infantil em T1 e T2, naquelas que utilizaram mamadeira

em TO e T2, e que receberam glicose em T1 (FIGURA 16).
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Conforme  mencionado anteriormente, considerando amostras
exclusivamente de criangas prematuras, os seis géneros predominantes -
Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus, Bifidobacterium, Fusobacterium
e Rothia - constituiram quase 90% do total de géneros observados em TO e T2.
E em T1, foi observado que Streptococcus, Corynebacterium, Lactobacillus,
Bifidobacterium, Actinomyces e Rothia totalizavam quase 90% do total dos
géneros. Estes microrganismos foram selecionados para a analise dos fatores

perinatais, ambientais, alimentares e de uso de antibidtico e glicose.
5.2.4 Géneros em TO para amostra de prematuros

Em TO os seis géneros selecionados nao apresentaram relagao
significante com nenhuma variavel perinatal, ambiental, alimentar ou de uso de

antibiotico e glicose.
5.2.5 Géneros em T1 para amostra de prematuros

Semelhantemente que TO, ndo houve relagdo entre as médias de
percentual de abundéncia relativa para nenhum dos géneros avaliados em T1 e

as variaveis perinatais.

Em relagdo as variaveis ambientais, apenas o género Streptococcus
mostrou relagdo com algumas variaveis, sendo de maiores médias de percentual
de abundancia relativa em amostras de criangas que estiveram internados na
UTIN em TO e que utilizaram sonda gastrica em TO e T1. Além disso, maiores
médias de percentual de abundancia relativa para este género foram observadas

em amostras de bebés que utilizaram antibiotico em TO (FIGURA 17).

Quanto as variaveis relacionadas a alimentacdo, os géneros
Streptococcus, Corynebacterium e Bifidobacterium, avaliados em T1, mostraram

relagdo para algumas das variaveis desta categoria.

Assim, menores médias de percentual de abundancia relativa foram
observadas para o género Streptococcus em amostras de bebés prematuros que
foram amamentados no seio logo apds o0 nascimento e que receberam colostro
em TO (FIGURA 17).
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Amostras de criangas prematuras que receberam colostro em TO,
apresentaram maiores médias de percentual de abundancia relativa para os
géneros Corynebacterium (FIGURA 18) e Bifidobacterium (FIGURA 19).

Corynebacterium em T1

0.10 -

- Tomou colostroem T0 -
Nao

0.08 -
Tomou colostroem TO -
0.06 - Sim
0.04 -
0.02-
0.00-

FIGURA 18: Médias da abundancia relativa (%) para Corynebacterium em T1 para o grupo
prematuro, considerando: tomou colostro em TO.

* Teste t de student para amostras independentes
* Significa P<0,05

Abundancia relativa (%)

Bifidobacterium em T1

0.025-
- 'Il\'l%rgou colostro em TO -
0.020-
Tomou colostro em TO -
0.015- Sim

0.010-

0.005-

Abundancia relativa (%)

0.000-

FIGURA 19: Médias da abundancia relativa (%) para Bifidobacterium em T1 para o grupo
prematuro, considerando: tomou colostro em TO.

* Teste t de student para amostras independentes
* Significa P<0,05
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5.2.6 Géneros em T2 para amostra de prematuros

Considerando os géneros em T2 em amostras de criangas prematuras,
nao houve relagdo entre as médias de percentual de abundancia relativa e as

variaveis perinatais.

Para as variaveis ambientais, apenas o género Bifidobacterium
apresentou maiores médias de percentual de abundancia relativa em amostras

de bebés que estiveram na UTIN em T1 e que utilizaram sonda gastrica em T1.

Amostras de criangas prematuras que receberam antibioticos em TO
mostraram maiores médias de percentual de abundancia relativa para
Bifidobacterium (FIGURA 20) e aquelas que receberam glicose em T1 para
Lactobacillus (FIGURA 21).

Ja para as variaveis alimentares, receber colostro em TO esteve
associado a menores meédias de percentual de abundéncia relativa para
Bifidobacterium (FIGURA 20).
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Lactobacillus em T2

__ 0.08- * _ .
e I_I Bl Glicose em T1 - Nao
= ) _a
£ 0.06- Glicose em T1 - Sim
w®
)
| .
c 0.04-
'C
c
S
= 0.02-
-
o
<<
0.00-

FIGURA 21: Médias da abundancia relativa (%) para Lactobacillus em T2 para o grupo
prematuro, considerando: glicose em T1.

* Teste t de student para amostras independentes

* Significa P<0,05

Os quadros de 1 a 9 apresentam um resumo das variaveis ambientais, de
uso de antibidticos e glicose, e alimentares com relagdo significante aos

microrganismos com potencial cariogénico avaliados nos trés periodos.
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QUADRO 3 - Resumo das variaveis ambientais, uso de antibiético e glicose em
T2 relacionadas significativamente as médias dos percentuais de abundéancia
relativa dos microrganismos com potencial cariogénico identificados para
amostra total.

NOME DA BACTERIA | MAMADEIRA T2

Bifidobacterium T2 N
Lactobacillus T2 ™
Legenda:

A imagem 1 indica maior média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel é
“Sim”.

QUADRO 4 - Resumo das variaveis alimentares em TO relacionadas
significativamente as médias dos percentuais de abundancia relativa dos
microrganismos com potencial cariogénico identificados para amostra total.

MAMOU NO .
NOME DA BACTERIA SEIO APOS COLOSTRO TO SOME#;E SEIO III\:IS::\\II'II'[IJLI-?O
NASCIMENTO
Streptococcus T1 N J
Rothia T1 N N
Fusobacterium T1 ™
Bifidobacterium T1 N2 N2 %
Bifidobacterium T2 NE Ng 4
Lactobacillus T2 J T
Legenda:

A imagem 1 indica maior média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel é
“Sim”.
Aimagem |, indica menor média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel é
l(SimH.
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QUADRO 5 - Resumo das varidaveis alimentares em T1 relacionadas
significativamente as médias dos percentuais de abundancia relativa dos
microrganismos com potencial cariogénico identificados para amostra total.

NOME DA BACTERIA SOME?IE SEIO I:Ig:ml:ﬁl
Streptococcus T1 N) ™
Rothia T1 N2 ™
Bifidobacterium T1 NE T
Bifidobacterium T2 NE T
Lactobacillus T2 N2 ™

Legenda: A imagem 1 = maior média do % de abundancia relativa quando a categoria da
variavel é “Sim”. |, = menor média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel
€ “Sim”.

QUADRO 6 - Resumo das variaveis alimentares em T2 relacionadas
significativamente as médias dos percentuais de abundancia relativa dos
microrganismos com potencial cariogénico identificados para amostra total.

; SOMENTE SEIO FORMULA
NOME DA BACTERIA = i e
Bifidobacterium T2 N ™
Lactobacillus T2 J ™

Legenda: = maior média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel é “Sim”.
J' = menor média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel é “Sim”.

QUADRO 7 - Resumo das varidaveis ambientais, uso de antibiético e glicose em
TO relacionadas significativamente as médias dos percentuais de abundancia
relativa dos microrganismos com potencial cariogénico identificados para
amostra de prematuros.

NOME DA BACTERIA UTIN TO SONDATO ANTIBIOTICO TO
Streptococcus T1 ™ ™ ™
Bifidobacterium T2 ™

Legenda: = maior média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel € “Sim”.
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QUADRO 8 - Resumo das variaveis ambientais, uso de antibiotico e glicose em
T1 relacionadas significativamente as médias dos percentuais de abundancia
relativa dos microrganismos com potencial cariogénico identificados para
amostra de prematuros.

NOME DA BACTERIA UTIN T1 SONDAT1 GLICOSE T1
Streptococcus T1 ™
Bifidobacterium T2 ™ ™
Lactobacillus T2 ™

Legenda: 1 = maior média do % de abundancia relativa quando a categoria da variavel
é “Sim”.

QUADRO 9 - Resumo das variaveis alimentares em TO relacionadas
significativamente as médias dos percentuais de abundancia relativa dos
microrganismos com potencial cariogénico identificados para amostra de
prematuros.

MAMOU NO
NOME DA BACTERIA SEIO APOS COLOSTRO TO
NASCIMENTO
Streptococcus T1 N N
Corynebacterium T1 )
Bifidobacterium T1 J
Bifidobacterium T2 N

Legenda: | = menor média do % de abundéncia relativa quando a categoria da
variavel é “Sim”.
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6 DISCUSSAO

A atencdo a saude bucal é de extrema importancia desde os primeiros
anos de vida (XIANYIN et al., 2023). Entre as doengas mais comuns nesta fase
da vida, a carie na primeira infancia (CPl) é a mais prevalente (DUQUE et al.,
2023). Apesar da doenga ser de etiologia multifatorial, € consenso na literatura
que a exposicao frequente a carboidratos fermentaveis, especialmente ao
agucar, é o fator determinante para a sua ocorréncia. As bactérias, por sua vez,
desempenham um papel considerado necessario, sendo a doenga resultado de
uma disbiose provocada por um fator chave (consumo de acgucares), com
predominio de bactérias acidogénicas e aciduricas no meio bucal (TINANOFF et
al., 2019). A colonizagao precoce por microrganismos cariogénicos pode estar
relacionada a uma maior experiéncia de carie dentaria (KANASI et al., 2010).
Portanto, identificar a colonizagdo de microrganismos com potencial cariogénico
e os fatores relacionados a esta aquisicdo pode auxiliar os métodos de
prevencao da doenca (DUQUE et al., 2023).

Os resultados deste estudo mostraram que a diversidade microbiana alfa
aumentou ao longo do tempo. Corroborando esses achados, um estudo prévio
que avaliou a microbiota bucal em criangas dos 3 meses até os 7 anos de idade,
também observou que a diversidade bacteriana da cavidade bucal tende a
aumentar com o tempo (DZIDIC et al., 2018). Por outro lado, quando analisados
a porcentagem de abundancia relativa de cada microrganismos nos diferentes
tempos (TO, T1 e T2), os resultados ndo se mostraram significantes, sugerindo
uma estabilidade da presenca destas bactérias nos trés primeiros meses de vida

da crianga.

Ja em relacao a quantidade de leituras, amostras de criangas prematuras
mostraram uma abundancia relativa dos géneros bacterianos superior quando
comparado ao grupo de criangas nascidas a termo, mostrando uma tendéncia
dos bebés prematuros serem mais propensos ao aumento da carga bacteriana
mais rapido do que os nascidos a termo. Dentre os 84 géneros bacterianos
identificados, 14 sao reconhecidos por seu potencial cariogénico, especialmente
no desenvolvimento da CPI (DUQUE et al., 2023; XIANYIN et al., 2023; GRIER
et al., 2021; XIAO et al., 2021; WANG et al., 2019; DASHPER et al., 2019;
HURLEY et al., 2019; JIANG et al., 2013).



68

Do total do percentual de abundancia relativa para os géneros associados
a CPI, aproximadamente 90% eram compostos por: Streptococcus;
Corynebacterium; Lactobacillus; Bifidobacterium; Fusobacterium; Rothia;
Actinomyces. Dentre eles, destacou-se o Streptococcus, que tanto na amostra
total quanto naquelas exclusivamente de criangas prematuras, apresentou mais
de 30% do total do percentual de abundancia relativa. Corroborando este
achado, um estudo longitudinal que analisou perfis microbianos salivares
relacionados ao inicio da CPl em 56 criancas de um a trés anos de idade também
identificou o género Streptococcus como o mais prevalente, representando
61,7% da abundancia relativa total (GRIER et al., 2021).

Em relagdo aos demais géneros identificados com elevados percentuais nas
amostras deste estudo, os géneros Bifidobacterium e Actinomyces estao
associados ao inicio das lesbes cariosas (NEVES et al., 2018). Ja os
Lactobacillus desempenham um papel crucial na progressdao da doenga
(KAWASHITA et al., 2011). Adicionalmente, Corynebacterium e Rothia foram
identificados como potenciais marcadores da CPl em estudos anteriores (SUN
et al., 2018; JING et al., 2016; GRIER et al., 2021), enquanto o género
Fusobacterium foi considerado preditivo para a recorréncia de tal condi¢gao (ZHU
et al., 2018).

Além da identificacdo da presenga de microrganismos considerados
potencialmente cariogénicos, este estudo também procurou avaliar os fatores
associados a aquisicao destas bactérias nos trés tempos de avaliagao, incluindo

variaveis perinatais, ambientais, de uso de antibiotico e glicose e de alimentacéo.

Ao considerar a hipbétese de que a aquisi¢cao da microbiota bucal tem inicio
no momento do nascimento (WANG et al., 2020), é possivel sugerir que as
condigdes do parto, como o tipo de parto (vaginal ou cesariana), podem modular
a composicao inicial da microbiota bucal, especialmente em neonatos (DUNN et
al., 2017; LI et al., 2018). No entanto, especificamente a aquisicdo de bactérias
consideradas com potencial cariogénica, este estudo ndo demonstrou diferengas
na composigao destes microrganismos considerando os dois diferentes métodos
de parto. Um estudo avaliou os efeitos do tipo de parto na composicdo da
microbiota salivar de neonatos, sendo 18 bebés nascidos por cesariana e 74 por

parto vaginal. O estudo observou diferengas na composicao bacteriana oral em
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criangas nascidas por cesariana em comparagao com o grupo de parto vaginal.
No grupo de parto vaginal, Lactobacillus, Prevotella, Bifidobacterium,
Corynebacterium, Bacteroides, Gardnerella e Ureaplasma foram os géneros
mais abundantes, enquanto Petrimonas, Bacteroides, Desulfovibrio,
Pseudomonas, Staphylococcus, Tepidmicrobium, VadinCA0Z2 e Bifidobacterium

foram dominantes no grupo de parto por cesariana (LI et al., 2018).

Ainda, em um estudo que buscou caracterizar a composi¢ao bacteriana em
amostras de saliva coletadas aos 3, 6, 12, 24 meses e 7 anos de idade em 90
criangas, ressaltou diferengas quanto a composi¢cao bacteriana e o tipo de parto,
sendo essas significativas apenas aos 3 e 6 meses. Porém, quando a uma
analise multivariada foi realizada com o ajuste do tempo e duragdo da
amamentacao, o efeito do tipo de parto na composi¢cao da microbiota n&o foi
mais significativo. Além disso, este estudo ressaltou a inexisténcia de diferencas
na densidade e riqueza de bactérias em relagdo ao método empregado durante
o parto (DZIDIC et al., 2018). Essa diferenga de achados em relagao ao presente
estudo pode ter ocorrido pelo menor n n&o ter sido suficiente para observar essas
variagdes da microbiota em relagdo ao tipo de parto, ou mesmo que € uma
caracteristica nem sempre presente. O que sugere a necessidade de mais

estudos para analise dessa variavel.

Outros fatores perinatais, como a idade gestacional e o peso ao
nascimento também foram avaliados neste estudo. Bebés nascidos com baixo
peso enfrentam um consideravel risco a infeccbes e complicagdes perinatais
graves, como a enterocolite necrosante (ECN), cuja ocorréncia esta, em parte,
associada a colonizagao microbiana (MOROWITZ et al., 2010; NEU et al., 2011).
Adicionalmente, esses bebés, frequentemente prematuros, podem passar por
tratamentos com antibidticos, enfrentar atrasos no inicio da alimentacao entérica
e/ou necessitar de internagdes hospitalares prolongadas. Tais fatores né&o
apenas podem influenciar, mas também serem influenciados por interagdes
microbianas (COSTELLO et al., 2013).

O presente estudo incluiu cinco bebés com peso inferior a 2500 gramas,
todos prematuros, e observou maiores médias de abundancia relativa do género
Streptococcus aos 30 dias de vida quando comparado a criangas com peso

acima deste valor. Essa diferenca de microbiota pode estar associada as
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alteragdes no metabolismo de bebés com baixo peso ao nascer (CHO et al.,
2012; OLSZAK et al., 2012). As respostas imunoldgicas do hospedeiro, ao inibir
certas espécies bacterianas e favorecer o estabelecimento de outras, exercem
influéncia na colonizagao bacteriana, exemplificando a evolugao simbidtica entre

o hospedeiro e os microrganismos (KAAN et al., 2021).

Ao considerar a classificagao da idade gestacional, verificou-se que bebés
extremo e muito prematuros apresentaram médias de percentual de abundancia
relativa mais elevadas dos géneros Streptococcus e Corynebacterium avaliados
aos 30 dias de vida quando comparados aos bebés a termo, além de maiores
médias de Streptococcus avaliados aos 30 dias em prematuros moderados
comparando aqueles nascidos a termo. Um estudo transversal envolvendo 129
bebés, dos quais 40 eram prematuros e 89 nascidos a termo, objetivou identificar
diferencas entre esses grupos, analisando microbiotas de diferentes regides do
corpo, incluindo a cavidade bucal. Os resultados revelaram que a cavidade oral
dos bebés prematuros exibiu uma maior abundancia de Stenotrophomonas,
Lactococcus e Enterobacter em comparagcdo com aqueles nascidos a termo
(YOUNGE et al., 2018).

Outro estudo recente avaliou amostras de saliva de criancas prematuras e
nascidas a termo 30 dias apds o nascimento. Por meio do sequenciamento
lllumina MiSeq do gene 16S rRNA, foi observado 15 diferentes espécies
bacterianas mais abundantes em criangas prematuras, incluindo uma
Pseudomonas, Rothia mucilaginosa e Neisseria flavescens. E outras 15
espécies bacterianas, como Streptococcus salivarius, Staphylococcus spp. e
Gemella spp., mais abundantes nas amostras de recém-nascidos a termo
(ZHANG et al., 2022).

Nos primeiros dias de vida, os neonatos estdo expostos a bactérias
provenientes de diversas fontes ambientais, sendo essa exposicao
particularmente acentuada em bebés que necessitam de internamento em UTIN
(BROOKS et al., 2014; SOHN et al., 2015). No presente estudo, quatro bebés
necessitaram de internamento em UTIN apds o nascimento, sendo todos
prematuros. As amostras coletadas de criancas assistidas em UTIN em TO,
apresentaram maior média de abundéncia relativa para o género de

Streptococcus em T1. Da mesma forma, amostras de bebés internados em UTIN
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em T1, apresentaram maior média de abundancia relativa para os géneros
Streptococcus e Bifidobacterium avaliados no mesmo tempo. Quando
analisadas as amostras de bebés exclusivamente prematuros, observou-se
maiores medias de abundancia relativa para Streptococcus em T1 em criangas
internadas em TO, e maiores medias de Bifidobacterium em T2 em criancas

internadas em T1.

Ao nosso conhecimento, ndo existem ainda estudos que avaliaram a
relacdo de fatores ambientais e a aquisicdo de microrganismos com potencial
cariogénico especificamente em prematuros. Um estudo avaliou a microbiota
intestinal de dois bebés prematuros com peso ao nascer inferior a 1.250g. O
estudo revelou que os géneros mais prevalentes nas amostras fecais coincidiam
com os géneros mais abundantes nas amostras retiradas das unidades de
tratamento onde estavam internados. Isso sugere que microrganismos sao
introduzidos nos neonatos a partir de fontes existentes na unidade de tratamento,
incluindo sondas gastricas, entubagao, pias, superficies em geral, incubadoras
e maos de profissionais de saude e dos pais (BROOKS et al., 2014). Ainda, como
a microbiota intestinal se assemelha ao perfil microbiano bucal em criangas
recém-nascidas (GRITZ et al., 2015), sugere-se que a colonizagao da microbiota

bucal também seja influenciada por exposicdes ambientais.

Além do internamento em UTIN, o presente estudo observou que outros
fatores ambientais foram associados a aquisicao de bactérias com potencial
cariogénico, como o uso de sondas gastricas e incubadora. No entanto, n&o
foram coletadas amostras de fontes de exposi¢cao ambiental a fim de comparar
com os achados da composi¢cao de microbiota salivar, sendo este um aspecto

gue merece maiores investigagdes.

A atencéo voltada para o uso de antibi6ticos no inicio da vida também se
revela crucial no contexto da aquisicdo de microrganismos nesta fase. Um
estudo de coorte envolvendo 90 criangas, acompanhadas aos 3, 6, 12, 24 meses
e 7 anos de idade, avaliou o estabelecimento da microbiota bucal em diversos
aspectos, incluindo o impacto do uso de antibiéticos, a partir de sequenciamento
genético de amostras de saliva. Ao comparar a sucessao microbiana em
criangas que fizeram uso ou ndo de antibiéticos durante os primeiros dois anos

de vida, foram observadas colonizagdes significativamente distintas aos 24
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meses e aos 7 anos de idade. Ao comparar 0s géneros mais presentes nesses
dois grupos, o género Granulicatella foi maior em abundancia relativa aos 24
meses de idade em criangas que nao tomavam antibiéticos, enquanto Prevotella
foi mais prevalente aos 7 anos de idade em criangas tratadas com antibiéticos
no inicio da vida (DZIDIC et al.,, 2018). No presente estudo, também foram
identificadas diferengas nas médias de alguns comparando-se o uso ou nao de
antibioticos. Assim, bebés submetidos a antibioticoterapia em TO apresentaram
uma maior média de percentual de abundancia relativa para Streptococcus e
Bifidobacterium em T1. Semelhantemente, ao analisar exclusivamente o grupo
de criangas prematuras, verificou-se que as amostras de bebés que receberam
antibidticos em TO apresentaram um aumento significativo nas médias de
percentual de abundancia relativa para os géneros de Streptococcus e

Bifidobacterium avaliados em T1.

Outro componente avaliado em nosso estudo que poderia interferir na
aquisicao de bactérias com potencial cariogénico € a administragdo de glicose
no inicio da vida. Este procedimento é realizado durante a permanéncia do
recem-nascido em UTIN especialmente para o alivio da dor, sendo considerado
efetivo, seguro e com limitados efeitos colaterais (SILVEIRA et al., 2021). Por
outro lado, a glicose é caracterizada como um carboidrato fermentavel, e assim,
pode interferir na composigao da microbiota bucal (AHMADI-MOTAMAYEL et al.,
2013). Os resultados do presente estudo mostraram que dois bebés prematuros
receberam a glicose aos 30 dias de vida, sendo associado a maiores medias de
percentual de abundancia relativa para o género Lactobacillus em T2. Ao nosso
conhecimento, ndo existem estudos que verificaram a influéncia da glicose na
microbiota bucal cariogénica nos primeiros meses de vida. Um estudo in vitro
com 36 dentes pré-molares higidos demonstrou desmineralizacdo do esmalte
apos 21 dias de preparo da superficie com solugédo de glicose (AHMADI-
MOTAMAYEL et al., 2013). Outro estudo realizado com 8.173 adolescentes
identificou uma associacao entre niveis mais elevados de glicose salivar e maior
experiéncia de carie (GOODSON et al., 2017).

Outro aspecto ambiental que necessita de consideravel atengéo é o uso
de chupetas e mamadeiras. Este estudo ndo mostrou relagdo do uso da chupeta

com a colonizagao salivar por bactérias com potencial cariogénico até o tempo
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avaliado. Por outro lado, um estudo transversal envolvendo 101 criangas com
idades superiores, entre 15 e 35 meses, evidenciou maiores niveis de S. mutans,
Lactobacillus e Candida albicans em criangas que faziam o uso de chupetas,
além de uma correlacdo positiva entre a duragdo do uso de chupetas e as
contagens de numero de Lactobacillus (ERSIN et al., 2006).

Quanto ao uso de mamadeira, o presente estudo verificou maiores médias
de amostras de Lactobacillus em T2 em amostras de bebés que utilizaram este
aparato em T0. Semelhantemente, foram observadas maiores médias de
percentual de abundancia relativa de Lactobacillus e Bifidobacterium avaliados
em T2 em amostras de criangas que utilizaram a mamadeira no mesmo periodo.
Esses resultados corroboram os achados de um estudo que avaliou 57 pares de
maes e bebés no primeiro ano de vida através de amostras salivar e de biofilme
dental. Os autores observaram que 13, dos 21 bebés que foram alimentados
com mamadeira, foram positivos para a colonizagdo de S. mutans. O estudo
indicou, ainda, que amamentagao no peito exerce uma fungcado preventiva em
relagéo a colonizagao pelo mesmo microrganismo (THAKUR et al., 2012). Assim,
€ igualmente importante que se analise ndo somente a utilizagdo da mamadeira
em si, mas o0 seu conteudo, que certamente exerce um importante papel na
colonizagao da microbiota bucal (HOLGERSON et al., 2013).

O tipo de alimentagao oferecida para a crianga nos primeiros anos de vida
estabelece uma relagao crucial na aquisigao inicial de microrganismos (SOHN et
al., 2016). Considerando o leite materno como o principal alimento a ser
oferecido a toda a crianga (SANCTUARY et al., 2019), o colostro, produzido
imediatamente apdés o parto, é considerado uma fonte de proteinas
imunoldgicas, tais como imunoglobulinas, lactoferrina e diversas citocinas, assim
como outras substancias biolégicas que exercem efeitos imunomoduladores
positivos ao recém-nascido (BERTOLDO et al.,, 2017). O presente estudo
demostrou, para amostra total, que bebés que receberam colostro e mamaram
na primeira hora apos o nascimento apresentaram menor média de percentual
de abundancia relativa para os géneros Bifidobacterium em T1 e T2,
Streptococcus e Rothia avaliados em T1. Para o grupo prematuro foi verificado
uma menor média de percentual de abundéancia relativa para os géneros

Streptococcus, Corynebacterium e Bifidobacterium ambos em T1, além de uma
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reducao para Bifidobacterium em T2, demostrando um efeito inibidor sobre
géneros considerados cariogénicos (GRIER et al., 2021; XIAO et al., 2021;
WANG et al., 2019; DASHPER et al., 2019; HURLEY et al., 2019; JIANG et al.,
2013).

O papel protetor do colostro na colonizagao da microbiota bucal por bactérias
cariogénicas também foi observado por um estudo in vitro que verificou que
sobrenadantes livres de células do colostro podem apresentar um potencial
anticarie, uma vez inibiram o crescimento de col6nias de S. mutans (ZAGHLOUL
et al., 2023). Além disso, o colostro pode favorecer o crescimento de bactérias
benéficas a saude (BERTOLDO et al., 2017), podendo inclusive servir como
probidticos (NOVAK et al., 2001). Um ensaio clinico prospectivo e randomizado
foi conduzido para analisar os efeitos do colostro na microbiota oral
exclusivamente de bebés prematuros. No estudo, 99 neonatos prematuros foram
divididos em dois grupos, sendo que 48 receberam o colostro e 51 ndo. Os
resultados revelaram que nao houve diferengas na diversidade microbiana entre
0s grupos em nenhum ponto do estudo, embora a diversidade tenha diminuido
significativamente ao longo do tempo em ambos os grupos. No entanto, o grupo
que recebeu colostro apresentou menor percentual de abundancia relativa
de Streptococcus aos 30 dias de vida quando comparado ao que nao recebeu
este componente (ROMANO-KEELER et al., 2017).

Por outro lado, os resultados deste estudo mostram maiores médias do
género Fusobacterium avaliados em T1 em amostras de criangas que foram
expostas ao colostro em T0. Este achado pode ser justificado pelo fato de que o
leite materno pode apresentar diferenciacdo na composicao e diversidade de
microbiota (MOOSSAVI et al., 2019). A composicao microbiana do leite materno,
por sua vez, pode ser influenciada por fatores maternos, como: indice de massa
corporal da mae; numero de vezes que a mulher ja deu a luz e tipo de parto
(MOOSSAVI et al., 2019). Embora o objetivo principal do presente estudo n&o
ser exclusivamente a respeito do leite materno, é importante que futuras
pesquisas incluam em suas analises a avaliagdo a composigao microbiona do
leite materno a fim de comparar com os microrganismos presentes na cavidade

bucal de criangas no inicio da vida.
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Ainda, no presente estudo foi observado que bebés que amamentavam
exclusivamente no seio aos 15 dias de vida, possuiam menores médias de
percentual de abundancia relativa nos géneros Bifidobacterium em T1 e T2,
Streptococcus, Rothia em T1, Lactobacillus em T2. Menores meédias de
percentual de abundéncia relativa destes mesmos microrganismos se
mantiveram em amostras de criangas que estavam em aleitamento exclusivo no
seio aos 30 dias. Para os bebés que estavam em aleitamento no seio exclusivo
aos 3 meses de idade, foi identificado um menor numero dos géneros
Bifidobacterium e Lactobacillus avaliados em T2. Estes resultados concordam
com os achados de um estudo prospectivo, randomizado e controlado
envolvendo 240 bebés, todos com menos de dois meses de idade e com idade
gestacional entre 37 e 42 semanas, dentre os quais 160 foram alimentados
exclusivamente com férmula infanti comum ou formula experimental
(enriquecidas com membranas de glébulos de gordura do leite) e 80 receberem
apenas leite materno. O estudo detectou uma diferenga marcante entre a
microbiota bucal entre os dois grupos, sendo que em amostras de criangas que
receberam apenas leite materno apresentava, aos quatro meses de idade,
diversidade de géneros significantemente menor do que aquele que recebeu
féormula. Além disso, bebés que receberam férmula infanti comum,
apresentaram niveis mais elevados de diversas espécies bacterianas, com
destaque uma maior prevaléncia de S. mutans na microbiota dos bebés aos 12
meses de idade quando alimentados exclusivamente com formula comparando

aqueles que receberam exclusivamente o leite materno (TIMBY et al., 2017).

O presente estudo também observou maiores médias de percentual de
abundancia relativa de microrganismos com potencial cariogénico em amostras
de criancas que fizeram uso de férmula. Assim, este tipo de alimentacao
realizado em TO foi associado a maiores niveis de Lactobacillus em T2. Para os
que receberam formula em T1, verificou-se médias mais elevadas para
Streptococcus, Rothia, Fusobacterium e Bifidobacterium em T1 e para
Bifidobacterium e Lactobacillus em T2. Bebés que receberam formula em T2,

apresentaram maiores médias para Bifidobacterium e Lactobacillus em T2.

Um estudo realizado com 207 bebés de trés meses de idade comparou a

microbiota oral em bebés amamentados exclusivamente no seio, amamentados



76

parcialmente com formula e alimentados exclusivamente com férmula. Os
resultados demostraram que 79 espécies/grupos foram detectadas em amostras
orais de bebés amamentados exclusivamente no seio em comparagao com 68
espécies/grupos de bebés alimentados com formula, demostrando que os
primeiros apresentavam uma maior diversidade bactreriana quando comparado
a bebés alimentados por formula. Além disso, diferentemente do nosso estudo,
verificou-se que o género Lactobacillus estava presente na saliva de 32,4% dos
bebés amamentados exclusivamente no seio. No entanto, este género n&o foi
detectado em nenhum dos bebés alimentados com férmula (HOLGERSON et
al., 2013).

As diferencgas dos resultados quanto a composi¢ao microbiana e o uso de
férmula podem ser justificadas pela composigdo do tipo de formula. Algumas
marcas de formula infantil e férmulas experimentais sdo suplementadas com
nucleotideos ou substancias metabdlitas de nucleotideos. Embora tal fator ndo
elimine, de forma alguma, as distingdes entre a férmula e o leite materno na
microbiota oral dos bebés, certamente exerce alguma influéncia sobre os
géneros viaveis na cavidade oral (AL-SHEHRI et al., 2015). Além disso, o método
de alimentacao do bebé, como a utilizagdo de sondas, pode também ser um fator
decisivo nas diferencas da microbiota da cavidade oral do recém-nascido,

especialmente naquele com nascimento prematuro (AL-SHEHRI et al., 2015).

O presente estudo apresenta algumas limitagdes. A primeira limitagao diz
respeito ao tamanho da amostra. No entanto, mesmo com uma amostra
reduzida, a metodologia de analise microbiolégica empregada, que foi o
sequenciamento genético, revelou importantes resultados especialmente nas
diferencas de perfis microbianos com potencial cariogénico a partir dos fatores
avaliados na presente pesquisa. Uma segunda limitacdo € que a analise
microbioldgica se concentrou na analise taxonémica de géneros. Uma analise
por espécie bacteriana poderia gerar dados mais especificos sobre a aquisi¢ao
da microbiota cariogénica nos primeiros anos de vida. Entretanto, a literatura é
escassa quanto a aquisigdo de microrganismos com potencial cariogénico
(DZIDIC et al., 2018) especialmente em criangas prematuras, o que torna os

achados baseados nos géneros bacterianos relevantes tanto para o
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entendimento da colonizagao inicial, como para o desenvolvimento de futuras

pesquisas com esta tematica.
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7 CONSIDERAGOES FINAIS

Os resultados desta pesquisa sugerem que a idade gestacional, em
especial inferiores a 32 semanas, estdo associados a maiores niveis de
microrganismos considerados cariogénicos. Ademais, a exposicdo a fatores
ambientais, especialmente a permanéncia em unidades de terapia intensiva e o
uso de sondas gastricas, que por sua vez sdo mais frequentes em criangas
prematuras, também podem ser fatores associados a maior colonizagao por

estes microrganismos.

Outro aspecto importante evidenciado neste estudo é o papel da
alimentagao nos primeiros meses de vida na aquisigcao de géneros bacterianos
com potencial cariogénico. O uso de formulas infantis foi significativamente
associado a maiores médias de microrganismos. Por outro lado, a amamentagao
exclusiva no seio, e particularmente, a alimentacao pelo colostro, revelou ser um

fator protetor a aquisicao de bactérias potencialmente cariogénicas.

Assim, estes resultados revelam a importancia de um olhar cuidadoso do
profissional da area de Odontologia quando se trata da aten¢gdo em saude bucal
de criancas prematuras. Além disso, reforca a importancia do aleitamento
materno, servindo também como base para o fortalecimento de estratégias de
incentivo ao aleitamento materno de criangas, independentemente de sua idade

gestacional.

Ainda, é importante considerar que os fatores associados aos diferentes
perfis da microbiota bucal nos primeiros meses de vida foram especialmente
observados aos 30 dias de vida da crianga. Outros estudos longitudinais que
incluam periodos de acompanhamento maiores s&o necessarios para verificar
as variagdes de colonizagcdo de bactérias potencialmente cariogénicas,

especialmente até a erupcéo dos dentes deciduos.
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APENDICE 1 — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
RESPONSAVEL LEGAL DAS CRIANCAS PREMATURAS

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO- CRIANGCAS

PREMATURAS antropométrica da crianga, serdo aferidos o peso (através de balanga pediatrica)

e o comprimento (através de régua antropométrica pediatrica).

Eu, Luciana Reichert Assuncao Zanon - pesquisadora responsavel e Gisele .

3 = c) Para tanto, & necessario comparecer na Unidade de Tratamento Intensivo
Marchetti - aluna de pds-graduagdo da Universidade Federal do Parana,

neonatal e no Ambulatério de Pediatria Preventiva, ambos do Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana, enderego: Rua General Cameiro,
181 - Alto da Gléria, Curitiba - PR, B0060-900, para coleta de material bucal
eexame clinico bucal. A

estamos convidando vocé para parficipar de um estudo intitulado: “Condigbes
bucais, sistémicas, nutricionais e fatores associados em pares de maes e
criangas prematuras”. A importancia deste estudo encontra-se no fato de que o

pesq sera i com particip em
atendimento de consulta de rotina, portanto ndo sera necessario deslocamento
ainda, existe a possibilidade de ocorrer algumas mudancgas no desenvolvimento especial para este estudo. T os procedimentos serdo real R

das estruturas bucais dos mesmos. Portanto, o conhecimento das condigbes

nascimento prematurc pode trazer algumas alleragbes de saide para o bebé e ‘
tempo de aproximadamente 10 minutos. Os exames serdo realizados com a

bucais e de seus fatores associados ird favorecer uma atuagdo integral, utilizagao de equipamentos de protecdo individual (gorros, mascaras e luvas)em

proporcionando o adequado manejo dessas criangas e a orientagdo apropriada uma sala reservada.

aos pais. |
35 2 d) E possivel que a crianga experimente algum desconforto, principalmente
i% a) O objetivo desta pesquisa € avaliar condigtes bucais, sistémicas, nufricionais gk relacionado a coleta do material bucal e do exame clinico e vocé responsavel
g é e fatores associados em pares de mées e criangas prematuras (nascidas antes % pode experimentar algum constrangimento relacionado ao preenchimento dos
ns g da 37" semana de gestag8o) comparando-se com criangas nascidas a termo ¢ questionarios.
E ; (nascidas apds a 37" semana de gestagao). :’ . )
§E g &) Alguns riscos relacionados ao estudo podem incluir o desconforto com os
ad b) Casovocé autorize a participagdo da crianga nesta pesquisa, sera E] exames intrabucais e coleta do material microbiolégico bucal. A fim de diminuir
ggg necessario realizar avaliagbes da crianga nos seguintes perfodos: primeiro més E ﬁ este risco 0s i receberao trei para os exames, além disso
g! d de vida e aos 6, 12, 18, 24, 36, 48 e 60 meses de idade. Sera realizada coleta : 5 vocé pode solicitar que se interrompa a coleta a qualquer momento
321 de material bucal (saliva, raspagem da mucosa bucal, coletas nas lesdes de carie 44
sii ~ caso eslejam presentes) e lambém sera coletado uma pequena porgao de _..j i N AN I uwi: AW oA Mol Ao

p peq po

orientagbes especificas sobre a prematuridade, solucionar duvidas que vocé
possa ler e sendo conslalado alguma alterag8o bucal, serd encaminhado para
tratamento odontolégico na Universidade Federal do Parand, que fica localizada
na rua Lothario Meissner, 632- Prédio de Odontologia. Como beneficios
indiretos serso a aquisicio de conhecimentos acerca da relagho do parto
prematuro e as doengas da boca, além de contribuir para o avango da ciéncia,
podendo desenvolver estratégias especificas para orientagdes sobre o parto
prematuro.

fezes da crianga em um recipiente que serd fornecide previamente ao
responsavel, para a avaliagdo microbioldgica. Além disso, a crianga lera sua
boca i por um dos pesq paraa gdo de lesbes de carie
dentaria, oclusdo dentdria (mordida da crianga), presenca de defeitos de
desenvolvimento do esmalte (que é a parte mais extema do dente) e também
sera avaliado as caracteristicas da boca da crianca tais como, os rodetes

gengivais (arcos gengivais do beb&) e nascimentos dos dentes. Para a avaliagio

1
Cornit de Elica o Praguisa com Sarvs Huimaros do Sk de Ciéncias da Sadde da UFPF | CEPYSD Fiua Padre Camarge,
Cermish s Elica sem Pesquiss com Sares Huumanos. do Seiar e Clbncias da Sade da UFPR | CEPSO Rua Padre Camargo 206 | 1* ander CulibaPR | CEP I P 33007240

286 | 1*arvdae | Al s Gida | Curiiba/PR | CEP 0000-340 | comtica saucsfiifpe b - Isefore (041) 13607258

g) Os pesquisadores podem ser contactados nos e-mails: Luciana Reichert

0) Quando os r forem publi ndo nome da crianga, e

Assungdo Zanon - pesquisadora responsavel (lurassuncao@yahoo.com.br) e

sim umn codigo.
Gisele Marchetti (marchettiodontologia@gmail.com) - aluna de pos-graduagio,

Assinatus Pesqusader Responsdvel ouquem apicou 0 TCLE

Assnaum Orentador

Assnaum Partogame da Pesqusa a'ol Respansavel Lagat

responsaveis por este estudo p ser i na Ur i Federal
do Parana, Rua Lothario Meissner, 6§32- Prédio de Odontologia, e telefone para
contato: 3360-4025, de segunda a sexta-feira no horario das 08:00 as 17:00,
para esclarecer eventuais dividas que o a senhora possa ter e fornecer-lhe as
informagdes que queira, antes, durante ou depois de encerrado o estudo.

J) A participagio da crianga neste estudo & voluntaria, portanto, é possivel
desistir a qualquer memento e solicitar que Ihe devolvam este Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido assinado. O atendimento da crianca esta
garantido e ndc sera interrompido em caso de desisténcia de continuar

participando

k) As informagées relacionadas ao estudo poderdo ser conhecidas por pessoas
autorizadas. Luclana Reichert Assunglo Zanon - pesquisadora responsédvel e
Gisele Marchetti - aluna de pés-graduagao. No entanto, se qualguer informagao
for divulgada em relatério ou publicagso, isto sera feito sob forma codificada,
para que aidentidadeda crianga seja preservada e mantida sua
confidencialidade.

1) O material obtido —amostras bioldgicas e questionarios — sera utilizado
unicamente para essa pesquisa e sera destruido/descartado ao término do
estudo, dentro de 5 anos.

m) As despesas necessarias para a realizagio da pesquisa (materiais utilizados
para coleta, andlise das transp:
gastos com as impressdes dos questiondrios) nao séo de sua responsabilidade
e a senhora ndo recebera qualquer valor em dinheiro pela sua participagéo e da
crianga.

dos pesqu

Comit de Etica sen Pesguiaa com Seres Mumanos do Setat e Ciénicias da Sadde da UFPR | CEPYSD Rua Padre Camargo,
285 | 1° ardar | Alla da Gidria | Curitiba®R | CEP 80060-240 | comelica saude@ifir br - ielefore (041) 3360-7258

Assnatua Patcpanie da Pesquisa ey Responsive Lagal
Assnatun Pesquisador Responsdvel ou quern aabcou o TCLE

Assnana Orenidar

p) Se a senhora tiver dividas sobre os direitos da crianga como participante de
pesquisa, vocé pode contatar também o Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos (CEP/SD) do Setor de Ciéncias da Satde da Universidade Federal do
Parana (UFPR), pelo telefone 3360-7259 & os demais comités de ética: Comité
de Eiica em Pesquisa em Seres Humanos — CEP/HC/UPFR pelo telefone 3360-
1041 das 08:00 horas as 14:00 horas de segunda a sexta-feira e Comité de Etica
em Pesquisa da Secretaria Municipal da Satde de Curitiba, Rua Atilio Bério 680-
Cristo Rei, telefone: (41)3360-4961, de segunda e sexta-feira das 8h as 12h e
13:30h &s 17h ou pelo e-mail: etica@sms.curitiba.pr.gov.br. O Comité de Etica

em Pesquisa & um 6rgdo multi e linar, i te, que
existe nas instituigbes que realizam pesquisa envolvendo seres humanos no
Brasil e foi criado com o objetivo de proteger os participantes de pesquisa, em
sua i e e

dentro de padroes éticos (Resolugao n® 466/12 Conselho Nacional de Salde)

que as pesquisas sejam desenvolvidas

Eu, i esse Termo de Consentimento &

compreendi a natureza e objetivo do estudo para o qual autorizo a participaco
da crianga sob minha responsabilidade. A explicag&o que recebi menciona os
riscos e beneficios. Eu entendi que somos livres para interromper a participagéio
a qualquer momento sem justificar nossa decisao e sem qualquer prejuizo para
mim e para a criancga e sem que esta decislo afete tratamento/atendimento.

Eu concordo voluntariamente em participar deste estudo.

Curitiba -PR, __ de de

il de Etica em Praquisa com Seres Humanas. do Selar de Citncias da Sadde da UFPR | CEFYSD Rua Padre Camarge,
285 | 1% andr | Alto da Gidria | Curitiba/PR | CEP BIDA0-240 | cometica saudeiufpr br - telefone (041) 3360-7250
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APENDICE 2 — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
RESPONSAVEL LEGAL DAS CRIANGCAS A TERMO
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO- CRIANCAS
NASCIDAS A TERMO

Eu, Luciana Reichert Assungao Zanon - pesquisadora responsavel e Gisele
Marchetti - aluna de pos-graduagio da Universidade Federal do Parana,
eslamos convidando vocé para participar de um estudo intitulado: “CondigBes
bucais, sistémicas, nutricionais e fatores associados em pares de mies e
criangas prematuras”. A importancia deste estudo encontra-se no fato de que o
nascimento prematuro pode trazer algumas alteragtes de salde para o bebé e
ainda, exisle a possibilidade de ocorrer algumas mudangas no desenvolvimento
das estruturas bucais dos mesmos. Portanto, o conhecimento das condigdes
bucais e de seus falores associados ird favorecer uma atuagdo integral,
proporcionando o adequado manejo dessas criangas e a onentagio apropriada

ao0s pais.

a) O objetivo desta pesquisa & avaliar condigdes bucais, sistémicas, nutricionais
e fatores associados em pares de maes e criangas prematuras (nascidas antes
da 37" semana de gestagio) comparando-se com criangas nascidas a termo
(nascidas apds a 37° semana de gestacao).

b) Casovoocé autorize a participagdo da criancanesta pesquisa, sera
io realizar avali da crianga nos intes periodos: primeiro més
de vida e aos 6, 12, 18, 24, 36, 48 e 60 meses de idade. Serd realizada coleta

de material bucal (saliva, raspagem da mucosa bucal, coletas nas lesdes de carie

- caso eslejam presentes) e também serd colelado uma pequena porgo de

fezes da crianga em um que sera p e ao
para a Além disso, a crianga terd sua
boca inada por um dos para a avaliago de lesdes de carie

dentdria, oclusdo dentdria (mordida da crianga), presenca de defeitos de
desenvolvimento do esmalle (que € a parte mais externa do dente) e também
serd avaliado as caracteristicas da boca da crianga tais como, os rodetes
geng (arcos geng| do bebé) e dos dentes. Para a avallagio

1

Comas se Etlea em Pesquiss com Seres Mumaros o Seior de Cisnciss 5a Saide ta UFPR | CEPISO fus Padre
Camargo, 205 | 1* artar | Allo a Glona | Curtiba/PR | CER BODBO-240 | cometica sudoguior be - iaisfore (D41) 1060-7250

antropométrica da crianga, serao aferidos o peso (através de balanga pediatrica)

s Pesgum 3
it 8 Pescusacks Fissprsivel cu quem splcun TOLE _

e ——

eo (através de régua antropomeétrica pediatrica).

c) Para lanto, & necessarioc comparecer nas oficinas sobre alimentagio
complementar e saudavel do curso de Nutrigdo da UFPR, no enderego Av.
Prefeito Lothario Meissner, 632 - Jardim Botanico, Curitiba - PR, CEP: 80210-
170. Essa pesquisa sera realizadas nos dias em gue vocé ja estara com o bebé
participando das oficinas, ndo serd necessario deslocamento especial para
coleta. Serdo também avaliados bebés que estardo em atendimento de rotina na
Unidade Bésica de Salde Mae Curitibana, no enderego Rua, Av. Jaime Reis,
331 - Alto do S&o Francisco, Curitiba - PR, CEP: 80510-010. Em ambos os locais
sera realizada coleta de material bucal o que levara aproximadamente 10

minutos. Os exames serdo com a de equ itos de

protego individual (gorros,

e luvas) em uma sala reservada.

d) E possivel que a crianga i algum prir

relacionado a coleta do material bucal e do exame clinico (exame da boca) e
vocé pode
preenchimento dos questiondrios.

algum constrang ao

&) Alguns riscos relacionados ao estudo podem incluir o desconforto com os

exames intrabucals & coleta do material microbioldgico bucal. A fim de diminuir

esle risco 08 para os exames, além disso
vocé pode solicitar que se ir a coleta a qualy

f) Os beneficios diretos com essa isa serdio a reali de
of ifi sobre a solucionar dividas que vocé

possa ler e sendo constatado alguma alleragio bucal, serd encaminhado para
tratamento odontolégico na Universidade Federal do Parana, que fica localizada
na rua Lothario Meissner, 632- Prédio de Odontologia. Como beneficios
Indiretos serdio a aquisicho de conhecimentos acerca da relagho do parto
prematuro e as doengas da boca, além de contribuir para o avango da ciéncla,

Comb de Efica em Pasquisa com Seres Humancs do Seior de Ciéncias da Sadde da UFPR | CEP/SD Fis Padre
Caenange, 209 | 1* arviar | Al s Gidrs | Curtiba/PR | CEP 10000240 | cometica sacelefusir i - tefefons (04 1) 1300-7290

L
o TCLE

Assratim Orentad

podendo di peci para or

es sobre o parto

s

prematuro.

g) Os pesquisadores podem ser contactados nos e-mails: Luciana Reichert
Assungao Zanon - pesquisadora responsavel (lurassuncac@yahoo.com.br) e

Gisele Marchetti (marchettiodontologia@gmail.com) - aluna de pos:
responsaveis por este estudo poderdo ser localizados na Universidade Federal
do Parand, Rua Lothario Meissner, 632- Prédio de Odontologia, e telefone para
contato: 3360-4025, de segunda a sexta-feira no hordrio das 08:00 as 17:00,
para esclarecer eventuais dividas que o a senhora possa ter e fomecer-lhe as

informages que queira, antes, durante ou depois de encerrade o estudo.

I} A participagdo da crianga neste estudo & voluntaria, portanto, & possivel
desistir a qualquer momento e solicitar que Ihe devolvam este Termo de
Consentimento Livie e i o i da crianga esla

garantido e nSo serd interrompido em caso de desisléncia de continuar
participando.

k) As informagbes relacionadas ao estudo poderdo ser conhecidas por pessoas
autorizadas. Luciana Reichert A &0 Zanon - p e
Gisele Marchetti - aluna de pos-graduagdo. No entanto, se qualquer informacéo
for divulgada em relatério ou publicago, isto sera feito sob forma codificada,

para que aidentidadeda crianga seja preservada e mantida sua
confidencialidade.

I} O material oblido - amostras bioldgicas e questionrios - serd utilizado

"

unicamente para €ssa pesquisa e sera
estudo, dentro de 5 anos.

tado ac témino do

m) As ias para a

da pesquisa (materiais utilizados
para coleta, analise das amostras coletadas, transporte dos pesquisadores,
gastos com as impressdes dos questiondrios) ndo sdo de sua responsabilidade

Cornbh da Elics em Pesquiss com Seres Mumance @ Selor de Cianciss da Sadde da UFPR | CEPYSD fus Padie
Camaiga, 20| 1* aretar | Al s Gl | CumtibaPF | CEP 1080240 | commetics. sl be - misfors (041] 1300-7250

Legu

aTCLE

st ——

e a senhora nao receberd qualquer valor em dinheiro pela sua participagao e da
crianca

o) Quando os dos forem n&o apal nome da crianca, €

sim um codigo.

p) Se a senhora dividas sobre os direilos da crianga como participante de
pesquisa, vocé pode contatar também o Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos (CEP/SD) do Setor de Ciéncias da Salide da Universidade Federal do
Parana (UFPR), pelo telefone 3360-7259 e os demais comités de élica: Comité
de Etica em Pesquisa em Seres Humanos - CEP/HC/UPFR pelo telefone 3360-
1041 das 08:00 horas as 14:00 horas de segunda a sexta-feira & Comité de Etica
em Pesquisa da Secretaria Municipal da Satide de Curitiba, Rua Atllio Borio, 680~
Cristo Rei, telefone: (41)3360-4961, de segunda e sexta-feira das Bh ds 12h e
13:30h &s 17h ou pelo e-mail; etica@sms.curitiba.pr.gov.br. O Comité de Etica

em Pesquisa & um dérgéo multi & inar, que

existe nas ir que envolvendo seres humanos no

Brasil e foi criado com o objetivo de proteger os participantes de pesquisa, em
sua idade e dignid e que as I

dentro de padrdes éticos (Resolugdo n® 466/12 Conselho Nacional de Saude).

sejam

Eu, li esse Termo de Consentimento e

compreend| a nalureza e objelivo do estudo para o qual autorizo a participagao

da crianga sob minha A que recebi os
riscos e beneficios, Eu entendi que somos livres para interromper a participagio
a qualquer momento sem justificar nossa decisao e sem qualquer prejuizo para
mim e para a crianga e sem que esta decisdo afete tratamento/atendimento.

Eu concordo voluntariamente em participar deste estudo

Curitiba -PR, __ de de

Comith de Etica em Pasquiss com Sares Humanos & Selor d Ciéncias da Saode da UFPR | CEPSD Rus Padre
Camarg, 200 | 1* arctar | Al e Ghorim | Curtiba/PR | CEP §0060.340 | comtica: sasedeginsipr be - iiefors (D41} 100-7250




APENDICE 3 — QUESTIONARIO APLICADO NO BASELINE/TO

=r——= QUESTIONARIO AVALIACADO PERINATAL
UFPR
Data: I f ID:

Dados de identificagdo
-Nome Mée: DM:_ ¢
-Nome pai: DM:_ &
-Onde a senhora mora?
-Telefones: -

-Quantos filhos voce tem? ( ) Este € meu primeire filho { )2( )3( )Maizdetrés{ )NR
- Nome da crianga:
- Sexo: () Feminino { ) Masculino

Data de Nascimento da crianga: ___{ i

INFORMAGOES PERINATAIS

- Qual fol o fipo de parto?

{ )Matural { ) Cesarea

-Quanto &s condigbes de sadde ao nascimento, seu filho(a) apresentou: () baixo peso (=2.500)
-Qual foi o peso seu(a) filho{a) quando nasceu?
-Qual foi a idade gestacional ao nascimento? SEManas

INFORMAGOES DE VARIAVEIS AMBIENTAIS

- Logo apds o nascimento, seu(a) filho{a) precisou ser encaminhado para a UTI neonatal?
{ )Sim{ )M&o( )Mo sei

-Por quanto tempo seu filho(a) ficou internado?
-Logo apds o nascimento, seu(a) filho(a) precisou de algum tratamento médico especial?
{ )Sim( )Mdo( )N&o sei

-Quanto &s condigbes de sadde ao nascimento, seu filho(a) apresentou:

{ ) necessidade de uso de incubadora Se sim, qual tempo de permanéncia?

{ ) necessidade de sonda gastrica

-Seu filho{a) usa chupeta? { ) Sim{ ) M&o

-Seu filho{a) usa mamadeira? { ) Sim ( ) Ndo

INFORMACOES QUANTO AD USO DE ANTIBIGTICO E GLICOSE

- Recebeu antibiotico?
{ )Sim( )Mo
-Por quantos dias?
- Recebeu glicose?
( 1Sim( )MNéo
-Por quantos dias?

INFORMAGOES DE VARIAVEIS ALIMENTARES

- Recebeu colostro [ )Sim ( )N&o — Tempo de inicio:

- Mamou no seio logo apds o nascimento | )Sim ( JM&o

- Vocé amamenta seu filho exclusivamente no peito? { ) Sim () Néo

- Seu filho recebe formula? (considerando a utilizag8o de formulas & cutras modalidades de aleitamento, como o leite
proveniente de bancos de leite ou ordenhado pela mée, bem como a amamentagio direta no seio)

( 1Sim ( )MN&o
- Seu filho recebe formula + amamenta no seio?
{ )Sim ( )M&o

- Seu filho j& consumiu algum alimento com agtcar de adigdo? ( ) Sim () Néo
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QUESTIONARIO AVALIACAD PERINATAL

DADOS SOCIOECONOMICOS E DEMOGRAFICOS

Qual & o seu estado civil? { )Solteira | )CasadafUnido Estavel ( )Separada/Divorciada ( )Vidva
{ ) NBo sabe () NR

-Vocé exerce atividade remunerada?({ ) Sim { ) Nao

-Qual & a renda familiar mensal (em reais)? Quantas pessoas MOram com vOce na mesma
casa? - PR
-Qual & o =eu grau de instrugio? g“t"g“.l'?m' g3 casa: salinos i
{ ) Analfabeta { )Fundamental lincomplete { ) Fundamental | Completo | D°=3 Familia. seguro desemprege & bicos

{ ) Fundamental Il incompleto ( ) Fundamental Il completo { ) Ensino médio incompleto
{ ) Ensino médio completo { ) Superior incompleto ( ) Superior completo

Qual & o grau de instrugSo do responsével pelo sustento da familia?

( ) Analfabeto(a) ( )Fundamental | incompleto { ) Fundamental | Completo ( ) Mao sei
{ ) Fundamental Il incompleto ( ) Fundamental Il completo { ) Ensino médio incompleto

{ ) Ensino médioc completo { ) Superior incompleto { ) Superior completo

Voce i alguns dos itens abaixo? Caso a resposta for afimativa, quantos?
itens Nio 1 2 3 4 ou
tenho +
Televisdo em cores
Radio
Banheiro
Autormavel

Empregada mensalista
Magquina de lavar
Videocassete efou DVD
Geladeira

Freezer
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APENDICE 4 — QUESTIONARIO APLICADO NAS FASES T1 E T2

W

S e
- N .
- QUESTIONARIO AVALIACAO NOT1ET2

UFPR
Data: _ [ I

Dados de identificagio
-Nome Mae:
- Nome da crianga:

INFORMACOES DE VARIAVEIS AMBIENTAIS

- Logo apos o nascimento, seu(a) filho(a) precisou ser encaminhado para a UTI neonatal?
[ )Sim{ )MNaéo( )MNao sei

-Por quanto tempo seu filho{a) ficou intemado?
-Logo apas o nascimento, seu(a) filho(a) precisou de algum tratamento médico especial?
[ )Sim{ )MN&o( )MNio sei

-Quanto as condigbes de salde ao nascimento, seu filho(a) apresentou:

[ ) necessidade de uso de incubadora Se sim, qual tempo de permanéncia?

[ ) necessidade de sonda gastrica

-Seu filho(a) usa chupeta? { ) Sim( ) Nao

-Seu filho(a) usa mamadeira? { ) Sim | ) Méo

INFORMACOES QUANTO AD USO DE ANTIBIOTICO E GLICOSE

- Recebeu antibidtico?
[ )Sim( )M&o
-Por quantos dias?
- Recebeu glicose?
[ )Sim( )M&o
-Por quantos dias?

INFORMACOES DE VARIAVEIS ALIMENTARES

- Recebeu colostro [ )Sim (  )N&o — Tempo de inicio:

- Mamou no seio logo apds o nascimento ( )Sim ( )N&o

- Vocé amamenta seu filho exclusivamente no peito? ( ) Sim [ ) Nao

- Seu filho recebe formula? (considerando a utilizagdo de formulas e cutras medalidades de aleitamento, comoe o leite
provenients de bancos de leite ou ordenhado pela mée, bem como a amamentagdo direta no seio)

[ )Sim ( )MNao
- Seu filho recebe formula + amamenta no seio?
[ )Sim ( )MNao

- Seu filho j& consumiu algum alimento com aglcar de adigo? ( ) Sim( ) Néo
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ANEXO 1 - PARECER DA APROVACAO DA PESQUISA PELO COMITE DE

ETICA EM PESQUISA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE %mﬂm
FEDERAL DO PARANA - asil
SCS/UFPR

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
Titulo da Pesquisa: Condigdes bucais, sistémicas, nutricionais e fatores associados em pares de méies e
crian .

as prematuras.
LUCIANA REICHERT ﬂSSUNCAO ZANON

Versdo: 2

CAAE: 34787320.4.0000.0102

Instituigio Proponente: Programa de Pés-Graduagao em Odontologia
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
Namero do Parecer: 4.220.023

Apresentagio do Projeto:

O projeto @ da prof. Luciana Reichert Assuncao Zanon (professora do curso de Odentologia), com
colaboracao de Gisele Marchetti (aluna do Doutorado em Odontologia), Marizilda Martins (professora do
Departamento de Pediatria), Geisia Mary Silva Soares (professora do curso de Odontologia), Juliana Feltrin
de Souza (professara do curso de Odoniologia), Jose Vitor Nogara Borges de Menezes (professor do curso
de Odontologia), Fabian Calixto Fraiz (professor do curso de Odoniclogia) e Claudia Choma Bettega
Almeida (professora do Departamento de Nutricac).

E um projeto bastate ampio com o objetivo de avaliar condicoes bucais, sistemicas, nutricionals & fatores
associados em pares de maes e criancas prematuras comparando-se a um grupo controle de pares de
maes e criancas nascidas a termo. E um estudo coorte longiludinal prospectivo.

Objetivo da Pesquisa:

OBJETIVO GERAL

O objetivo desta pesquisa sera avaliar condicoes bucais, sistemicas, nutricionais e fatores associados em
pares de maes e criancas prematuras comparando-se a um grupo controle de pares de maes e criancas
nascidas a termo.

‘OBJETIVOS ESPECIFICOS

Endereco; Rua Pacre Camargo, 285 - 1 andar
Bairro:  Alto da Giéria
UF: PR Municipio: CURITIA
Tolefone: (41)3360-7250

CEP: B0 080-240
E-mait; cometion saudefiuipr br

Pagnaiiisn 0

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE Waﬁm
FEDERAL DO PARANA -

SCS/UFPR

UFPR

Continiagia do Parscer. 4220023

- Analisar o perfil microbiologico de pares de maes & criancas prematuiras & em pares de maes & criancas
nascidas a termo e sua associacao com fatores gestacionais, necnatais & de internacao hospitalar.

- Avaliar a existencia de interacoes sinergicas entre o fungo Candida albicans e a bacteria Streptococcus
mutans em amostras de saliva e biofilme de criancas prematuras e de nascidas a lermo.

- Avaliar a de carie

naquelas nascidas a termo.

- Verificar a presenca de defeitos de desenvalvimento de esmalte. incluindo a hipomineraizacao de molares
& incisivos, em eriancas premaluras e naquelas nascidas a termo.

- Analisar a cronclogia e sequencia de erupcao de dentes deciduos em criancas premaluras e nas nascidas
atermo.

- Verificar as caracteristicas de oclusao dentaria de criancas prematuras e naguelas nascidas a termo.

- Avaliar a ansiedade cdontologica de maes de criancas prematuras e nas maes de criancas nascidas a
termo.

- Avalliar o senso de coerencia de maes de criancas prematuras & de maes de criancas nascidas a termo @ a
associacao entre condicoes bucais e sistemicas,

- Avaliar a qualidade de vida relacionada a saude bucal de criancas prematuras e naquelas nascidas a
termo.

- Avaliar os indices dlinicos periodontais de maes de eriancas prematuras e de maes de criancas nascidas a
termo.

« Avaliar a relacao do perfi
baixo peso

das maes com a de i e de

- Avaliar o estado nutricional das criancas e de suas respectivas maes

- Avaliar as praticas alimentares de maes & criancas.

- Avaliar os fatores assaciados ao estado nuiricional, praticas alimentares e consumo alimentar das maes e
criancas.

- Avaliar os fatores i a0 cont
maes.

to sobre tar saudavel por parte das

Avallagio dos Riscos e Beneficios:
QUAIS OS BENEFICIOS, DIRETOS OU INDIRETOS, PARA A POPULACAQ E A SOCIEDADE?

wndar

Enderega; Run Padre Camargo, 285 - 1
Bairro: Alo da Gidria
UF: PR Municipio; CURITIBA
Tolefone: (41)3360-7250

CEP: 80.060-240

Email: cometca saudeulpr be

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE W
FEDERAL DO PARANA -
SCSIUFPR

Comtinusscae do Pamscer: 4 220 023

Os beneficios diretos esperados com essa pesquisa serao a realizacao de orientacoes de saude bucal
envolvidas com a prematuridade e solucionar duvidas que os participantes possam ter e sendo constatado

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE %ﬂuﬂm
FEDERAL DO PARANA - asil
SCS/UFPR

Comfinuazo do Parscer: £220.023

coletadas serao armazenadas garantindo o sigilo & o anonimato dos entrevistados.
Os exames clinicos e coleta de material microbiologico serao realizados em sala reservada com o usa de

alguma alteracac bucal. Caso a crianca ou a mae itar de serao

Federal do Parana, que fica localizada na rua

para gico na L

de protecac individual de acordo com as nomas de biosseguranca vigentes como mascaras
cirurgicas, gorros, oculos de protecao, protetor facial, mascara descartavel de protecao respiratoria N95,

Lotharia Meissner, 632- Predio de O conforme de sup de
enviadas. Como beneficios indiretos serac a aquisicac de conhecimentos acerca da relacao do parto
prematuro e as doencas da boca, alem de contribuir para o avanco da ciencia, padendo desenvolver

estrategias especificas para orientacoes sabre o parto prematuro

QUAIS OS RISCOS INERENTES OU DECORRENTES DA PESQUISA?

aventais descartaveis, luvas descartaveis, sobreluvas descartavels ou outros materiais
segundo as narmas de bi acada
coleta e a coleta de material microbiclogico tambem sera realizada com materiais estereis e descartaveis.

Os pesquisadores deixarao claro que a participacad na pesquisa & VoINara & Sem remuneracas podendo

vigentes. Os i serao

o participante deixar o estudo quando achar necessario.

Alguns riscos relacionados ao estudo podem ser i para as perg dos
questionarios, alem de possivel desconforto com os exames intrabucais e coleta do material microbiologico
bucal. A fim de diminuir este risco os pesquisadores receberao treinamento para os exames e para a
aplicacao dos questionarios. Alem disso, o participante pade interomper ou mesmo nao responder alguma
pergunta dos questionarios ou se recusar a fazer 0 exame, sem prejuizo algum

QUAL A POSSIBILIDADE DA OCORRENCIA?
A da
serao realizados em todos os participantes.

dos riscos

exisle, pois os questionarios, 0s exames e coletas

QUAIS AS MEDIDAS PARA SUA MINIMIZACAO E PROTECAO DO PARTICIPANTE DA PESQUISA?

A fim de diminuir este risco os participantes podem interromper ou mesmo nao responder alguma pergunta
dos ou Os seraa treinados e calibrados para diminuir algum
desconforto durante o exame bucal ou coleta do material micrabiologico. Alem disso, o exame pode ser
interrompido a qualquer momento quando salicitado pela crianca ou seu responsavel.

MEDIDAS DE PROTECAQ OU MINIMIZACAO DE QUALQUER RISCO EVENTUAL
As entrevistas e exames clinicos serao realizadas em ambiente reservado garantindo assim a privacidade
da coleta de dados & possivels constrangimentos, As

Enderego: Run Padre Camargo, 288 - 17 andar
Bairro:  Alo da Gldria
UF: P Municipio: CURITIBA
Telofone: (41)3360-7250

CEP: 50,060-240

E-mall: comaticn saude@ufpr br

° sobre a Pesquisa:
A pesquisa esta muito bem fundamentada. Trata-se de uma pesquisa longitudinal, multidisciplinar, a fim de
avaliar a saude de maes e bebes prematuros, comparando-se com um grupo de maes & bebes nascidos a
termo.
Consideracdes sobre os Termos de apresentacio obrigatéria:
Todos os termos foram apresentados.
Recomendagoes:
Nao ha

P @ Lista de
As pendéncias apontadas no parecer anterior foram comigidas. Recomendo a aprovagao do projeto.
Favor inserir em seu TCLE & TALE o nimero do CAAE e o nimero do Parecer de aprovagio, para que
possa aplicar aos participantes de sua pesquisa, conforme decisdo da Coordenagao do CEP/SD de 13 de
juino de 2020
Apés o isolamento, retormaremas a obrigatoriedade do carimbo e assinatura nos termos.
Qualquer divida, retomar e-mail ou pelo WhatsApp 41-3360-7259

Consideragées Finais a critério do CEP:
Solicitamos que sejam apresentados a este CEP, relatérios semestrais e final, sobre o andamento da
pesquisa, bem como informagdes relativas as da protocol

Enderaco; Rua Padre Gamargo, 265 - 1° andar
Bairra: Al da Gléria

UE: PR Municipio:  CURITIBA
Tolafone: (41)3360-7250

CEP: @0.060-240

Emall; cometica saudedBulpr b
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UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE wmm
FEDERAL DO PARANA - $<grasi
SCS/UFPR

Confinuacio do Parcer 4220 023

UFPR

SCS/UFPR

Continagio do Pamcer: 4220 123

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DO PARANA -

Qeaa™

. " TCLE / Termos de | TCLE_crianca_prematura docx 03/07/2020 |GISELE Aceito
encerramento e desting dos conhecimentos obtidos, através da Plataforma Brasil - no modo Mot iy = _pre 3 [ricest 0
MOTIFICAGAO. Demais alteragSes e prarrogagao de prazo devem ser enviadas no mado EMENDA. Justificativa de
Lembrando que o cronograma de execucao da pesquisa deve ser atualizado no sistema Plataforma Brasil Auséncia _ .
i, Outros declaracac_supervisao_atendimento_od| 02/07/2020 |GISELE Aceito
antes de enviar solicitagio de prorrogagao de prazo. jatria UFPR pdl - 3 MARCHETTI
Emenda — ver madelo de carta em nossa pagina: www.cometica ufpr.br (obrigatorio envio) Outros. mzr;mrdanﬁaﬁuwmwaﬂwhidns_uﬂs 0210772020 :E_féiﬂ_" Aceito
p -
Outros concordancia_servicos_envolidos_PPG| 02/07/2020 |GISELE Aceito
O.pdf 18.56.27 | MARCHETTI
Gutros Concordancia_servicos_envohidos_nuir| 02/07/2020 Aceio
ES@ORRCR & et lilee e Outr forza ipLl dados_ubs. u;um?fz;g;u e Aceito
- o5 autorizacao_manipulacao_dados_ubs_c e
Tipo Documonts At Postegom Aufor: Shuagio proivigor gl - ~ | 185525 |MARCHETTI
Tnformagbes Basicas| PB_INFORMAGOES_BASICAS_DO_P | 10/08/2020 Aceito Ouiros solicitacac_acesso_aos_dados_ubs_col | 02/07/2020 |GISELE Aceito
do Projeto ROJETO 1588035, pdf 15:15:31 ombo paf 18:54:48 | MARCHETTI
Outros Resposta_pendencias_CEP_UFPR.docy 10/08/2020 | GISELE Aceilo Ouiros concordancia_servicos_Ubs_colombo pd| 02/07/2020 Aceito
15:14:47 | MARCHETTI f 18:53:20 |MARCHETTI
Projeto Detalnada/ | Projeto_de_pesquisa_final_comgido.doc| 10/08/2020 | GISELE Aceito Gutros Coparicipacac_colombo.pat 02/07/2020 Aceito
* 15:13:32  |MARCHETTI 18.52:55 1
Gutros AUlorizacac_para_manipulacac_de_oad | 02/07/2020 Aceto
check_Wisl_cep_ufpr pal 0a/0712020 | GISELE Aceio 0s_ubs mae_curilibana pdf 1851 MARCHETTI
1628:31 | MARCHETTI Outros solicitacac_de_acesso_ao_dados_do_pr| 02/07/2020 Aceila
Outros. Concordancia_de_Coparticipacac_UnG.| 08/07/2020 |LUCIANA Aceito ontuario_ubs mae_curitibana pdf 18:51:25 1
at 16:12:14 | REICHERT Outros declaracao_ciencia_de_inieresse_ubs_ | 02/0//2020 Acelo
Gutios, Carta_de_encaminhamento_do_pesquis | 03/07/2020 | GISELE Aceio mae_curtibana pdf 18.46:29 |MARCHETTI
ad 14:52:42 | MARCHETTI Ouiros solitacao_de_acesso_aos_dados_hc pal| 02/07/2020 Aceito
Projelo Detalnada | | Projeto_de_pesquisa_final Gocx 03/07/2020 | GISELE Aceito 184
Brochura 14:48:10 |MARCHETTI Ouiros AUlDZacac_manipuiacao_dados_he pdl| Acelo
{lnvestigador
Outros. Geclaracac_supervisao_atendimento_pe| 03/07/2020 | GISELE Aceito Ouiros concordancia_servicos_envolvidos_regu| Aceito
riodontia_UFPR pdf 1428:37 | MARCHETTI lacao he pdl
TCLE / Termas g8 | TCLE_mae_crianca_terma, dacx 03/07/2020 | GISELE Aceita Ouiros concordancia_servicos_envolvidos_chel Aceito
Assentimento | 10:26:02 |MARCHETTI e_pediatria _hc.pdf
Justificativa de Ouiros concordancia_servicos_envolidos_ i | Aceio
usénia c.pdt :
TCLE / Termos de | TCLE_mae_crianca_prematura. docx 03/07/2020 | GISELE Aceno Outras coparticipante_hc.pdf 0210772020 Aceito
Assentimento / 102551 |MARCHETTI 18.40:
Justificativa de Declaragao de Concordancia_da_Instituicac_participant | 02/07/2020 Aceito
Auss concordéncia e cep ufprpdf 18:38:49
TCLE / Termos de | TCLE_crianca_termo.docx. 03/07/2020 |GISELE Aceito Outros. ata_ppgo.pdl 02/07/2020 Aceito
Assentimento ! 102541 |MARCHETT! 18.38:21 ETTI
Justificativa de Declaragao de Termo_guarda_material_biologico_cep_u| 02/07/2020 | GISELE Aceio
Manuseio Maerial | fpr.pdf 18:37:51 [MARCHETTI
Biokbgicoa /
Biorepasitério /
[Biobanco
Endorege:  Rua Pade Camargo, 285 - 1° an Enderego:  Rus Padrs Camargo, 288 - 1* andar
Bairro: Ao da Gioria CEP: 50000240 Baiero: Al da Giéria CEP: 50.080-240
VR PR Munieipla: CURITIBA UF: PR Municipio: CURITIBA
Toletone:  (41)3360-7250 Email: cometica sausegiulpr be Telofone: (41)3360-7250 E-mail: cometca saudediutpr bi

UFPR - SETOR DE CIENCIAS
DA SAUDE DA UNIVERSIDADE -a mml|
FEDERAL DO PARANA -

SCS/UFPR
Conmaagso do Parecar: 230,073
a0 de _de_ _da_oquip | 02/07/2020 | GISELE Rceito
Pesqui e da_pesquisa paf 18:37:17 | MARCHETTI
Gutros analise_merito pdf 02/07/2020 | GISELE Aceilo
¥ MARCHETTI
Folha de Rosto folha_de_rosto_PB.pdr 02/07/2020 | GISELE Acein
18:33.02 | MARCHETTI

Situagao do Parecer:

Aprovado
Necessita Apreciacio da CONEP:
Nao
CURITIBA, 18 de Agosta de 2020
Assinado por:
IDA CRISTINA GUBERT
(Coordenadaria))
Enderega: Rua Padrs Camargo, 285 - 1° andar
Bakrro: Ao da Gléria CEP: 50,060-240
UF: PR Municipio: CURITIBA
Tolatans: (41)3360-7259 Email: comatica saudegbutor br
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ANEXO 2 - PARECER DA APROVACAO DA PESQUISA PELO COMITE DE
ETICA EM PESQUISA DA UNIVERSIDADE DE GUARULHOS

o, 0 ui'a UNG - UNIVERSIDADE
A Sintinn GUARULHOS

e

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Condicdes bucais, sistémicas, nulricionais e falores associados em pares de mdes e
criangas prematuras.

Pesquisador: LUCIANA REICHERT ASSUNGAO ZANON

Area Tomatica:

Versao: 2

CAAE: 34787320.4.3004.5506

Instituigao Proponente: SOCIEDADE PAULISTA DE ENSING E PESGUISA LTDA

Patrocinador Principal: Financiamento Praprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.259.108

Apresentacio do Projeto:

Projeto CAAE: 34787320.4.3004 5506 (versio 2) Submetido em: 02/09/2020, Aprovado pelo CEP da UFPR
- SETOR DE CIENCIAS DA SAUDE DA UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA - SCS/UFPR, &
encaminhado para o CEF UNG, pois a Universidade UNG & Coparticipanie.

O projeta e da prof. Luciana Reichert Assuncao Zanon (professora do curso de Odontologia), com
colaboracao de Gisele Marchatti (aluna do Doutorade em Odontologia), Marizilda Martins (professora do
Departamento de Pediatria), Geisla Mary Silva Soares (professora do curso de Odontologia), Juliana Felirin
de Souza (professora do curso de Odontologia), Jose Vitor Nogara Borges de Menezes (professor do curso
de Odontologia), Fabian Calixto Fraiz (professor do cursa de Odonlologia) e Claudia Choma Bettega
Almeida (professora do Departamento de Nutricao).

E um projeto bastale amplo com o objelivo de avaliar condicoes bucais, sistemicas, nutricionais e fatores
associados em pares de maes e criancas prematuras comparando-5e a UM grUpo contraie de pares de
maes e criancas nascidas a termo. E um estudo coorte longitudinal prospectivo.

A Universidade UNG serd responsavel pelas andlises dos biomateriais.

Enderego:  Praga Terezn Cristina, 229
Bairra: Canire CEP: 07023070
Municipio: GUARULHOS

UF: 5P
Telofone: (11)2464-1664 Emall; comite stcaung br

——

UNG - UNIVERSIDADE
GUARULHOS

RS

Continuacsa do Pamcer: 4258.108

Objetive da Pesquisa:

OBJETIVO GERAL:

O objetivo desta pesquisa sera avaliar condicoes bucais, sistemicas, nutricionais & fatores associados em
pares de maes e criancas prematuras comparando-se a Um grupo controle de pares de maes e criancas
nascidas a terma.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Analisar o perfil microbiclogico de pares de maes e criancas prematuras & em pares de maes € criancas.
nascidas a termo e sua associacao com fatores gestacionais, neonatais e de intemacao hospitalar.

- Avaliar a existencia de inferacoes sinergicas entre o fungo Candida albicans e a bacteria Sireptococcus
mutans em amostras de saliva & biofilme de criancas prematuras e de nascidas a termo.

- Avaliar a experiencia de carie em criancas prematuras € naquelas nascidas a termo.

- Verificar a presenca de defeitos de desenvolvimenio de esmalte, incluindo a hipomineralizacac de molares
& incisivos, em criancas prematuras & naquelas nascidas a termo.

- Analisar a cronologia e sequencia de erupcao de dentes deciduos em criancas premaluras e nas nascidas
a termo.

- Verificar as caracleristicas de oclusao dentaria de criancas prematuras & naguelas nascidas a ermo.

- Avaliar a ansiedade odontologica de maes de criancas prematuras e nas maes de criancas nascidas a
termo.

- Avaliar o senso de coerencia de maes de criancas prematuras & de maes de criancas nascidas a termo e a
assoclacao entre condicoes bucais e sistemicas.

- Avaliar a qualidade de vida relacionada a saude bucal de criancas prematuras e naquelas nascidas a
tarmao.

- Avaliar os indices clinicos periodontais de maes de criancas prematuras e de maes de criancas nascidas a
termo.

- Avaliar a relacac do perfi
baixo pesa.

das maes com a ia de i &de

- Avaliar o estado nutricional das criancas e de suas respectivas maes.

- Avaliar as praticas alimentares de maes e criancas

- Avaliar os fatores associados ao estado nutricional, praticas alimentares e consuma alimentar das maes e
criancas.

Enderago: Praga Teceza Cristna, 229
Bairro: Canvo GEP: 07023070
UF: 5P Municipio:  GUARULHOS

Tolofone!  (11)2464-1864 E-mait: comite eticaBung br
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- Avaliar os fatores i ao i sobre

saudavel por parte das
mass.

Avaliacio dos Riscos e Beneficios:

Os beneficios diretos esperados com essa pesquisa serao a realizacao de orientacoes de saude bucal
envolvidas com a prematuridade e solucionar duvidas que os participantes possam ter e sendo constatado
alguma alteracao bucal. Caso a crianca ou a mae de serao

para jco na L

Federal do Parana, que fica localizada na rua

UNG - UNIVERSIDADE
GUARULHOS

Continuagaa do Parcer- 4 259 108

0Os exames clinicos & colsta de material microbiologico serao realizados em sala reservada com ouso de
equipamentos de pratecao individual de acorda com as nomas de biosseguranca vigentes como mascaras
cirurgicas. gorros, oculos de protecao, protetor facial, mascara descartavel de protecao respiratoria NG5,
aventais , luvas. it

ou outros materiais
sagundo as normas de

vigentes. Os jcos serao esteril acada
coleta e a coleta de material microbiologice tambem sera realizada com materiais estersis e descarlaveis.
Os pesquisadores deixarao claro que a pariicipacao na pesquisa e voluniaria e sem remuneracao podendo

° deixar o estudo quando achar necessario.

Lothario Meissner, 632- Predio de Odontologia, conforme de sup de
enviadas. Como beneficios indiretos serao a aquisicao de conhecimentos acerca da relacao do parto
prematuro e as doencas da boca, alem de contribuir para o avanco da ciencia, podendo

c aC

para ori sobre o parto prematuro.
QUAIS OS RISCOS INERENTES OU DECORRENTES DA PESQUISA?
Alguns riscos relacionados ao estudo podem ser constrangimento para responder as perguntas dos
questionarios, alem de possivel desconforto com os exames intrabucals e coleta do material

sobre a Pesquisa:

A pesquisa esta muito bem fundamentada. Trala-se de uma pesquisa longitudinal, multidisciplinar, a fim de
avaliar a saude de maes e bebes prematuros, comparando-se com um grupo de maes e bebes nascidos a
terma.

c obi

bucal. A fim de diminuir este risca os pesquisadores receberao ireinamento para os exames e para a
aplicacao dos.

Alem disso, o partici pode ou mesmo nao responder alguma
pergunta dos questionarios ou se recusar a fazer o exame, sem prejuizo aigum.

QUAL A POSSIBILIDADE DA OCORRENCIA?

A da
serao realizados em todos os participantes.

QUAIS AS MEDIDAS PARA SUA MINIMIZACAO E PROTECAQ DO PARTICIPANTE DA PESQUISA?

A fim de diminuir este risco os participantes podem interromper ou mesmo nao responder alguma pergunia
dos ios ou . Os serao treinados e calibrados para diminuir algum
desconforto durante o exame bucal ou coleta do material micrabiologico. Alem disso, o exame pode ser
interrampido a qualquer momento quando solicitado pela crianca ou seu responsavel

MEDIDAS DE PROTECAO OU MINIMIZACAO DE QUALQUER RISCO EVENTUAL

dos riscos existe, pois 0s questionarios, os exames e coletas

Termos do igatoria:
De acordo com a Resolugao 466/12, seguem as consideragoss sobre os 1ermos de apresentagao
obrigatéria, as ndo conformidades estdo descritas em Conclusdes ou Pendéncias:
- TCLE: esla adequada.
- Folha de rosto: esta adequada.
- Carta de anuéncia e ou autorizagho: estd adequada
~Quanio ao Terma de Fiel Depositario:ndo se aplica.
- Cronograma: esta adequada
- Orgamento: estd adequada
Declaragdo de compromisso. estd adequada
Recomendagbes:
Nao ha recomendagoes.

As entrevistas e exames clinicos serao realizadas em ambiente reservado ga assim a

da coleta de dades e possivels As coletadas serao
armazenadas o sigilo e o dos vist

Endereco; Praga Tereza Cratna, 229

Bairro:  Cantro. CEl 07.023-070

UF; 5P Municipio:  GUARULHOS

Telatone: (11)2464-1664 Email; comite. sticaggung br

P o Lista de
Projeto considerado APROVADO pelo instituicio Coparticipante.
Consideragoes Finais a critério do CEP:

Esto parecer fol elaborado basead: abaixo
Tipo Documento | Arquivo | Postagem | Autor Situago
Enderego: Praga Taroza Cristna, 229
SatenEamr CEP: 07.023070
UF: 5P Municiplo: GUARULHOS
Telofone: (11)2464-1664 Email: comite eicaggung,be
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Continuagdie do Parecer 4250 100 Comtimuncac do Parcer- 4256 108
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Gutros Respasta_pendencias CEP_UFPRdocs] 10/08/2020 |GISELE Aceito utros coparticipacao_ = Sesate O eito
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. L _ : 184452 HETTI
:’“"::“D“'"a"“ Projeto_de_pesquisa_final docx Diaqngsgu Sfpféﬁsm Acsin Outros Concordancia_servicos_envolvidos_regu] 02/07/2020 Aceilc
Wim rei i lacao_assistencial__hc pdf 18:44:19
Outros Geclaracao,_supervisao_atendimento_pe| 03/07/2020 |GISELE Acero Sy pgisrlents h’:{:‘é’;‘mv““wn’-d‘" m%ﬂ’fgg“ Bosto
riodontia UFPR.pdl 142837 _|MARCHETTI - - -
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it io Material | fpr.paf 183751 |MARCHETTI
Auednola Biolégico /
TCLE / Termos 06 | TCLE_crianca,_termo docx 0370772020 |GISELE Acerio Blorasoskiio
Assentimento / 102541 |MARCHETTI Bibincs
JA“"L“"“.““"" |Eu|ma analise_meriio pdl 0210772020 |GISELE Aceilo
— - 18: MARCHETTI
TCLE / Termos de | TOLE. crianca,_prematura docx 0310712020 | GISELE Acerto
Assentimento / 102529 |MARCHETTI
Justificativa de
" Situagio do Parecer:
Outras declaracao_supervisao_atendimento_od| 02/07/2020 [GISELE Aceito Aprovado
diatria UFPR pdf 185822 |MARCHETTI da CONEP:
fros concordancia_servicos_envolvidos_UnG| 02/07/2020 ELE Acefio Nao '
pdf 18.57.06_|MARCHETTI
Gutros concordancia_servicos_envolvidos_PPG| 02/07/2020 | GISELE Aceito
pat 1856:27 _|MARCHETTI
Outros concordancia_servicos_envolvidos_nutri| 02/07/2020 |GISELE Aceito
cao pdf 18.55:57 _|MARCHETTI
Outros autonzacao_manipulacao_dados_ubs_c| 02/07/2020 |GISELE Aceito
mi .25 _|MARCHETTI
Outros solictacao_acesso_aos_dados_ubs_c 02/07/2020 |GISELE Aceito
Endereqo: Praga Terezn Cristing, 220 Enderego: Praga Tereza Cristna, 220
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Continuazao do Parecer: 4,250 108

GUARULHOS, 04 de Setembro de 2020

Assinado por:
Regina de Oliveira Moraes Arruda

{Coordenador(a))

Enderego: Praga Tereza Cristing, 220

Bairro: Cantro CEP: (7.023:070

UF: 5P Municipia:  GUARULHOS

Teletons: (11)2464- 1664 E-mail: comite eticagiung.br
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ANEXO 3 - PARECER DA APROVAGCAO DA PESQUISA PELO COMITE DE
ETICA EM PESQUISA DA SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE DE

CURITIBA-PR

SECRETARIA MUNICIPAL DA
SAUDE DE CURITIBA - SMS

%ﬁﬂ
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
pela Ce

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Condigies bucais,
criangas prematuras.

Pesquisador: LUCIANA REICHERT ASSUNGAD ZANON

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 34787320.4.3002 0101

Instituico Proponente: Prefeitura Municipal de Curitiba

Proprio

e fatores

em pares de maes e

Principal:
DADOS DO PARECER
Numero do Parecer: 4 282 562

Apresentacio do Projeto:

Trata-se de projeto de pesquisa de doutorada apresentado pelo programa de pés graduagao de cdontologia
da UFPR, aprovado pelo parecer expresso n® 4.220.023 em 16/08/2020.Trata-se de uma pesquisa
longitudinal, multidisciplinar, a fim de avaliar a sadde de mées e bebés prematuros, comparando-se com um
grupo de mées e bebes nascidos a termo.Segundo a Organizagao Mundial da Saiide a prematuridade &
definida como qualquer nascimento antes de 37 semanas completas de gestagao, O nascimento prematuro
tem efeitos ao longo da vida no do
paralisia cerebral,

dificuldade de aprendizagem e disttrbios visuais, e um risco aumentado de doenga crénica na idade adulta.
O objetivo desta pesquisa sera avaliar condigoes bucais, sistémicas, nutricionais e fatores associados em
pares de maes e criangas prematuras comparando-se a um grupo controle de pares de maes e criangas
nascidas a termo. Serdio selecionados na linha de base (baseline) pares de mées e criancas, senda 120
pares de maes e criangas nascidas com parto prematuro & 120 pares de maes e criangas nascidas a termo.
As criangas avaliadas no primeiro més de vida e aos 6, 12, 18, 24, 36, 48 e 60 meses de idade. A coleta dos
dados das criangas prematuras serd realizado no Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana,
na municipio de Curitiba-PR. Um grupo controle serd selecionado em uma amostra de criangas assistidas
na Unidade Basica de Saude Mae Curitibana da Secretaria Municipal de Salde, no municipio de Curitiba-
PR e da Unidade Basica de Sadde Alto Maracana da Municipio de Colomba- PR . Além desse local, a
amostra

‘como aumento do risco de

SECRETARIA MUNICIPAL DA Plataforma
SAUDE DE CURITIBA - SMS asil

Coninuagao do Parcer: 4,262 562

controle também sera composta por mées e criangas que participarem das oficinas sobre alimentagso
complementar saudavel do Curso de Nutrigdo da UFPR. Dados ndo clinicos serso coletados por meio de
questionarios que incluem dados sécio icos e aficos;

das mées das criangas
sobre salide bucal; consumo e habitos alimentares & habitos de higiene bucal:condicoes de saide materna
e da crianga; ansiedade odontolégica materna; qualidade de vida e qualidade de vida relacionada a saide
bucal e senso de coeréncia materma. Os dados clinicos incluem: avaliagdo de saude bucal (carie dentdria,
defeitos de desenvolvimenio de esmalte, oclusao dentaria, cronclogia da erupgéo dentdria, avaliagao dos

rodetes gengiva

. andlise de alteragbes congénitas e presenga de biofilme bacteriano) e avaliagdo
antropométrica materna e da crianga. As mdes serdo avaliadas clinicamente quanto ac perfil de saide
periodontal. Amostras de biofilme da saliva e da placa serio coletadas em todas as fases do estudo e
analisadas pela técnica do checkerboard DNA-DNA hybridization. Para as varidveis quantitativas, serd
realizado leste de normalidade para assegurar a distribuigo normal destas varidveis através de teste de
Shapiro-Wilk. A associagdo entre eslas varidveis e varidveis categéricas serdo analisadas por testes t de
Student ou teste t de Student para amostras pareadas,quando houver independéncia ou na das

observagdes, respectivamente. Quando os grupos possuirem trés ou mais calegorias, serdo avaliados por

meio do teste de Anova ou Friedman entre varidveis serdo por meio de
teste de Qui-quadrado ou Teste Exato
de Fischer. Nas amostras p por DNA-DNA os sinais obtidos serdo

convertidos para contagens absolutas de acordo com os controles de 105 e 106 células. Esses dados serdo
expressos em contagens (niveis) das sondas de DNA . Os niveis (x 104) serfio computados por individuo
em cada tempo do estudo, As diferengas significativas ac longo do tempo serdo determinadas pelo teste
Friedman e entre os individuos, em cada tempo, pelo teste Kruskall-Wallis.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:O objetivo desta pesquisa sera avaliar condigoes bucais, sistémicas, nutricionais e fatores
associados em pares de maes e criangas prematuras comparando-se a um grupo controle de pares de
mées e criangas nascidas a lermo.Objetiva 1) Analisar o perfil de pares de mées
@ criangas prematuras e em pares de maes e criangas nascidas a termo e sua associagao com fatores
gestacionais, neonatais e de internagio hospitalar.2)Avaliar a existéncia de interagbes sinérgicas entre o
fungo Candida albicans e a bactéria Streptococcus mutans em amastras de saliva e biofime de criangas
prematuras e de nascidas a termo;3)Avaliar a experiéncia de carie em criangas

prematuras e naquelas nascidas a termo;4)Verificar a presenga de defeitos de desenvolvimento de esmailts,
incluindo a mineralizagio de molares e incisivos, em criangas prematuras e naquelas nascidas a
termo;5)Analisar a cronologia e sequéncia de erupgdo de dentes deciducs em criangas prematuras e nas
nascidas a termo;6)Verificar as caracteristicas de ocluso dentdria de criangas prematuras e naquelas
nascidas a termo;7)

Avaliar a ansiedade odontolégica de maes de criangas prematuras e nas maes de criangas nascidas a
termo;B)Avaliar o senso de coeréncia de maes de criangas prematuras & de maes de criangas nascidas a
termo e a associagdo entre condigdes bucais e sisiémicas 9)Avaliar a qualidade de vida relacionada 4 saide
bucal de criangas premalturas e naquelas nascidas a termo; 10)Avaliar os indices clinicos periodontais de
maes de criangas prematuras e de mées de criangas nascidas a termo;11)Avaliar a relagdo do periil
microbiolégico das mAes com a ocorréncia de nascimentos prematuros & de baixo peso;12)Avaliar o estado
nutricional das criangas e de suas respectivas maes - Avaliar as praticas alimentares de maes e
criangas;13)Avaliar os fatores ao estado

das mées e criangas; 14)Avaliar os fatores ao
sauddvel por parte das mées.

priticas
sobre

e consumo alimentar

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos, conforme descritos:Alguns riscos relacionados ao estudo podem ser constrangimento para
responder as perg dos além de possivel com os exames intra bucais &
coleta do material microbiolégica bucal. A fim de diminuir esie risco os pesquisadares receberdo reinamento
para os exames e para a aplicagao dos Além disso, o pode ou
mesmo ndo responder alguma pergunta dos questiondrios ou se recusar a fazer o exame, sem prejuizo

algum. Beneficios, segundo descritos:Os beneficios diretos esperados com essa pesquisa serdo a
a0 de sobre a solucionar dividas que se possa ter sobre os

temas estudados e, sendo constatada alguma alteragao bucal, o pesquisa serd

para tratamento edontolégico na Universidade Federal do Parana, que fica localizada na rua Lathdrio

Meissner, 632- Prédio de Odontologia. Como beneficios indiretas, serdo a aquisigdo de

Endereco:  Rua Atilio Bera. 880 Enderego:  Rua Atllio Bério, 880

Bairro:  Cristo Rel CEP: 80.050-250 Bairro: Cristo Rel CEP: 80.080-250

UF: PR Municiplo:  CURITIBA UF: PR Municiplo:  CURITIBA

Tolofone: (41)3360-4861 E-mall; ebca@lams curliba pr.gov. br Tolefane: (41)3360-4061 E-mall:  abcaiisms.curitba pr gov. br
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SECRETARIA MUNICIPAL DA Platoforma SECRETARIA MUNICIPAL DA Plataforma
SAUDE DE CURITIBA - SMS SAUDE DE CURITIBA - SMS
Cominuacan do Pamcer: 4242 562

Continuacan do Parscer. 4242 52

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:
Todos os termos obrigatérios foram apresentados, analisados e de acordo para desenvolvimento da
pesquisa.
Recomendagdes:
Vide campo conclusdes ou pendéncias.
o Lista do

Recomenda-se que os pesquisadores deverdo ressaltar a forma de caplagéo dos participantes da pesquisa
com divulgagao por meio de cartazes afixados nos locais onde sera desenvolvido o trabalho. Salienta-se
que nenhum dada pessoal serd aos

bem como os

ndo terdo acesso ao prontudrio eletrinico e-satde, conforme previsto na Lei Geral de Proteglo de Dados
Pessoals n° 13.708/2018.0s dados clinicos serdo coletados pelos pesquisadores com os proprios
participantes da pesquisa no momento das entrevistas. Considera-se o presente projeto aprovado, mediante
assungdo das orientagbes acima. Em cumprimento & Resolugao CNS 466/12, este Comité de Elica em
Pesquisa (CEP) deverd receber relaldrios parciais sobre o andamento da estudo, bem como o relatério
completo ao final do estudo. Eventuais notificagdes, ou madificagbes que gerem emendas ao protocolo
original, devem ser . identi a parte do protocol a ser modificado & as
suas justificativas. Salienta-se a necessidade de entrar previamente em contato com as Unidades ou
Equipes, de posse do Termos de Aprovagdo da Pesquisa, para agendar as atividades necessarias com as
Chefias locais.

‘Consideragoes Finais a critério do CEP:
‘O Colegiada do CEP/SMS-Curitiba ratifica o parecer da relatoria.

Este parecer fol b d
Tipo Documenta

abaixo

Arquivo Postagem Autor

acerca da relagao do parto prematuro e as doengas da boca, além de contribuir para o avango da ciéncia,
podenda g para sobre o pario p

‘Comentarios @ Consideracées sobre a Pesquisa:
Vide campo conclusbes ou pendéncias.

Endersgo;  Rua Allo Beri, 680
Bairro:  Cristo Rel CEP: B0 050-250
Municipia; CURITIIA

Tolofone: (4133804961

E-mall; tcauma. curitia pr gov.br

Pagnaiian o1

TCLE / Termos de
Assentimento /
Justificativa de

TCLE_mae_crianca_termoSNIS.dacx | 27/08/2020

11:58:46

VIVIANE MARIA
SUTILE

Aceito

{Auséocia |
TCLE / Termos de

| Assentimento /
Justificativa de

VIVIANE MARIA
SUTILE

27108/2020
11:50:1

TCLE_mae_crianca_prematuraSMS. doc|
x

Aceito

{Auséncia
TCLE /Termos de | TCLE_crianca_termoSMS.docx 27/08/2020 |VIVIANE MARIA Aceito

Enderego: Rua Alilo Berio, 680

Bairro:  Cristo Rel

UF: PR Municiplo; CURITIBA
Tolofone: (41)3360-4961

CEP: @0.050-260
E-mail:  obca@ans curisba pr.gay b
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SECRETARIA MUNICIPAL DA Platoforma SECRETARIA MUNICIPAL DA Plabaforma
SAUDE DE CURITIBA - SMS asil SAUDE DE CURITIBA - SMS asil
Continsacio do Parecer 4282 562 Contiuagtodo Parscer 4 262 862
Assentimento / TCLE_crianca_termoSMS.docx 115832 |SUTILE Aceio GTT ConcoTdantia_servicos_emvoidos i 020772020 [GISELE )
Justificativa de caopdf 18:55:57 | MARCHETTI
{Auséncia Outros. aulorizacao_manipulacao_dados_ubs c| 02/07/2020 |GISELE Aceilo
TCLE/Termos de | TCLE_crianca_prematuraSMS docx 27/08/2020 |VIVIANE MARIA Aceito olombo.pdf 18:5525 |MARCHETTI
Assentimento / 1157:52 [SUTILE Outros solicitacac_acesso_aos_dados_ubs_col | 02/07/2020 | GISELE Aceito
Justificativa de ombo.paf :54:48 | MARCHETTI
{Auséncia Outros. ‘concordancia_servicos,_ubs_colombo pd| 02/07/2020 | GISELE Aceilo
Outros Requerimento.pdr 27/08/2020 |VIVIANE MARIA Aceio f 185329 | MARCHETTI
11:57.01_{SUTILE = Outros coparticipacac_colombo.pdi 02/07/2020 |GISELE Aceito
Gutros Resposta_pendencias_CEP_UFPR doca] 10/08/2020 |GISELE Aceio 18:52:55 | MARCHETTI
16:14:47 | MARCHETY) Outras aulorizacao_para_manjpulacao_de_dad | 02/07/2020 | GISELE Aceio
Projeto Detanada | | Projeto_de_pesquisa_final_cormgido.doc| 10/08/2020 | GISELE Aceito o e s LA ol 18:51.58 | MARCHETTI
Brochura x 1511332 [MARCHETTI [Gutros solicitacac_de_acesso_ao_dados_oo_pi| 020712020 |GISELE Aceilo
onfuario_ubs_mae- curitb: 18:51:25 | MARCHETT]
Outros check_list_cep_ufpr.pdl 09/07/2020 |GISELE Aceilo Outros declaracao_ciencia_de_interesse_ubs_ | 02/07/2020 | GISELE Aceito
| 182831 IMARCHETTI mae_curitibana pdf 18:46:29 | MARCHETTI
Outros Concordancia_de_Coparicipacac_UnG | 09107/2020 [LUCIANA T soltacao_de_acesso_aos_dados N pdi] 020072020 |GISELE Aceio
paf 16:12:14__|REICHERT 18:45:11 | MARCHETTI
Outros carta_de_encaminhamento_do_pesquis| 03/07/2020 [GISELE Aceito Outros auloizacac_manipulacac_dados_hc pdi| 02/07/2020 | GISELE Aceilo
ador pdf 145242 |MARCHETT] 18:44:52 |MARCHETTI
Projeto Delainada /| Projelo_de_pesquisa_final docx 03/07/2020 | GISELE Aceio T ConCorgantia_Servicos_Envomidos Tegu| 0200772020 [GISELE Aeio
Brochura 14:48:110 |MARCHETTI lacao he. 18:44:18  |MARCHETTI
— Gutros. concordancia_servicos_envolvidos_chef | 02/07/2020 | GISELE Aceilo
Geciaracao_supervisao_alendmento_pe| 03/07/2020 |GISELE Aceio S hatains " hetdr 184322 | MARCHETTI
riodontia UFPR pdf r n:‘u‘u%ez-gZu %251‘“ o Outros ‘concordancia_servicos_envolvidos_uli_h| 02/07/2020 | GISELE Aceito
TCLE / Termos de | TCLE_mae_crianca_tanmo.docx o pit = 18.42.05 | MARCHETTI
Assentimento / 10:26.02  [MARCHETTI Outros coparticipante_hc.pd 02/07/2020 |GISELE Aceito
Justificativa de 18:40:56 | MARCHETT]
Auséncia Outros ala_ppgo pdf 02/07/2020 |GISELE Aceito
TCLE / Termos de | TCLE_mae_crianca_prematura docx 03/07/2020 |GISELE Aceito = 183821 | MARCHETTI
Assentimento / 10:2551 [MARCHETTI Declaragao de Termo_guarda_malerial_biologico_cep_u| 0210712020 | GISELE Acelio
Justificativa de Manuseio Material | fpr.pef 18:37:51 |MARCHETTI
|Auséncia Bialégico /
TCLE/ Termos de | TCLE_crianca_termo.dock 03/07/2020 |GISELE Aceiio Bmf,m,.g,m ’
Assentimento / 102541 |MARCHETTI kpizgly
Justificativa de Outros analse_menio pdl 02/07/2020 | GISELE Aceito
Auséncia MARCHETT
TCLE /Termos de  [TCLE_crianca_prematura.docx 03/07/2020 |GISELE Aceito
Assentimento / 102528  [MARCHETTI
anifouin oa Situagho do Parecer:
Oulros. declaracao_supervisao_atendimento_od| 02/07/2020 |GISELE Aceito Aprovada
Rodf 16:58.22 IMARCHETT Nocessita Aprociacao da CONEP;
Cutros concordancia_servicos_envohidos_UnG| 02/07/2020 [GISELE Aceito Néo
odi 18:57. MARCHETT|
Utros. Concordancia_sericos_envohidos_PPG| 02107/2020 | GISELE pry
O.pdf 1855627 | MARCHETT!
Endereco: Rua Atilio Bério, 880 Enderego:  Rua Alllio Borlo, 630
Bairro: Crsto Rl CEP: 50050250 Bairro: Cristo Rel CEP: 8050250
UF: PR Municiplo: CURITIBA 't Municiplo: CURITIBA
Telefone: (41)3360-4961 E-mail: abcaioms curitba.pr gov br Tolafone: (41)3360-4681 E-mall:  sticaiiama. curitba. pr.gov.br
fem— [
SECRETARIA MUNICIPAL DA

SAUDE DE CURITIBA - SMS

Comtinuagio do Parecer: 4.282.562

Enderago:

Bairro: Cristo el
UF: PR

Tolefone:

CURITIBA, 17 de Setembro de 2020

Assinado por:
antonio dercy silveira filho
(Coordenadora))
Rua Atfio Bério, 880
CEP: 40,050-250
Municiplo: CURITIBA
(41)3360-4961 Emall: - obca @ams. curba pr gov b

Qo o™
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ANEXO 4 - PARECER DA APROVACAO DA PESQUISA PELO COMITE DE
ETICA EM PESQUISA DO HOSPITAL DE CLINICAS DA UNIVERSIDADE

FEDERAL DO PARANA

HOSPITAL DE CLINICAS DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO %—M
PARANA - HCUFPR

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
pela C

CEPHC/UTPR

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
THule da Pesquisa: Cendiches bucais, sitdmicas, nulricionais @ falores associsdos am pares de mdes &
criangas prematuras
Pesquissdor: LUCIANA REICHERT ASSUNGAD ZANON
Ares Temitica:
Versdo: 1
CAAE: 34787320.4 3001 0036
i pi Clinicas da |
Patracinador Principal: Financiamento Prépria

Federal do Parsnd

DADOS DO PARECER
Nimero do Parecer. 4 320926

Apresentacdio do Projeto:

Pesguisa do bindmis mde fihe, par svabar diferengas entre condighes bucais, nulicionais & sistbmeas

quands a crianga & prematira & quanda sia & de lermo.

Objetivo da Pesquisa:

O cbjetive desta pesquisa serd avalis

congighes bucss, sistémicas, rullicionais & laiores associados em pares de maes & ciangas premalurss
4 s gruip e de de mbes & criangas nascidas 8 lerme. Serdo selesonsdos na

linha de base (basaline) pares de mies & oriangas, sends 120 pares de mies & criangas nastidas com parto

premalire ¢ 120 pares de mes ¢ eriangas nascdis 3 tarmo. AS criangas Svalisdas fo primeirs mds de vds

& 208 6,

12, 18, 24, 35, 43 & B0 meses de idade

Avsisgdn dos Riscos e Bensficios:

Fiscos:

Alguns riecos relacionados 3o estudo podem ser constrangimento para responder as pergunias dos

akem de po: com os exames intrabucais e coleta do material microbickégic
bucal. A fim de diminuir este risco ot pesguisadores receberio Usinamenta pars os exames & pars 3
apicado dos Além dissa, o pode ou MEsma nlo responder algums
pergunta dos quesbondsios ou se recusar  lazer o exame, Sem

Flua Gal Cameim, 181

HOSPITAL DE CLINICAS DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO “GRBram *
PARANA - HCUFPR

CEPHICAFPR
Corttneascie do Parecer- 4 X008

prejuizo algum.
Beneficios:
O benelicoy dietos ssperados Com essa pEsgulss Ser80 @ A0 de orlenlacoes de saide bucsl
envolvidas com 3 premaburidade, solucianar dividas que o sam ber & sende
alguma alleraglo bucal, o partic serd para jie: na Link
Federal do Parand, que fica localizada na rua Loihario Meissner, 632- Prédio de Odoniclogia, conforme
declaragbes de supervisio
de alendimentn emadas. Como beneficios indiretos serdio a aquisicio de conbecmentos acenca da refacio
do pario prematuro e as doengas da boca, além de contribuir para o avanco da céncia, podendo
desenvolver estratégias
Comentarios e Consideraches sobre a Pesquisa:
Trata-se de Um esldo prospecliva Comparando Grupos distinios de bindmio m3sTina na que loca 3 idade
gestacional do neonata. Tem objetivos & metodologia bem definidos.

sobre os Termos de

Adeguades

RECOMENIAGHEs:

E abrigaltifio Irazer 30 CEPFHC uma via do Terma de Consentimento Livre & Esclarecido que foi aprovads,
para assinatura e rubrica, o mesmo deve estar em lomatacio adequads & com as caixas de rubrcas no
rodapé das paginas que rdo contenham sssinatura. Apds, Tazer obpia fiel do TOLE aprovada & rubricada em
s viae: L fieand eom o pescuissder & oulra com o participants da pestuisa

Bu & Lists de
pendsncias slendidas. projeto aprovade
Consideractes Finais a critério do CEP:
Diante do exposto, o Comie de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do HC-UFPR, de scordo com as
alribuichies definidas ra ResolugSo CNS 466/2012 & na Norma Operacianal N° 001/2013 do ONS, manifesta
-88 pela aprovagde do projelo, conforme proposto, para inicio da Pesquisa. Soicilamas que sejam
apresentados & este CEP relsldfios semestrais sobre o andamenlo da pesquisa, bem come informagSes
relativas &s do protocels, # desting das i eblides.
Ds documentos da pesquisa devem ser manlidos amuivados.
E dever do CEP acompanhar o desenmvolviments dos projetos por meia de relalinios semesirais dos

Corraact i Parece 4 S0

A ot EXICCTEN CEP: o ce0.a00 i €EP: g0 ceno00
L~ i R, S oo e
T Figna A e 5
HOSPITAL DE CLINICAS DA HOSPITAL DE CLINICAS DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO QR8I - UNIVERSIDADE FEDERAL DO
I PARANA - HCUFPR PARANA - HCUFPR
CEFHCUFTR CEPHC/UFPR

Corsineasis o Parmcer: 4 50 528

de cutras d acerro cam o fises nerents & pasquisa. Outres caoniopedatia_UFPRpel TEEE22 =)
Outros oneordencia_services_envehndos_UnG| 020712020 e=r
E il
Outres cancordencia_senvicas_envohdos_PPG| 02/07/2020 G Ee=r
0.t 16.56.27 T
Este parecer foi elaborado baseada nos documentos abaixo relacionados: Dutres cancordencia_senics_envehwdos_niti| 02007/2020 =
Er=n a0, pal 1B.5557 |MARCHETTI
Outres uterizates_manipUstes_dates_Ubs_t| 0207/2020 e=n
=y olombe pd! 165595 |MARCHETTI
Outros solicitacen_acesso_sns_Gasos_ubs_col| 0207/2020 =)
r=r) emibe pil 1E54 4R |MARCHETT
Ouros ‘Concordencia_senicos_ubs_colomba pd| 020772020 =
Ouros ‘copaniGpacan_caomba.pal =
Prejels Delalads | | Projelo_de_pasquisa_final_comgie dod) ="y B.52
Brexhura x 15:13:32 Outros Sforizaceo_para_manplacac_ge cad| 02072020 =
limessticacer 68 ubs mae curiibans pdf 1B51.58 |MARCHETTI
Ouiros Checs_ist_oep_utpr pal E=m Duiros soliilacen_de_acesso_ao_daoos 00 (1] 02072020 =
crbustio b mse_cusibhans pel 185125 |MARCHETTI
Ouiros Concortantia_de_Coparlitipacan_UNG | = Outros _Gencia_te_inleresse_Ubs_ | 0207/2020 =]
oot e _curibng 16:46:20 |MARCHETT
Outiee carls_de_sncaminhaments_go_pesqus == Outros. soliscan_de_atessn_ans_datos_hepd| D207/2020 =
ador B45 In
Projein Delalata | | Projeto_de_pesquisa_lnaldocy =y Dutros SUorizaces_manipacas_dates_he pdl| D207/2020 =
Brochiira 16:44:52 |MARCHETTI
Outros oo dancia_servicos_envohados_regu| 020712020 =
Oulros Gecaracan_supervadn_atendimerta_pe| =y lacan he.pdr 18:44:15 _|MARCHETTI
o Outree eaneordancia_servicos_envehados_chel| 02007/2020 =)
TCLE | Temosde | TCLE mae_trinea terme oex =y e _pediairia _he.pdf 164322 IMARCHETTI
Assantiments { Outres eancordencia_services_envehados_ub_H 02007/2020 =
AmSficava ge cpdl 18:42:05 |MARCHETT
drcid Outres coparicpants_he pal T207/2020 =
TCLE | Temosde | TCLE_mae_eranca_premalura dock =y B 4.5 il
Aiasnnmens ) Outres St_ppge pal T2/07/2020 =
163821 |MARCHETTI
J“E S Dedaracho de | lerme_puarts_matensl_biogic_cep_u| 02007/2020 =
TCLE | Temmos de | TOLE_Crianca_ieime. dooe == "_"“"““J"‘"“‘" Tor paf 1B3TET MARCHETTI
e B
i Biotianco _
TCLE / Termas de | TLLE_ crianca_premalira Socs =y Outros anslise_mario pdt DCRITEAD) ]
Assentiments { 1B30
Justficativa o8
Ausncia
Outros. deciaracan_supervisan_atendiments_ Acein Situacio do Parecer:
Aprovade
: Fus al Cameim, 181
: Flua Gal Camein, 181 Baira: Ao daGiira CEP: Baceaa0
Bairro: Al da Gl CEP: 80 060-900 UF: PR Municigis: CURITEA
UF: PR Munisigie: CURITES Talutone:  (41)3360-1041 Fax: [41)3350-9041 Emait ceedBhe i b
Talefone: (41)3360-1081 Fax: [41)3360- 1041 E-mal  coodBhe uld Be
S—




HOSPITAL DE CLINICAS DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
b PARANA - HCUFPR
CEPCUFPR
PN —
Mecessits Apreciagio da CONEP:
Nao

CURITIBA, 05 de Oufubro de 2020

Qg

Assinado por:
maria cristina sartor
(Coordenador{a))

Endurega: Rua Gal Camein, 181

Babrn: Ak 2 Gitia

UF: PR Municigia: CURITEA
Taletone: (41]3360-1041 Fag [41j380-1041 Emad copdihe i b

CEP gooen w0

Ppm e B
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ANEXO 5 - CRITERIOS ABEP

Quantidade

;Emiriados domésticos 0 3 7 10 13

‘Microcomputador

8 11
B
‘Geladeira 0o 2 3 5 | 5
‘Lava rou 0 2 4 6 6
e e R U e S
‘Micro-ondas 0 2 4 4 4

‘Secadora roupa [ 2 2 | 2 2

Grau de instrucdo do chefe da familia

Fundamental | completo / Fundamental Il incom

Meédio comp

Servicos publicos
EL)

Classe Pontos
1-A 45-100
3-B2 29-37
5-C2 17-22



