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RESUMO

O paracetamol é um dos medicamentos mais presentes nas casas brasileiras devido sua
boa resposta terapéutica, mas principalmente por se tratar de um farmaco com baixo custo
e de facil acesso. Além disso, é o fa&rmaco mais receitado pela comunidade médica
pediatrica. No entanto, seu uso indiscriminado e sem orientacdo profissional pode
acarretar em intoxicacdes e danos severos a salde. Neste contexto, 0 objetivo deste
trabalho é revisar a toxicidade do paracetamol. O levantamento foi realizado na base de
dados PUBMED, utilizando ‘“acetominophen AND toxicity”, como descritores €
selecionados 13 artigos publicados nos ultimos 5 anos. O paracetamol é um medicamento
seguro e eficaz, quando utilizado da forma correta e condizente com as recomendacdes.
Mas em superdosagens demonstra lesGes graves ao figado. E embora exista essa
possibilidade, a linha de tratamento com NAC para esses casos, se mostra muito eficaz
em toda a populacdo, independentemente da idade. Ademais, o carvao ativado se mostra
um grande aliado na diminuigdo da absorcdo do farmaco, reduzindo significativamente o
seu potencial toxico.

Palavras-chave: Carvéao Ativado. Intoxicacdo. NAC. Paracetamol. Tratamento.
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Trabalho redigido na forma de artigo cientifico, segundo as normas estabelecidas pela
revista Journal of Medical and Biological Sciences (Anexo 1)



1 INTRODUCAO

O acetaminofeno ou N-acetil-p-aminofenol, popularmente conhecido como
Paracetamol, é amplamente utilizado como analgésico e antipirético . Por pertencer a
classe dos medicamentos isentos de prescri¢do, seu uso indiscriminado tem sido uma das
causas mais frequentes de intoxicagao por farmacos em escala mundial 1. O amplo acesso
as farmacias brasileiras facilita a aquisicdo dos medicamentos isentos de prescricao, que
sdo expostos de maneira atrativa aos consumidores, 0s incentivando a comprar, muitas
vezes sem recomendacdo e orientagdo de uso adequado. Neste contexto, o paracetamol é
um dos medicamentos mais encontrados nas residéncias brasileiras 2.

Para se assegurar uma boa eficacia e seguranca, o paracetamol deve ser utilizado
nas doses recomendadas, ou seja, 15 mg/Kg/dose (no maximo 1000 mg por dose
administrada) ndo podendo ser ultrapassado o limite de 90 mg/kg/dia (maximo de 4 g/dia)
3. No entanto, aproximadamente 6% dos individuos adultos ingerem doses superiores a 4
g/dia, dentre eles, 30 mil séo hospitalizados com quadros de intoxicacdo por paracetamol
4, Cerca da metade dos casos sdo acidentais e 17% deles acabam evoluindo para lesio
hepatica 4. Além disso, pesquisas demonstram que pacientes que ja possuem dores
recorrentes e intensas, tendem a abusar desse medicamento de livre acesso, ocasionando
novos casos de intoxicagdo por paracetamol e, consequentemente, hospitalizagoes °.

Nos Estados Unidos, no ano de 2013, o paracetamol foi responsavel por 10% das
intoxicacgOes fatais e na Roménia é o medicamento mais comum em tentativas de suicidio
entre os jovens. J& quando se trata do Brasil, a cada 13 casos de envenenamento nao
intencional por medicamentos, 2 sdo por paracetamol ©.

Nesse sentido, este trabalho tem como objetivos revisar a toxicidade do

paracetamol, seguranca pediatrica e manejo da intoxicacao.



2 CARACTERIZACAO DA INTOXICACAO

O metabolismo do paracetamol ocorre majoritariamente no figado, envolvendo
trés vias, sendo elas a conjugacdo com sulfato, conjugacdo com glucoronideo e oxidacao
pela enzima do sistema citocromo P450 (figura 1) 7.

Pelas vias de conjugacdo, acontece a catalisagédo do paracetamol ao tranferir um
grupo sulfo ou o grupo glucuronosil do UDP &cido glucordnico para a molécula alvo, o
deixando hidrossoluvel e facilitando a excrecdo pela urina sem dano ao 6rgéo. Esta forma
de metabolizacio corresponde a 90% das reagdes ®.

Ao que se refere a oxidagdo pela enzima do sistema CYP450, a isoenzima com
papel fundamental na biotransformacdo do paracetamol é a CYP2EL in vivo, a qual é
reponsavel pela mediacdo do metabdlito tdxico, N-acetil-p-benzoquinona-imima,
também conhecida como NAPQI. Em doses terapéuticas a formacdo deste metabdlito
ocorre em baixa percentagem, ou seja, entre 5 a 10% 810,

Essa mediacdo promovida pela isoenzima CYP2EL1 consiste na conjugacao da
NAPQI com a glutationa (GSH). Uma vez que estdo ligados, formam o acido
mercapturico, sendo possivel a excregéo por via renal "%,

Essas vias asseguram a completa metabolizacdo do paracetamol, até mesmo para
pacientes que passaram por procedimento de resseccdo hepética e fizeram a analgesia
poOs-operatdria com esse medicamento. Reforcando que em doses terapéuticas, se trata de

um medicamento efetivo e seguro 2.



Figural: llustracdo da metabolizacdo do paracetamol.
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No entanto, quando ha uma superdosagem de paracetamol, existe uma sobrecarga

nas vias de sulfonacdo e glucorinadagéo, gerando uma maior formagdo de NAPQI e

consequentemente consumo excessivo de GSH. Quando cerca de 80% da GSH enddgena

foi consumida, o metabdlito téxico fica livre para se ligar aos componentes celulares,

levando a necrose celular 3.

A leséo hepatocelular ocorre na parte mais interna do l6bulo hepatico (figura 2),

local onde a concentracdo da isoenzima CYP2E1 é maior. Por essa razdo, também é onde

acontece a maior formacdo de NAPQI, uma vez que é produto da metabolizacdo da

CYP450. Sendo assim, o metabdlito toxico — NAPQI se liga as proteinas mitocondriais

causando faléncia energética do 6rgéo *2.



Figura 2: lustracéo da zona interna do figado.
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3 MATERIAIS E METODOS

Os artigos cientificos foram selecionados através de um levantamento na base de
dados PUBMED no dia 02 de setembro de 2022, utilizando “acetominophen AND
toxicity”, como descritores. Foram filtrados apenas revisfes sistematicas disponiveis em
inglés e com abrangéncia temporal de 5 anos. O tratamento de dados encontra-se

pormenorizado na figura 3.
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Figura 3: Fluxograma de selecéo de artigos.

Fonte: o autor.

4 MANEJO DA INTOXICAGAO

E possivel analisar a concentragio plasmatica de paracetamol e determinar o risco
de hepatotoxicidade através do Nomograma de Rumack-Mattew (figura 4). E capaz de
indicar se o antidoto deve ser administrado, calculando o intervalo transcorrido desde a

ingesta da superdose até a coleta de sangue 4.



11

Figura 4: Nomograma de Rumack-Mattew.

13007 ' : ' : ' : : : I : :
_Dana hepatico severo
& |
_ Risco provavel
5 . [Passivel risco
= 1 :
=
E
o
E
g
RN/ — AR S : i . s e
= Dentro deste periodo i : E : : : “
e ndo ha risco g : : : : P _1.}25":}’0
1 . : : e
] 2 4 4] B 10 12 14 16 18 20 22 24
Tempo apos ingesta (h)
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Estudos observacionais investigaram o efeito do carvao ativado na absorcdo do
paracetamol. Individuos que receberam carvao ativado dentro de duas horas apos a
ingesta sS40 menos propensas a ter uma concentracao toxica de paracetamol. 15% das
pessoas que receberam o carvao ativado tiveram uma concentracao de paracetamol acima
de 150 mg/mL na linha de tratamento com o nomograma de quatro horas. Em
comparacéo, cerca de 41% das pessoas que nao receberam o carvéo ativado, estavam com
um nivel acima da mesma linha *°. Comparando pacientes que fizeram uso de carvdo
ativado dentro de 4h ap6s a superdosagem de paracetamol com 0s pacientes que ndo
fizeram o uso de carvao ativado a chance de melhora do quadro da intoxicacdo com o
carvdo ativado é significativa. Estima-se uma chance de menos de 1% do quadro evoluir
para lesdo hepatica severa ao fazer uso de carvio ativado . Além disso, pacientes que
usam o carvao ativado, diminuem as chances de desenvolver metemoglobinemia,
condicdo em que a hemacia esta em sua forma oxidada e néo se liga mais com o oxigénio,
contribuindo com a faléncia do figado '”. Logo, € possivel afirmar que, se administrado
no intervalo correto, o carvao ativado pode diminuir significativamente a absorcéo de
paracetamol, diminuindo a ocorréncia de hepatotoxicidade 6.

Embora exista uma investigacdo de novos possiveis farmacos a serem utilizados

na intoxicagdo por paracetamol como Calmangafodipir, a NAC ainda se mostra a mais
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eficaz, uma vez que é uma precursora de GSH. Ela promove uma reposi¢do de GSH no
organismo, sendo possivel a transformacéo no metabdlito toxico em &cido mercapturico,
facilitando a excregdo 1829,

Seguindo o Protocolo de Prescott, a dose de NAC é determinada através do peso
do paciente. Os valores estabelecidos séo de 150 mg/kg em infus&o lenta de 15 minutos
na primeira dose. Em sequéncia, na segunda dose, sdo 50 mg/kg por 4h. Por fim, a dose
final corresponde a 100 mg/kg durante 16h 2.

Portanto, a NAC ¢é capaz de reduzir a taxa de lesdo hepatica e tem menos efeitos
adversos em relacdo a outros antidotos, como Dimercaprol e Cisteamina que também
possuem capacidade de repor as reservas de GSH. Ademais, pode ser administrada em

pacientes que ja possuem dano hepatico sem comprometé-lo mais °.

5 SEGURANCA PEDIATRICA

O paracetamol é o Unico farmaco recomendado para o tratamento de febre em
recém-nascidos e criancas lactentes. Se administrado em doses recomendadas, ndo é
associado a lesdo hepatica 21?2, No entanto, existe uma maior chance de hepatotoxicidade
em relacdo aos adultos, uma vez que a farmacocinética parece diferente em neonatos e
lactentes. Isto €, a meia vida de eliminacdo € maior, saturando as vias comuns de
metabolizacdo (glucuronidacdo e sulfonacdo), permanecendo os metabdlitos toxicos,
como NAPQI, livres e esgotando rapidamente a reserva de GSH, ocasionando dano
mitocondrial ao 6rgdo 212324, A hepatotoxicidade induzida pelo paracetamol é um assunto
relevante em pediatria considerando que, em paises desenvolvidos, dentre os diagnosticos
de insuficiéncia hepatica aguda pediatrica, a causa mais frequente foi intoxicacdo por
paracetamol. Ja em paises em desenvolvimento, o paracetamol fica em segundo lugar,
perdendo apenas para Hepatite A 2°.

Em 2017, houve 35.090 casos relatados de criancas e adolescentes com
intoxicacdo por paracetamol ndo intencional nos Estados Unidos. Entre eles, cerca de
22% fez tratamento com NAC 2.

O tratamento para intoxicagdes na comunidade pediatrica também é NAC, mas
deve respeitar a dose limite de 150 mg/Kg. Geralmente, é possivel recuperar a saude do

bebé sem qualquer sequela, se feito intervengdo com o antidoto dentro de 8 a 10h apoés a
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overdose 2%, Ademais, se a crianca for cooperativa, pode ser administrado carvio
ativado dentro de 1h apds a ingestdo, mas em criangas recém-nascidas e lactentes é de
dificil administragdo, podendo em alguns casos ocorrer aspira¢io para o pulmao 2.

Em pediatria, o paracetamol é considerado como o mais seguro quando utilizado

conforme as instrugdes e em doses terapéuticas recomendadas 2.

6 CONCLUSAO

O paracetamol se mostra um medicamento seguro e eficaz quando utilizado de
forma recomendada e dentro das faixas terapéuticas. No entanto, em casos de intoxicacao,
o carvdo ativado demonstrou ser um grande aliado na diminuicdo dos niveis de absor¢édo
do farmaco e a NAC ainda é o antidoto de primeira escolha, tanto em pacientes adultos,

como pediatricos.
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ANEXO 1-NORMAS DA REVISTA

Diretrizes para Autores
1 NORMAS EDITORIAIS

1.1 - Os trabalhos cientificos submetidos a publicacdo devem ser inéditos, ndo sendo
permitida a sua apresentacao simultanea em outro periédico, e versardo sobre temas das
areas medica, biologica e correlatas, enquadrados na seguinte classificacédo:

Editorial — cuja autoria deve ser decidida pelo editor cientifico, podendo ser redigido por
terceiros em atendimento a solicitacdo do Conselho Editorial.

Artigos originais — resultados novos e consolidados de pesquisa experimental ou teorica,
apresentados de maneira abrangente e discutidos em suas aplicaces, compreendendo de
15 a 25 péginas.

Artigos de divulgacédo — resultados novos de pesquisa experimental ou teérica em forma
de nota prévia, apresentando e discutindo experimentos, observacbes e resultados,
compreendendo de 15 a 25 paginas.

Artigos de revisao — textos que relinam os principais fatos e idéias em determinado
dominio de pesquisa, estabelecendo relacBes entre eles e evidenciando estrutura e
conceitual prépria do dominio, abrangendo de 8 a 12 paginas.

Casos clinicos — descricdo de casos clinicos com revisdo da literatura e discussdo,
apresentados em 8 a 15 paginas.

Resenhas — Analises criticas de livros, monografias e peridédicos recém-publicados,
contendo de uma a 4 paginas.

Conferéncias e relatos de experiéncias inovadoras — apresentacdo, contendo de 8 a 15
paginas, sobre temas especificos do periddico ou relacionados aos interesses cientificos
do mesmo.

Carta ao editor — comunicacdo de acontecimentos e pesquisas cientificas de relevancia.
1.2 - Os trabalhos enviados para publicacdo devem ser inéditos, ndo sendo permitida a
sua apresentacdo simultdnea em outro periddico. A Revista de Ciéncias Médicas e
Biologicas reserva-se todos os direitos autorais dos trabalhos publicados, inclusive de
traducdo, permitindo, entretanto, a sua posterior reproducdo como transcri¢do, com a

devida citagcdo de fonte.
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1.3 - A Revista reserva-se ainda o direito de submeter todos os originais a apreciacdo da
Comissdo de Publicagdo, do Conselho Editorial e da Comissdo de Etica, que dispdem de
plena autoridade para decidir sobre a conveniéncia de sua aceitacao, podendo, inclusive,
reapresenta-los aos autores, com sugestfes para que sejam feitas alteracdes necessarias
no texto e/ou para que os adaptem as normas da Revista. Nesse caso, 0 trabalho ser
reavaliado pelos assessores e pelo Conselho Editorial. Os trabalhos n&o aceitos serdo
devolvidos aos autores. Os nomes dos relatores permanecerdo em sigilo, omitindo-se,
tambeém, perante os relatores, os nomes dos autores.
1.4 - Todos os trabalhos que envolvam estudos com seres humanos, incluindo-se érgdos
e/ou tecidos isoladamente, bem como prontuarios clinicos ou resultados de exames
clinicos, deverdo estar de acordo com a Resolucdo n.° 196/96 do Conselho Nacional de
Saude e seus complementos e ter sido aprovados por um Comité de Etica e Pesquisa a
serem consignados pela Comissdo de Etica da Revista. Nos relatos sobre experimentos
com animais, deve-se indicar se foram seguidas as recomendacdes de alguma instituicéo
sobre o cuidado e a utilizacdo de animais de laboratdrio. O Parecer do Comité de Etica e
Pesquisa-CEP deve ser encaminhado como INSTRUMENTO DE PESQUISA no
momento da submissdo assim como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
assinado por um participante da pesquisa.
1.5- Os textos dos trabalhos ficam sob inteira responsabilidade dos autores, nao
refletindo obrigatoriamente a opinido da Comisséo de Publicacéo e do Conselho Editorial.
1.6 - A Revista podera introduzir alteracGes nos originais visando a manter a padronizacao
e a qualidade da publicacéo, respeitados o estilo e a opinido dos autores. As provas
tipogréficas ndo serdo enviadas aos autores, mas estes receberdo dois exemplares do
nimero da Revista em que o trabalho for publicado.
1.7 - Fotos coloridas serdo custeadas pelos autores interessados na sua publicacao.
1.8 - A assinatura da declaracdo de responsabilidade é obrigatoria. Sugere-se o seguinte
texto a ser incorporado aos anexos como INSTRUMENTO DE PESQUISA:
“Certifico(amos) que o artigo enviado a Revista de Ciéncias Medicas e
Biologicas é um trabalho original, sendo que o seu contetdo ndo foi ou ndo esta sendo
considerado para publicacdo em outra revista, seja no formato impresso ou eletronico”.

Data e assinatura.
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Os coautores, devem assinar juntamente com o autor principal a supracitada
declaracdo, que também se configurara como a concordancia com a publicacdo do
trabalho enviado, se este vier a sera aceito pela Revista.

1.9 - Submissao de artigos online:

Os artigos devem ser submetidos eletronicamente por meio do site da Revista de
Ciéncias Médicas e Biologicas disponivel em https://periodicos.ufba.br/index.php/cmbio/
ou http://www.cienciasmedicasbiologicas.ufba.br. Outras formas de submissdo nao serdo

aceitas. A submissao ndo deve ultrapassar de 6 entre autor e coautores inscritos.

2 APRESENTACAO DOS TRABALHOS

Os originais destinados a Revista de Ciéncias Médicas e Biologicas deverao ser
apresentados de acordo com as normas a seguir, baseadas, principalmente, na Norma de
Vancouver:

2.1 - Os textos deverdo ser redigidos em portugués, inglés, francés e/ou espanhol e
digitados na fonte Times New Roman, corpo 12, com espaco de 1,5 cm, margem de 3 cm
de cada lado.

2.2 - As ilustragBes (gréficos, desenhos, quadros, etc.) deverdo ser limitadas ao minimo
indispensavel, construidas preferencialmente em programa apropriado, como Excel,
Harvard, Graphics ou outro, fornecidas em formato digital. As fotografias deverdo ser
fornecidas em papel ou em slides ou cromo. A indicacdo do tipo de ilustracdo (Figura,
Quadro, etc.) deve estar localizada na parte superior da mesma, seguida da numeracao
correspondente em algarismos arabicos (Figura 1-, Quadro 5-) e do respectivo titulo
precedido de travessdo; a legenda explicativa deve ser clara e concisa, em corpo 10. No
caso de ilustracdes extraidas de outros trabalhos, sera necessario indicar a fonte.

2.3 - As tabelas estatisticas também serdo numeradas consecutivamente em algarismos
arabicos, mas apresentardo a respectiva identificacdo — p.ex., Tabela 1 - Titulo; Tabela
2 - Titulo, etc. — na parte superior, observando-se para a sua montagem as Normas de
apresentacéo tabular do IBGE (1993).

2.4 - Deverdo ser indicados, no texto, os locais aproximados em que as ilustracdes e as

tabelas serdo intercaladas.
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2.5 - As notas de rodapé serdo indicadas por asteriscos e restritas a0 minimo
indispensavel.

2.6 - Recomenda-se anotar no texto: os nomes compostos e dos elementos, em vez de
suas formulas ou simbolos; os periodos de tempo por extenso, em vez de em nUmMeros;
binbmios da nomenclatura zooldgica e botanica por extenso e em itélico, em vez de
abreviaturas; os simbolos matematicos e fisicos conforme as regras internacionalmente
aceitas; e os simbolos métricos de acordo com a legislacao brasileira vigente.

2.7 - No preparo do texto original, deverd ser observada, na medida do possivel, a
estrutura indicada em 2.7.1a2.7.2, na mesma ordemem que seus elementos se
apresentam a sequir.

2.7.1 - Elementos pré-textuais:

a) Cabecalho, em que devem figurar:

- O titulo do artigo e o subtitulo (quando houver) concisos, contendo somente as
informacdes necessarias para a sua identificacdo. Quando os artigos forem em portugués,
deve-se colocar o titulo e o subtitulo em portugués e inglés; quando os artigos forem em
inglés, francés ou espanhol, na lingua em que estiverem redigidos e em portugués;

- 0O(s) nome(s) do(s) autor(es) acompanhado(s) da sua titulagdo mais importante e
vinculo empregaticio (se houver), a qual sera a ser inserida em nota de rodapé juntamente
com o endereco profissional completo, inclusive telefone e e-mail do autor ou co-autoria,
principal do trabalho.

b) Resumo (portugués) e Abstract (Inglés): apresentacdo concisa e estruturada dos
pontos relevantes do texto, de modo a permitir avaliar o interesse do artigo, prescindindo-
se de sua leitura na integra. Para a sua redacdo e estilo, deve-se observar o que consta na
NBR - 6028/1990 da ABNT, e ndo exceder as 250 palavras recomendadas. Se o texto for
em outra lingua espanhol ou francés mesmo procedimento.

c) Palavras-chave e Keywords: palavras ou expressdes que identifiquem o contetdo do
texto (no méaximo 5) e constem no Descritores em Ciéncias de Saude (DeCS), no
endereco eletrénico http://decs.bvs.bre/ ou MeSH (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh).
Obs.: Os autores estrangeiros estdo dispensados da apresentacdo do Resumo em
portugués, bem como do titulo do artigo e das palavras-chave neste idioma.

2.7.2 Textol:


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh
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a) Introducdo: deve apresentar com clareza o objetivo do trabalho e sua relacdo com
outros trabalhos na mesma linha ou &rea. Extensas revisdes de literatura devem ser
evitadas e, quando possivel, substituidas por referéncias aos trabalhos bibliograficos mais
recentes, em que certos aspectos e revisdes ja tenham sido apresentados. Os trabalhos e
resumos originarios de dissertagdes ou teses devem sofrer modificacfes, de modo a se
apresentarem adequadamente como um texto em nova formatacéo e atendendo as demais
exigéncias da Revista em relacéo a ilustragdes, fotos, tabelas, etc.

b) Materiais e métodos: as descri¢cbes dos métodos usados devem ser suficientemente
claras para possibilitar a perfeita compreenséo e repeticdo do trabalho, ndo sendo extensa.
Técnicas ja publicadas, a menos que tenham sido modificadas, devem ser apenas citadas
(obrigatoriamente).

¢) Resultados: devem ser apresentados com o minimo possivel de discussdo ou
interpretagdo pessoal, acompanhados de tabelas e/ou material ilustrativo adequado,
quando necessario. Dados estatisticos devem ser submetidos a analises apropriadas.

d) Discusséo: deve se restringir ao significado dos dados obtidos, resultados alcancados,
relacdo com o conhecimento ja existente, evitando-se hipéteses ndo fundamentadas nos
resultados.

e) Conclusdes: devem estar baseadas no préprio texto.

2.7.3 Elementos pos-textuais:

a) Referéncias: devem ser elaboradas de acordo com o Padrdo Vancouver (International
Committee of Medical Journal Editors -ICMJE). As referéncias dever ser organizadas em
ordem numérico crescente (algarismos arabicos), utilizando duas maneiras para as
citagdes no texto o sistema numeérico sobrescrito and interfere with the bacterial system
and tissue system.” 3470 ou alfanumérico um autor Gatewood 3! (2012), dois
autores Cotti, Santos 2 (2016), trés autores Azer, Safi, Almeida ?* (2011) e mais que trés
autores Silva et al.’® (2013). As abreviaturas dos titulos dos periodicos citados devem
estar de acordo com as bases e/ou Portal de revista BVS, Medline ou LILACS. A exatidao
das referéncias é de responsabilidade dos autores. Serdo incluidas na lista final todas as
referéncias de textos que contribuiram efetivamente para a realizagdo do trabalho, as
quais, no entanto, de 20, exceto artigos de revisao ja os originais ndo devem ultrapassar
0 ndmero méaximo de 35. Quanto aos trabalhos citados no texto, todos serdo

obrigatoriamente incluidos na lista de Referéncias. Informagdes verbais, trabalhos em
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andamento ou ndo publicados ndo devem ser incluidos na lista de Referéncias; quando
suas citagcdes forem imprescindiveis, os elementos disponiveis serdo mencionados no
rodapé da pagina em que ocorra a citacao.

Obs.: Os autores estrangeiros estdo dispensados da aplicacdo das normas da ABNT, mas
deverdo indicar os elementos essenciais das referéncias, a saber:

Sobrenomes com grau de parentesco

Santos R Neto

Sobrenomes com prefixo

Di Credo R

Sobrenomes Hispanicos

Alvarez Alduan NA

-> Para artigos de periodicos: autor(es), titulo do artigo (e subtitulo, se houver), titulo
do periddico, data do fasciculo (exs.: 2001 jan; 2005 July- Sept etc.), volume, nimero do
fasciculo, quando o fasciculo citado for um Suplemento, paginacéo inicial e final do
artigo, doi (se houver).

Ex 1: Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ transplantation in HIV-infected
patients. N Engl J Med. 2002 July 25;347(4):284-7.

- Paralivros: autor(es), titulo (e subtitulo, se houver), edicdo (quando ndo for a
primeira), local, editora e ano de publicacédo. Paginacéo.

Ex.1

Santos DR. Gestdo da inovacdo tecnoldgica. 2. ed. Barueri: Manole; 2008. 206 p.

- Para trabalhos académicos: autor(es) e titulo do trabalho, seguidos do tipo da
publicacdo. cidade de publicacdo, instituicdo, ano de publicacdo. pagina.

Polzin AC. Material didatico para capacitacdo de fonoaudidlogos no tratamento das
alteracoes de fala na disfungdo velofaringea [master’s thesis]. Bauru: Faculdade de
Odontologia de Bauru, Universidade de Séo Paulo; 2017. 155 p.

-> Para trabalhos apresentados em eventos: autor(es) e titulo do trabalho, seguidos da
expressao In: numeracdo do eventoe nome do evento (se houver), local e
responsabilidade da publicagéo, ano.

Oyadomari AT, Pomini KT, Rosso MP, Buchaim RL. Efeitos da terapia por laser de baixa
poténcia no processo de reparo de defeitos 0sseos preenchidos pelo osso bovino Bio-

Oss® associados ao novo selante heterélogo de fibrina. In: Resumo do 25th Simpostio
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Internacional de Iniciagdo Cientifica da Universidade de S&o Paulo; 2017 Oct 24-25;
Bauru, Brazil. S&o Paulo: Universidade de Séo Paulo, 2017.

Polzin AC. Material didatico para capacitacdo de fonoaudiologos no tratamento das
alteragdoes de fala na disfuncdo velofaringea [master’s thesis]. Bauru: Faculdade de
Odontologia de Bauru, Universidade de Séo Paulo; 2017. 155 p.

b) Agradecimentos (quando houver).

c) Data de entrega dos originais a redacdo da Revista.



