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RESUMO

Introducao: O objetivo deste estudo foi avaliar o planejamento cirtrgico virtual (PVC 3D)
nos tecidos duros bimaxilares de pacientes com deformidades esqueléticas padroes II e 111
que foram submetidos a cirurgia ortognatica. Métodos: Este estudo de cardter
observacional, longitudinal e retrospectivo avaliou tomografias computadorizadas de feixe
conico (TCFCs) pré e pos-operatorias de 43 pacientes consecutivos, de ambos os sexos, com
deformidades esqueléticas classes II e III, submetidos a cirurgia ortognatica. A fim de
determinar a precisdo, os resultados do PCV 3D foram comparados aos resultados pds-
operatorios. Para isto, inicialmente foi realizada a réplica do PCV 3D que foi executado no
software Dolphin Imaging & Management Solutions® 11.95 versao 3D para o software
Blender3D versao 2.78 por meio de sobreposi¢cao das estruturas craniofaciais. Em seguida,
com o add-on OrtogOnBlender do software Blender3D foram mensuradas e quantificadas
as diferencas entre as posi¢des do PCV 3D com o resultado pds-operatério por meio das
distancias lineares entre os eixos "Xx" (mediolateral), "y" (anteroposterior) e "z"
(superoinferior) e angulares (roll, yaw, pitch) sendo realizada a anélise comparativa de sete
pontos anatomicos localizados no perfil esquelético da maxila e mandibula. Resultados:
Verificou-se que a média da diferenca de posicionamento e orientacdo nao ultrapassaram 2
mm e 4°, respectivamente, sendo notdria no eixo y médias superiores na maxila classe II (-
0,51 mm), maxila classe III (-0,91 mm) e mandibula classe II (-1,11 mm). Em relacdo a
mandibula classe III, a média da diferenca de posicionamento foi superior no eixo z (-1,24
mm). Em relacdo a orientagdo, o roll da maxila nas classes II e III também na mandibula
classe II apresentou maior discrepiancia em média entre os resultados do PCV 3D e do
resultado pos-operatorio (-0,57°, -1,45° e 0,24°), respectivamente. J4 a mandibula classe 111
apresentou maior discrepancia em média no pitch (1,20°). Para andlise comparativa dos
pontos anatdomicos foram apresentados valores inferiores (< 2,11 mm) no ponto A da classe
II. Quando comparadas as medidas do PCV 3D com o resultado pds-operatorio verificou-se
que ndo houve diferencgas estatisticamente significantes (valor-p > 0,05). Conclusao: Com
os resultados do estudo conclui-se que o add-on OrtogOnBlender € aos cirurgides
bucomaxilofaciais uma boa opg¢ao para avaliar o PCV 3D em tecidos duros bimaxilares.
Palavras-chave: Planejamento Cirdrgico 3D, Tomografia Computadorizada de Feixe

Conico, Cirurgia Ortogndtica.



ABSTRACT

Introduction: The aim of this study was to evaluate a 3D virtual surgical planning (3D
VSP) in bimaxillary hard tissues of patients with skeletal deformities patterns II and III who
underwent orthognathic surgery. Methods: This longitudinal and retrospective
observational study evaluated pre and postoperative cone-beam computed tomography
(CBCTs) of 43 consecutive patients of both sexes with skeletal deformities class II or III
submitted to orthognathic surgery. In order to determine the accuracy, the results of the 3D
VSP were compared to the postoperative results. Therefore, the 3D VSP replica was initially
performed using the Dolphin Imaging & Management Solutions® 11.95 3D version
software for the Blender3D version 2.78 softwares by overlapping the craniofacial
structures. Then, with the OrtogOnBlender add-on from the Blender3D software, the
differences between the positions of the 3D VSP with the postoperative result were
measured and quantified by means of the linear distances between the "x" (mediolateral),
"y" axes (anteroposterior) and "z" (superoinferior) and angular (roll, yaw, pitch) with
comparative analysis of seven anatomical points located in the skeletal profile of the maxilla
and mandible. Results: It was found that the mean difference in positioning and orientation
did not exceed 2 mm and 4°, respectively, being notorious in the y-axis, higher means in the
class II maxilla (-0.51 mm), class III maxilla (-0.91 mm) and class II mandible (-1.11 mm).
Regarding the class III mandible, the mean position difference was higher on the z axis (-
1.24 mm). In relation to orientation, the roll of the maxilla in classes II and III also in the
class II mandible showed a greater discrepancy on average between the results of the 3D
VSP and the postoperative result (-0.57°, -1.45° and 0.24°), respectively. The class III
mandible, on the other hand, presented the greatest pitch discrepancy (1.20°). For
comparative analysis of anatomical points, lower values (< 2.11 mm) were presented in
point A of class II. When comparing the 3D VSP measurements with the postoperative
results, it was found that there were no statistically significant differences (p> 0.05).
Conclusion: With the results of the study, it can be concluded that the OrtogOnBlender
add-on is a good option for oral and maxillofacial surgeons to evaluate a 3D VSP in
bimaxillary hard tissues.

Keywords: 3D Surgical Planning, Cone-Beam Computed Tomography, Orthognathic
Surgery
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1. Introducao
A cirurgia ortogndtica contribui significativamente na estética facial, um atributo

considerado importante para o individuo (Currie et al., 2009; Sinko et al., 2018), no entanto,
seu maior valor estd em contribuir para o tratamento e até mesmo na prevencao de problemas
de saude mais sérios, como distirbios de fala, problemas respiratérios, apneia do sono, entre
outros (Jang et al., 2017; Jeong et al., 2018). Por isso, o paciente com deformidade
dentomaxilofacial busca o tratamento ortoddntico-cirdrgico, visando a melhora funcional,
estética e psicossocial (Proothi et al., 2010; Ullah et al., 2014). Assim, o diagndstico e o plano
de tratamento precisos sdo essenciais para se alcancar um resultado satisfatério (Ullah et al.,
2014; Ritto et al., 2018).

O planejamento cirdrgico convencional (PCC) bidimensional (2D) tem sido utilizado
durante décadas para a correcdo de deformidades dentomaxilofaciais. Esse método ¢é
realizado por meio de radiografias, tracado preditivo manual e cirurgia simulada em modelos
odontolégicos de gesso montados em um articulador semi-ajustavel (Stokbro et al. 2016; De
Riuetal., 2017; Tran et al., 2018). Entretanto, o PCC 2D apresenta algumas limitacdes, como
a demora e a imprecisdo para realizacdo dos tracados, dificultando assim, a exatiddo do
resultado (Zhang et al., 2016; De Riu et al., 2017, Ritto et al., 2018).

Nos tltimos anos o planejamento cirdrgico virtual (PCV) tridimensional (3D) vem se
consolidando na drea da cirurgia bucomaxilofacial, permitindo resultados cirdrgicos
previsiveis, com reduc@o no tempo operatdrio € menos complicagdes. Isso facilita a anélise
de possiveis alteracdes pds-operatérias em tecidos duros e moles da face (Stokbro et al.,
2016; Tran et al., 2018).

Na cirurgia ortogndtica a imagem 3D pode ser realizada por meio da tomografia
computadorizada de feixe conico (TCFC). Esta técnica oferece dados volumétricos do tecido
duro e sua combinacao com softwares adequados permite um planejamento cirirgico seguro
e de alta qualidade, proporcionando autonomia ao cirurgido bucomaxilofacial para simular
diversos movimentos cirtrgicos (Kim et al., 2014; Van Hemelen et al., 2015; De Riu et al.,
2017).

Atualmente existem vérios softwares de PCV 3D no mercado, dentre eles, o Dolphin
Imaging & Management Solutions® (Chatsworth, CA, USA), que permite executar a andlise
cefalométrica e auxilia no planejamento e nas mensuragdes dos resultados do tratamento

ortododntico-cirdrgico, comumente usados pelos cirurgides bucomaxilofaciais (Stokbro et al.,
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2014; Nouri et al., 2015; De Riu et al., 2017). Com o surgimento de softwares gratuitos e de
cddigo aberto como o software de modelagem e animacao Blender3D (Blender Foundation
- Amsterdd - Holanda), ferramentas adaptdveis e eficientes para visualizacdo de volumes de
dados tém se tornado acessiveis ao publico odontolégico (Asadulina et al., 2015).
Recentemente, foi desenvolvido um add-on denominado OrtogOnBlender, cuja finalidade é
agrupar varios comandos em uma lista compacta com a sequéncia de passos a ser seguida
pelo cirurgido bucomaxilofacial. Esse add-on estd em constante evolu¢do, de modo que o
usudrio sempre terd ao seu alcance informacdes atualizadas (Moraes, 2019).

Neste contexto, estudos buscam analisar a precisao do PCV 3D, mediante as andlises
quantitativas entre o PCV 3D e o resultado pds-operatdrio, ndo destacando as diferengas entre
um software e outro (Nouri et al, 2015; Li et al., 2017; Tonin et al., 2020).

Portanto, o objetivo deste estudo foi avaliar no software OrtogOnBlender o
planejamento cirurgico virtual (PCV 3D) nos tecidos duros bimaxilares de pacientes com
deformidades esqueléticas padroes Il e III que foram submetidos a cirurgia ortogndtica. Os
objetivos especificos do trabalho foram: 1) quantificar as diferencgas lineares das posi¢oes
maxilar e mandibular (coordenadas: x, y, z) entre 0 PCVs 3D e os resultados pds-operatorios;
2) comparar as medidas angulares das orientagdes maxilar e mandibular (roll, yaw e pitch)
entre os PCVs 3D e os resultados pds-cirtirgicos e 3) avaliar sete pontos anatdmicos no perfil
esquelético facial para anélise comparativa dos PCVs 3D com os resultados pds-operatérios.
A hipétese nula foi de que ndo seria encontrada diferenca entre o PCV 3D e o resultado p6s-

operatorio.

2. Material e Métodos
Essa pesquisa de cardter observacional, longitudinal e retrospectivo seguiu as

recomendacdes da iniciativa STROBE (Strengthening the Reporting of Observational
Studies in Epidemiology) (Von Elm et al., 2008) e foi aprovada pelo Comité Permanente de
Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade Estadual de Maringd sob o
parecer n° 3.225.634 e CAAE 08942919.0.0000.0104 (Anexo 1).

2.1 Selecao da amostra
O célculo amostral foi realizado baseando-se em uma amostra piloto contendo 30

individuos, referentes as medidas do PCV 3D e do pds-cirtrgico usando o software R versao
3.6.0. Considerando um poder de teste de 90% e nivel de significancia de 5%, foram

considerados 43 pacientes.
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Foram selecionadas, neste estudo, imagens tomograficas de 43 pacientes
consecutivos (30 mulheres e 13 homens) que foram submetidos a cirurgia ortognatica no
periodo de abril de 2014 a janeiro de 2020 pelo Programa de Residéncia em Cirurgia e
Traumatologia Bucomaxilofaciais do Departamento de Odontologia da UEM. Os critérios de
inclusdo foram: pacientes adultos com idade >18 anos (Kim et al., 2017), que apresentavam
deformidades esqueléticas (classes II e III) com indicagdo de tratamento ortoddntico-
cirtrgico, que foram planejados com PCV 3D pelo mesmo profissional no software Dolphin,
que foram submetidos a duas TCFCs: uma um més antes da cirurgia e outra no periodo de
um més apoés a cirurgia (Baan et al., 2016; Yamashita et al., 2017; Tonin et al., 2020) e que
foram operados sob a supervisdo do mesmo cirurgidao bucomaxilofacial que realizou o PCV
3D. Os critérios de exclusao atribuidos foram: pacientes com idade >50 anos, portadores de
sindromes craniofaciais (fissuras labiopalatais) e com histérico de outras cirurgias na regiao
de cabeca e pescoco (Kim et al., 2014; Nocini et al., 2016; Chang et al., 2017; Yamashita et
al., 2017; Souza Pinto et al., 2019).

Todos os individuos apresentavam deformidades dentofaciais Classes II (ANB > 4°;
n = 20) ou IIT (ANB < 0°; n = 23) (Steiner, 1953) e foram submetidos a imagem de TCFC
antes e apos a cirurgia (Kim et al., 2014; Mundluru et al., 2017).

2.2 Protocolo de aquisicoes das imagens de TCFCs e escaneamento dos
modelos de gesso para os pacientes do ambulatoério de cirurgia ortognatica
da UEM

As TCFCs foram realizadas no Laboratorio de Imagem em Pesquisa Clinica (LIPC)

da Central de Tecnologia em Satde (CTS), do Complexo de Centrais de Apoio a Pesquisa
(COMCAP) da UEM, por um mesmo profissional especialista em radiologia odontoldgica e
imaginologia de acordo com o protocolo estabelecido pela drea de cirurgia e traumatologia
bucomaxilofacial da UEM. Essas TCFCs foram obtidas pelo equipamento i-CAT Next
Generation® (Imaging Sciences International, Hatfield, PA, USA). Os volumes foram
reconstruidos com 300 p de voxel isométrico, com FOV (Field of View) de 17 X 23 cm,
tensdo de tubo de 120 kVp e corrente do tubo de 3-8 mA.

Cada paciente foi submetido a TCFC um més antes da cirurgia e outra um mes apos
a execucdo do procedimento cirtrgico, apresentando os resultados pds-operatérios obtidos,

(Baan et al., 2016; Yamashita et al., 2017, Tonin et al., 2020).
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Os pacientes foram orientados a adotar a posi¢do natural da cabeca (PNC) com a
lingua e os labios em repouso (Shin et al., 2015), respirando levemente e evitando deglutir
(Chang et al., 2013; Kochar et al., 2016; Yamashita et al., 2017; Souza Pinto et al., 2019).
Seguindo o protocolo de Charlotte (Bobek et al., 2015), um registro da mordida em cera foi
obtido previamente e utilizado durante a aquisi¢ao da TCFC no periodo pré-operatério, com
a finalidade de promover uma suave abertura da oclusdo para auxiliar a sobreposi¢do dos
modelos de gesso digitalizados a tomografia (Yamashita et al., 2017, Souza Pinto et al.,
2019).

Para se obter uma melhor resolu¢do das faces oclusais dos dentes nas imagens de
TCFCs, as arcadas dentédrias dos modelos de gesso (maxila e mandibula) de cada paciente
foram escaneadas separadamente e a seguir em oclusdo no scanner 3Shape R700 (A/S,
Copenhague, Dinamarca). O escaneamento dos modelos em oclusao serve de guia para a
obtencdo da oclusao final durante a fase de tratamento cirdrgico no ambiente virtual 3D. As
imagens (modelo de gesso virtual) foram gravadas em formato de arquivo STL (Standard
Triangulation Language), que é um padrdo da industria para prototipagem rdpida (Bobek et
al., 2015).

Em seguida as imagens de TCFC gravadas em formato DICOM (Digital Imaging and
Communications in Medicine) e as imagens dos modelos de gesso virtual foram importadas
no software Dolphin Imaging & Management Solutions® 11.95 versdo 3D para realizacio do
PCV 3D e confec¢ao dos guias cirdrgicos no ambiente virtual, que posteriormente foram
impressos (Jacobs et al., 2008).

2.3 Criacao do cranio composto
Por meio de ferramentas especificas do software Dolphin Imaging & Management

Solutions®

, apOs o escaneamento dos modelos de gesso, as imagens geradas foram
empregadas para substituir a arcada dentédria nas imagens de TCFC. Desta forma, o cranio
composto foi criado por meio de uma sobreposicao e alinhamento dos volumes da TCFC e
da imagem do modelo de gesso virtual, sendo necessdrio porque o plano oclusal,
principalmente dos dentes com restauracdes e aparelho ortodontico sdo pobremente
reproduzidas pela TCFC, dificultando sua utiliza¢do no PCV 3D (Gateno et al., 2007; Xia et
al., 2009; Hsu et al., 2013). Nesta etapa adotou-se a PNC, sendo realizada a limpeza dos

artefatos metélicos, segmentacdo das estruturas anatdmicas de interesse, buscando assim,

uma alta qualidade da imagem.
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2.4 Realizacao do PCV 3D no software Dolphin Imaging & Management
Solutions® 11.95 versao 3D.
Todo o planejamento seguiu o protocolo CASS (Computer-Aided Surgical

Simulation) modificado (Elias, 2014). Ap6s a confeccdo do cranio composto, a simulacio
cirirgica foi executada no médulo 3D do software Dolphin Imaging & Management
Solutions®. As medidas clinicas obtidas da andlise facial foram utilizadas para realizar a
simulacdo cirurgica. O PCV 3D permite a criacdo de um guia cirdrgico intermedidrio que
transfere o planejamento realizado no computador para o paciente no momento da cirurgia
(Hammoudeh et al., 2015). Estes guias foram impressos na impressora 3D Cube Gen3 3D
Systems (Rock Hill, South Carolina, USA).

2.5 Cirurgia Ortognatica
A técnica cirtrgica utilizada foi recuo ou avango mandibular por osteotomia sagital

bilateral, associada a osteotomia Le Fort I para movimentos maxilares, seguido de fixacao
funcionalmente estdvel com placas e parafusos de titdnio. Em relagdo a sequéncia do
procedimento, cada caso clinico foi analisado separadamente, nao havendo diferenca quanto
a cirurgia ter sido iniciada pela maxila ou pela mandibula.

2.6  Avaliacao da movimentacio éssea bimaxilar utilizando o add-on
OrtogOnBlender do software Blender3D
Foram exportadas do software Dolphin Imaging & Management Solutions® 11.95

versao 3D as imagens das TCFCs pré-operatorias, o PCV 3D e as TCFCs pds-operatdrias de
um més em formato de arquivo STL para o software Blender3D utilizando a ferramenta add-
on OrtogOnBlender. Para realizar a instalacdo do add-on OrtogOnBlender € necessério
baixar o link que estd no site (http://www.ciceromoraes.com.br) onde se encontram todas as
instrucdes para cada sistema operacional (Windows, Mac e Linux).

Inicialmente foi necessario alinhar o PCV 3D realizado no software Dolphin Imaging
& Management Solutions com a TCFC pré-operatéria por meio da ferramenta sefup
armature, que promoveu o alinhamento das estruturas. Em seguida, essas imagens foram
sobrepostas utilizando a ferramenta especifica do add-on OrtogOnBlender align picked
point, na qual foram marcados trés pontos de referéncia no neurocranio equivalentes entre as
estruturas anatomicas fixas que nao foram movimentadas na cirurgia ortogndtica, sendo elas:
ndsio e borda mais externa das Orbitas direita e esquerda. Apds a sobreposicao, foi utilizada

a ferramenta ICP align para melhorar a exatidao das estruturas anatdmicas (Fig. 1).
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Fig. 1 - Tlustracdo de trés pontos localizados no neurocranio. Ponto 0 e 2 - borda mais externa da

orbita; Ponto 1 - ndsio A. TCFC pré-operatdria; B. PVC 3D.

Com a ferramenta align picked point foi realizada a sobreposi¢do das estruturas que
foram movimentadas durante a cirurgia ortogndtica (maxila e mandibula). Assim, todos os
movimentos efetuados no PCV 3D do software Dolphin Imaging & Management Solutions

foram reproduzidos no software Blender3D utilizando o add-on OrtogOnBlender (Fig. 2).

Fig. 2 - Sobreposi¢ao das estruturas da maxila pelo alinhamento dos pontos. 1. PCV 3D vista frontal;
2. Resultado pds-operatdrio vista frontal; 3. PCV 3D vista axial; 4. Resultado pds-operatdrio vista

axial; 5. Maxilas sobrepostas.
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Para quantificar as diferengas lineares e angulares entre o PCV 3D do software
Blender3D com o resultado pds-operatdrio, partimos da teoria de que trés pontos de
referéncia sdo suficientes para determinar a posi¢do e a orientagdo de um objeto no espaco,
sendo eles: 1. Linha média entre os incisivos centrais superiores e inferiores; 2. Cuspides
mésio-vestibulares dos primeiros molares superior e inferior direitos; 3. Cispides mésio-
vestibulares dos primeiros molares superior e inferior esquerdos (Xia et al., 2007; Hsu et al.,
2013, Ritto et al., 2018). Esses pontos de referéncia foram fixados nas superficies oclusais da
maxila e da mandibula, estruturando um tridngulo virtual. O centro de cada tridngulo é
definido como centréide (Xia et al., 2007; Hsu et al., 2013; Baan et al., 2016; Ritto et al.,
2018; Tonin et al., 2020) e foi utilizado para a anélise das posi¢oes tridimensionais dos PCVs
3D do software Blender3D utilizando o add-on OrtogOnBlender com a ferramenta
denominada maxila e mandibula digitais e as TCFCs pés-operatérias com a ferramenta
denominada maxila e mandibula reais. Para melhor demarcac¢do dos pontos de referéncia
optou-se por utilizar uma ferramenta especifica do software Blender3D clicando na tecla z
do teclado do computador, que permite criar uma malha tridimensional das estruturas

anatomicas (Fig. 3).

A" (OFENTR_MAND TRIDIGH

(,‘)mm MAX_TRI_DIGI

Fig. 3 - Demarcacdo dos pontos de referéncia na malha tridimensional. A. Maxila; B. Mandibula.

Ap6s achar os centrdides foram realizadas as mensuracdes lineares entre o PCV 3D
e o resultado pds-operatdrio, calculando as diferengas entre as coordenadas (x — mediolateral,
y — anteroposterior e z — superoinferior). As orientagdes da maxila e da mandibula foram
representadas pelo roll, yaw e pitch. O roll é definido como a rotacdo em torno do eixo y

(direcd@o anteroposterior), yaw como a rotagdo em torno do eixo z (direcdo superoinferior) e
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o pitch como a rota¢do em torno do eixo x (dire¢cdo mediolateral). As diferengas angulares

foram calculadas por meio das discrepancias no roll, yaw e pitch, entre os resultados do PCV

3D e do resultado pds-operatério (Fig. 4).

Fig. 4 - llustracdo da malha tridimensional da maxila com a demarcag@o de um ponto de referéncia
no add-on OrtogOnBlender.

Apés a quantificagdo das medidas lineares e angulares foram utilizados pontos
anatdmicos no perfil esquelético na maxila e mandibula para andlise comparativa do PCV
3D com o resultado pds-operatério com a ferramenta do add-on pontos real e digital. As
diferengas entre os pontos da maxila e mandibula (Tabela 1) foram mensuradas pela

ferramenta measureit (Fig. 5).

Tabela 1 - Pontos de referéncia da maxila e mandibula.

Pontos de referéncia Abreviacao Definicao
Ponto 1 A Ponto mais concavo entre o subnasal e o 1dbio superior
Ponto 2 ICS Linha média cervical dos incisivos centrais superior direito e esquerdo
Ponto 3 B Ponto mais concavo entre o ldbio inferior e o pogbnio
Ponto 4 ICI Linha média cervical dos incisivos centrais inferior direito e esquerdo
Ponto 5 Pog Ponto mais anterior do mento do tecido duro
Ponto 6 Gn Ponto mais anterior e inferior do mento do tecido duro
Ponto 7 Me Ponto mais inferior do mento do tecido duro
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Fig. 5 - Ilustracao dos pontos anatomicos. A. PCV 3D na malha tridimensional em vista frontal. B.

Imagem pds-operatdria de um més em vista sagital.

Para uma maior fidelidade, os pontos foram marcados na malha tridimensionalmente,
observando-se nas vistas axial, coronal e sagital. Cada ponto marcado apresentou suas
medidas nos eixos X, y e z que foram automaticamente determinadas pelo software gerando
uma tabela no final.

Para interpretagdo dos resultados das mensuracdes lineares e angulares, definiu-se
como limite um valor menor que 2 mm e 4°, respectivamente, considerados clinicamente
aceitaveis (Xia et al., 2007; Hsu et al., 2013; Ritto et al., 2018; Tonin et al., 2020).

2.7 Variaveis analisadas
As varidveis consideradas foram as posi¢cdes maxilar e mandibular, sendo observadas

as diferencas das medidas lineares (coordenadas: X, y, z); medidas angulares das orientacdes
maxilar e mandibular (pitch, roll e yaw) e sete pontos anatdmicos no perfil esquelético, nos
quais foram realizadas andlises comparativas entre o PVC 3D e o resultados pds-operatdrio.

2.8 Anailises de Confiabilidade e Concordancia
Para que o método de avaliacdo do PCV 3D utilizando o add-on OrthogOnBlender

do software Blender3D seja altamente confidvel e reprodutivel, as imagens foram analisadas
por dois examinadores independentes previamente calibrados, especialistas em Radiologia
Odontolégica e Imaginologia que realizaram o curso para manuseio do add-on
OrtogOnBlender com o designer 3D idealizador do add-on. Os PCVs e as imagens

tomogréficas utilizadas no treinamento ndo foram utilizadas neste estudo.
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Neste trabalho, cada examinador avaliou os PCVs 3D e as tomografias pré-
operatdrias e pos-operatdrias duas vezes, respeitando um intervalo de duas semanas entre
estas, para estabelecer a concordancia intra e interexaminadores. No maximo duas avalia¢des
foram realizadas por dia para nao ocorrer as fadigas fisica e ocular. Os resultados foram
registrados em formularios separados para evitar a comparacao dos dados durante as andlises.

2.9 Analise Estatistica
A Andlise estatistica foi realizada utilizando o software R versao 3.6.0 e o editor de

planilhas Microsoft Office Excel 2016 (Microsoft Corp, Redmond, WA).

Para extrair informacdes iniciais utilizou-se a andlise descritiva dos eixos X
(mediolateral), y (anteroposterior) e z (superoinferior) de cada ponto de referéncia para as
classes Il e III.

As diferengas angulares foram calculadas por meio da discrepancia no roll, yaw e
pitch entre os resultados do PCV 3D e o do resultado pds-operatdrio. Em relacdo a avaliagao
dos sete pontos anatomicos do perfil esquelético da maxila e mandibula para as classes Il e
IIT utilizou-se a andlise descritiva e medidas resumo.

Para realizar as comparagdes entre as mensuragdes do PCV 3D e do resultado pds-
operatorio dos eixos X, y, e z dos pontos de referéncias do incisivo central, primeiros molares
direito e esquerdo, tanto da maxila como da mandibula, utilizou-se o teste t-Student

considerando o nivel de significincia de 5%.

3. Resultado
A amostra contou com 43 pacientes, subdivididos em classes II (20) e III (23), com

média de idade total de 30.54+9.3 anos, no qual, 30 eram do sexo feminino (faixa de idade
20 a 40 anos), e 13 eram do sexo masculino (faixa de idade 19 a 45 anos).

Considerando a Tabela 2, verificou-se que a média da diferenca de posicionamento
e orientacdo ndo ultrapassaram os 2 mm e 4°, respectivamente.

Os resultados das Tabelas 3 e 4, evidenciam que nao h4 diferencas estatisticamente
significantes entre as mensuracdes do PCV 3D e do resultado pés-operatério de acordo com
o teste t-Student, considerando o nivel de 5% de significancia.

Ao realizar a andlise comparativa dos sete pontos anatdmicos do perfil esquelético

foram apresentados valores médios < 2,11 mm Tabela 5.
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Tabela 2 - Diferenca de médias entre PCV 3D e o resultado pds-operatério da maxila e
mandibula Classes II e I11.

Classe 11 Classe II1
Maxila Mandibula Maxila Mandibula
Diferenca de
Posicionamento
(X)!  Mediolateral -0,21 mm -0,42 mm -0,07 mm 0,17 mm
(Y)? Anteroposterior -0,51 mm -1,11 mm -0,91 mm -0,73 mm
(Z)*  Superoposterior 0,07 mm -0,22 mm 0,64 mm -1,24 mm
Diferenca de
Orientacao
Pitch* 0,04° -0,13° -0,16° 1,20°
RolP -0,57° -1,45° 0,24° -0,42°
Yaw® 0,16° 1,19° -0,14° -0,32°

'Eixo x (mediolateral) — um valor (+) da média significa que a maxila/ mandibula foram posicionadas mais a direita em comparagdo com
o planejado, um valor (-) da média significa que a maxila/ mandibula foram posicionadas mais a esquerda em comparacdo com o planejado.
’Eixo y (anteroposterior) — valor (+) da média significa que a maxila / mandibula foram posicionadas mais anteriormente em relagio ao
planejado, um valor (-) da média significa que a maxila e ou mandibula foram posicionadas mais posteriormente em relagdo ao planejado.
3Eixo z (superoinferior) — um valor (+) da média significa que a maxila/ mandibula foram deslocadas mais préximo ao cranio em
comparacdo com o planejado, um valor (-) da média significa que maxila/mandibula foram deslocadas mais inferior ao cranio em relacdo
ao planejado.

4Pitch — um valor (+) significa uma rotagiio no sentido anti-horario comparado com o planejado, um valor (-) significa uma rotag¢io no
sentido hordrio comparado ao planejado.

SRoll — um valor (+) significa uma rotagdo no sentido anti-hordrio em torno do eixo y em comparagdo com o planejado, um valor (-)
significa uma rotagdo no sentido hordrio em torno do eixo y em comparacdo com o planejado.

¢Yaw — um valor (+) significa uma rotaco no sentido anti-horrio em torno do eixo z em comparacdo com o planejado, um valor (-)
significa uma rotagdo no sentido hordrio em torno do eixo z em comparagio com o planejado.

Medidas lineares (mm): X: (mediolateral), Y: (anteroposterior), Z: (superoinferior) e angulares (°) (roll, yaw e pitch).

Tabela 3 - Teste t-Student para comparagdes de médias entre o PCV 3D e o resultado pds-
operatdrio na Maxila.

Classe 11 Classe 111
Eixos Estatistica t Valor-p Estatistica t Valor-p
X 0,03 0,98 0,49 0,63
IC Y -0,6 0,55 0,01 0,99
Z -0,63 0,57 0,03 0,98
X -0,47 0,64 0,24 0,81
PMD Y -0,50 0,62 -0,39 0,70
Z -0,02 0,99 -0,01 0,99
X -0,23 0,82 0,16 0,88
PME Y -0,1 0,92 -0,16 0,88
Z 0,01 0,99 0,02 0,99
Pitch 0,37 0,72 0,01 0,99
Roll -0,61 0,55 0,18 0,86
Yaw -0,67 0,51 0,66 0,51

IC: Incisivo Central. PD: Primeiro molar direto. PME: Primeiro molar esquerdo.
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Tabela 4 - Teste t-Student para comparagdes de médias entre o PCV 3D e o resultado pos-
operatorio na Mandibula.

Classe 11 Classe 111
Eixos Estatistica t Valor-p Estatistica t Valor-p
X -0,35 0,73 0,33 0,74
IC Y -0,57 0,57 -0,63 0,53
Z 0,06 0,96 -0,03 0,98
X -0,20 0,84 0,26 0,79
PMD Y -0,59 0,56 -0,65 0,52
Z 0,02 0,98 0,01 0,99
X -0,65 0,52 0,13 0,89
PME Y -0,80 0,43 -0,42 0,67
Z 0,02 0,99 0,02 0,99
Pitch 0,02 0,98 -0,02 0,99
Roll -0,35 0,73 -0,23 0,82
Yaw -0,01 0,99 0,01 0,99

IC: Incisivo Central. PD: Primeiro molar direto. PME: Primeiro molar esquerdo.

Tabela 5 - Medidas descritivas dos pontos anatdomicos do perfil esquelético facial.

Pontos Classe II (mm) Classe III (mm)

anatdomicos Min. Max. Média  DP Min. Max. Média  DP
A 0,83 2,95 2,11 0,57 0,37 2,48 1,69 0,59
ICS 0,33 2,84 1,95 0,64 0,25 2,61 1,85 0,61
ICI 0,34 2,77 1,83 0,73 0,23 2,65 1,87 0,57
B 1,18 2,85 1,94 0,54 0,56 2,95 1,95 0,64
Pog 1,13 2,8 1,9 0,46 0,28 2,81 1,74 0,68
Gn 0,68 2,99 1,8 0,64 1,03 2,86 2,05 0,53
Me 1,13 2,59 1,84 0,42 0,89 2,91 2,04 0,55

Min.: Minima. Max.: Maxima. DP: Desvio padrio.

3.1 Avaliacao do software Blender3D utilizando o add-on
OrtogOnBlender
A partir do coeficiente de correlacdo intraclasse verificou-se que ha correlagoes

fortes, com excelente concordancia entre os examinadores, acima de 0,85 nos pontos de
referéncias para os eixos X, y e z, tanto para as medidas lineares quanto para angulares e os

sete pontos anatdmicos Tabelas 6 e 7 (Weir, 2005; Miot, 2016).
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Tabela 6 — Coeficiente Correlacdes Intraclasses (CCI) para as mensuracdes da Maxila e
Mandibula.

Maxila Mandibula
Classe 11 Classe 111 Classe II Classe III
Eixos (CCI) Valor-p (CCI) Valor-p (CCI) Valor-p (CCI) Valor-p

X 0,99 <0,001 0,92 <0,001 0,97 <0,001 0,94 <0,001
IC Y 0,98 <0,001 0,96 <0,001 0,99 <0,001 0,99 <0,001
Z 0,99 <0,001 0,99 <0,001 0,98 <0,001 0,98 <0,001
X 0,97 <0,001 0,98 <0,001 0,99 <0,001 0,95 <0,001
PD Y 0,94 <0,001 0,99 <0,001 0,97 <0,001 0,93 <0,001
Z 0,99 <0,001 0,96 <0,001 0,98 <0,001 0,94 <0,001
X 0,98 <0,001 0,97 <0,001 0,99 <0,001 0,99 <0,001
PE Y 0,97 <0,001 0,98 <0,001 0,96 <0,001 0,99 <0,001
Z 0,96 <0,001 0,99 <0,001 0,95 <0,001 0,98 <0,001

Pitch 0,96 <0,001 0,98 <0,001 0,98 <0,001 0,91 <0,001
Roll 0,91 <0,001 0,96 <0,001 0,92 <0,001 0,96 <0,001
Yaw 0,98 <0,001 0,99 <0,001 0,99 <0,001 0,97 <0,001

Tabela 7- Coeficiente Correlagdes Intraclasses (CCI) — Classe II e Classe III para pontos

anatomicos.
Classe II Classe III

Pontos anatdomicos (CC) Valor-p (CC) Valor-p
A 0,95 <0,001 0,89 <0,001

ICS 0,92 <0,001 0,90 <0,001

ICI 0,90 <0,001 0,98 <0,001

B 0,87 <0,001 0,93 <0,001

Pog 0,98 <0,001 0,96 <0,001

Gn 0,94 <0,001 0,95 <0,001

Me 0,95 <0,001 0,97 <0,001

4. Discussao
O objetivo deste estudo foi avaliar no software OrtogOnBlender o PCV 3D nos

tecidos duros bimaxilares de pacientes com deformidades esqueléticas padrdes II e III que
foram submetidos a cirurgia ortognatica.

Neste trabalho foi necessério utilizar os PCVs 3D realizados no software Dolphin
que foram realizados por um mesmo cirurgido bucomaxilofacial. Estes PCVs foram
exportados para o add-on OrtogOnBlender, em formato STL, para a andlise da precisdo. O
OrtogOnBlender é um add-on que visa permitir que seus usudrios (cirurgides
bucomaxilofaciais) possam realizar PCV 3D de forma confidvel (Moraes, 2019). Vdrios

softwares CAD (computer-aided design) permitem este tipo de planejamento, mas o
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OrtogOnBlender tem o objetivo de incorporar em seu sistema, ferramentas que o tornam
semiautomatizado, assim como os demais softwares comerciais disponiveis no mercado,
porém, de forma gratuita (Moraes, 2019). Para tornad-lo clinicamente e cientificamente
aceitdvel, sdo necessdrias ainda vérias etapas para a confirmacdo de sua eficicia no PCV
3D. Para ndo utilizar este software novo, ainda em desenvolvimento, diretamente em
pacientes, optamos por replicar os PCVs 3D realizados num software ja estabelecido
(Dolphin) no add-on OrtogOnBlender, para que pudéssemos avaliar como seria o seu
comportamento. E importante ressaltar, que este add-on, no atual momento, possui todas as
ferramentas necessdrias para a realizacao do PCV 3D para cirurgias ortognéticas. Foi nossa
intencdo, avaliar as ferramentas do add-on e também como as movimentagdes cirirgicas
dos segmentos osteotomizados realizados por estas ferramentas se comportariam.

O formato de arquivo STL representa uma malha de tridngulos da superficie de um
objeto 3D (Ma et al., 2001). Os modelos STL e a incompatibilidade entre o PCV 3D e os
movimentos cirdrgicos reais devem ser analisados para assim obter-se uma maior precisao
no PCV 3D dos tecidos duros (Knoops et al., 2019). Van Eijnatten et al. (2017) encontraram
uma diferenca de até 0,9 mm entre a TCFC e os modelos STL, sendo esta diferenca
relacionada com a qualidade das imagens das TCFCs. Tal observacdo ndo deve ser
considerada uma limitagc@o neste estudo, uma vez que todas as aquisi¢des de imagens foram
realizadas no mesmo tomografo e com os mesmos parametros de exposi¢ao. Em relagdo a
incompatibilidade entre o PCV 3D e os movimentos cirtrgicos reais, neste estudo, os PCVs
3D foram realizados por um unico profissional e a cirurgia propriamente dita foi realizada
pelos residentes em Cirurgia e Traumatologia Bucomaxilofacial da Instituicdo sob a
supervisdo e presenga do profissional que realizou o PCV 3D. Sendo assim, nio se deve
considerar como uma limitag3o.

Ha trés tipos de metodologias de sobreposi¢ao de imagens descritas na literatura,
sendo: registro baseado por marcagdo de pontos, por superficie e por voxel (Nada et al.,
2011; Almukhtar et al., 2014; Ghoneima et al., 2017; Shaheen et al., 2019). No referido
estudo a metodologia adotada foi a sobreposicao baseada por marcacao de pontos, uma vez
que esta é a Unica possibilidade de sobreposi¢cao no add-on. Sabe-se que tal metodologia
possui o viés de envolver o maior grau de erro humano, porém, a rigorosa padronizacio da
metodologia foi um parametro fundamental que adotamos para controlar as fontes de erro,

proporcionando, assim, uma medida confidvel. Para diminuir ainda mais este viés, todas as
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medidas foram realizadas por dois observadores calibrados, repetidas duas vezes, com o
intuito de minimizar a possivel discrepancia entre os observadores (MoChin et al., 2017). O
coeficiente de correlacdo intraclasse (CCI) foi adotado com nivel de significancia de 5%.
As concordancias intraobservador e interobservador foram altas nos pontos de referéncias
para os eixos X, y e z, para as medidas lineares e angulares, para os sete pontos anatomicos
esqueléticos na vista lateral, com CCI acima de 0,85, apresentando excelente concordancia
(Weir, 2005; Miot, 2016), portanto, satisfatoriamente confidvel.

Virios estudos analisaram a discrepancia entre o PCV 3D e o resultado poés-
operatorio, mas os resultados ndo podem ser diretamente comparados devido a utilizacao de
diferentes métodos de registro para avaliacao (Zavattero et al., 2019). Os estudos de Baan et
al. (2016) e Tonin et al. (2020) usaram método de sobreposi¢do baseado por voxel, tendo
como registro fixo a base craniana anterior do paciente obtendo efeitos positivos nos
resultados com valores < 2mm e 4°. Xia et al. (2007) usaram uma combina¢ao de melhor
ajuste de superficie e pontos de referéncia num estudo piloto e constataram que a diferenca
média entre os pontos de referéncias foi registrada pelas diferencas lineares e angulares nas
trés dimensdes (x, y e z). Observaram ainda que a diferenca linear média entre os pontos de
referéncia nos cinco pacientes foi de 0,12 mm, com desvio padrdo de 0,19 mm. Hsu et al.
(2013) apresentaram um método de sobreposicdo de melhor ajuste de superficie em 65
pacientes, enquanto Zinser et al. (2012) realizaram o registro volumétrico baseado em voxel
para alinhar os modelos virtuais, e os pontos de referéncia foram marcados manualmente, o
que introduziu erro nos resultados.

Como resultado, nesta pesquisa, foi possivel observar um alto grau de precisdo, em
média, entre 0 PCV 3D com o resultado pds-operatdrio, com valores inferiores a 2 mm,
corroborando com os estudos anteriores (De Riu et al., 2017; Tonin et al., 2020). De acordo
com a literatura, parte-se da teoria de que limites com um valor menor que 2 mm e 4°,
respectivamente, sdo considerados clinicamente aceitdveis (Xia et al., 2007; Hsu et al., 2013;
Heufelder et al., 2017; Ritto et al., 2018). Observou-se nesta pesquisa, que todos os pontos
analisados apresentaram valores menores que 2 mm e 4°, e que ndo houve diferengas
estatisticamente significantes entre o PCV 3D e o resultado pds-operatorio.

Nesta investigacao foi utilizado um processo de registro baseado por marcacao de
pontos semiautomatico para avaliar PCV 3D com o resultado pos-operatdrio. A classe 11

apresentou maior média tanto na maxila quanto na mandibula no eixo y (anteroposterior)
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com valores iguais a -0,51 mm e -1,11 mm, respectivamente. Quanto a classe III, os maiores
valores médios, observados em modulo, encontraram-se no €ixo y € z (superoinferior) com -
0,91 mm e -1,24 mm, respectivamente. Tais achados corroboram com a pesquisa de Baan et
al. (2016), que verificaram maiores discrepancias, em média, no eixo y (< 1 mm) na maxila
e na mandibula. Alguns autores (Heufelder et al., 2017) especulam que maiores discrepancias
no sentido anteroposterior possam representar uma tendéncia a sobrecorre¢cdo na posi¢ao
anteroposterior da maxila durante a cirurgia. Tonin et al. (2020) também encontraram uma
tendéncia para uma leve sobrecorre¢io no movimento superoinferior da maxila. Nesse
sentido, podemos inferir que houve uma discreta sobrecorre¢cio no movimento
anteroposterior em maxila e mandibula de pacientes classe II e III no movimento
superoinferior nos pacientes classe III, embora sejam pequenas imprecisdes. Isto poderia ser
explicado pelo fato de o controle vertical da maxila ter sido feito com referéncia externa
posicionada na regido do nésio e dependendo da quantidade de avangco da maxila, estas
diferengas verticais podem ocorrer.

Quanto aos resultados das mensuragdes angulares, Bann et al. (2016) e Tonin et al.
(2020) observaram diferengas superiores considerando as medidas angulares para o pitch na
maxila. De acordo com Stokbro et al. (2016), como o pitch gira em torno do eixo
mediolateral, essas discrepancias podem ser decorrentes de complicagdes intraoperatdrias,
como splints cirirgicos que tiveram um ajuste inadequado. Outra possibilidade poderia ser a
diferenca entre o eixo de rota¢do condilar estabelecido pelo software e o eixo de rotacdo
condilar real do paciente.

Neste estudo se observou discrepancias superiores para o roll na maxila classes II e
III. Para a mandibula, os estudos de Xia et al. (2007) e Bann et al. (2016) apontaram
diferencas superiores para as mensuragdes angulares no yaw (0,05° e 1,72°) respectivamente,
ja a pesquisa de Hsu et al. (2013) identificaram discrepancias superiores nas mensuragoes
angulares para o pitch (1,08°), corroborando com este estudo especificamente para classe 111
(1,20°).

No que se refere ao perfil facial Nadjmi et al. (2013); Resnick et al. (2017); Mundluru
etal. (2017) e Chang et al. (2017), consideraram pontos anatdmicos no tecido mole, enquanto
que nesta pesquisa foram verificados sete pontos anatdmicos para a andlise do tecido duro,
em que se observou que, o ponto A (2,11 mm), na classe I, indicou maior média em relagdao

as mensuracdes quando comparado com os demais pontos anatdomicos. J4 na classe III os
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pontos Gn (2,05 mm) e Me (2,04 mm) apresentaram maiores médias em relacdo aos demais
pontos anatomicos. Quanto aos valores dos pontos ICS e ICI, corroborando com a pesquisa
de Donatsky et al. (2011), verificou-se que em média, as mensuragdes do ICS sdo maiores
que as mensuracdes do ICI, quando considerada a classe II (1,95 mm e 1,83 mm,
respectivamente) e para a classe III ocorre o inverso (1,85 mm e 1,87 mm, respectivamente).

Baseado nos resultados obtidos, podemos afirmar que o add-on OrtogOnBlender,
possui uma boa op¢do de PCV 3D, apresentando resultados similares a outros softwares
comerciais especificos dentro de variagdes clinicamente aceitdveis. A partir destes
resultados, novas pesquisas, utilizando este add-on para realizar todo o PCV 3D, a cirurgia
ortogndtica e posteriormente a comparagdo do resultado real obtido com o planejado pelo
OrtogOnBlender, poderao validar clinicamente ou ndo este add-on como uma alternativa
gratuita e confidvel para o PCV 3D de cirurgias ortognaticas.

5. Conclusao
Com os resultados do estudo conclui-se que o add-on OrtogOnBlender oferece aos
cirurgides bucomaxilofaciais uma boa opg¢do para avaliar o PCV 3D em tecidos duros
bimaxilares.
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Trata-se de projeto de pesquisa proposio por pesquisador vinculado & Universidade Estadual de Maringa.

Objetivo da Pesquisa:
Avaliar a acuracia de ponios especificos de tecido duro do Planejamento Cinirgico Virtual (PCV) 3D
realizado no software Blender3D uilizando o add-on CriogOnBlender reproduzindo os movimentos do
planejamento cinirgico virtual 30 realizado no software Dolphin Imaging & Management Solutionsi® e
comparar com o resultado apos um més de cirurgia orlognatica.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Avalia-se gue o5 possiveis riscos 3 que estardo submetidos os sujeilns da pesquisa serdo suportados pelos
beneficios apontados.

Comentarios & Consideragbes sobre a Pesquisa:

Apesar de sfirmar gue trats-s= de pesguisa documental retrospectiva, em gue a coleta de dados sa efetuara
por meio de tomografias computadorizadas de feixe conico de pacientes, do Programa de Residéncia em
Cirurgia & Traumatologia Bucomaxilofaciais do Departamento de

Cdontologia da UEM, submetidos & cirurgia crtognética, entre janeiro de 2015 a julho de 2018, Serdo
utilizadas tomegrafias computadorizadas de feixe conico (TCFC) de 83 pacientes de ambos os génems
acima de 18 anos, diagnosticados com deformidades esquelsticas classes Il e 1l de
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Angle, submetidos a cirurgia orfognatica, no pericdo de 2015 a julho de 2015, Esses pacientes foram
atendidos pele Programa de Residéncia em Cirurgia e Traumatologia Bucomaxilofaciais do Departamento
de Odontologia - UEM. Nestes pacientes foram realizadas duas TCFCs: uma pré-operatoria e outra apes um
més da cirurgia. Serdo exportadas do software Dolphin Imaging & Management Sclutions® 11.85 versao 3D
as imagens das TCFCs pré-operatdrias, o planejamento einirgice virual 30 (PCV 2D) e as TCGFCs pos-
operatorias de um més em formato STL para o software Blender3D. As TCFCs pré-operatoras e os PCVs
30 realizados pelo software Dolphin Imaging & Management Sclutions® serdo sobrepostas pela ferramenta
especifica do add-on OrtogCnBlender, align by point, no qual serdo marcados trés pontos equivalentas entre
as estruturas anatdémicas fixas que ndo foram maovimentadas durante a cirurgia ortognatica. Com a mesma
ferramenta sera realizado a sobreposigio da maxila, mandibula e mento, reproduzindo assim no software
Blender3aD utilizando o add-on OriogOnBlender. os movimentos planejados no software Dolphin Imaging &
Management Solutions® 11.85 versdo 30. Espera-se gue o resuliado do plansj o cirdrgico wvirtual 30
do software Blender3D utilizando o add-on OrtogOnBlender seja semelhante 4 do sofiware Dolphin Imaging

tendo assim uma opgdo viavel de software livre e de codigo aberto para ser ufilizado no planejamento

cirlrgieo virtual 20 em cirurgia orfognatica.
Os pesquisadores solicitamn dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) uma vez que
a coleta de dados se efetuara junto a fontes secundarias a serem disponibilizadas pelo Laboratorio de

Imagem em Pesquisa Clinica (LIPIC) da Central de Tecnologia em Sadde (CTS), do Complexo de Centrais

de & Pesquisa (COMCAP) instalado na Clinica Odontoldgica do Departamenta de Odontologia.

Comprometem-se a tratar os dados coletados observando sigilo e confidencialidade das informacdes
pessoais, de modo que nenhum sujeito de pesquisa seja identificado durante a execucdo do estudo ou por
ocasido da divulgacio cientifica do mesme. Informam que os dados serdo utilizados exclusivamente para os
fins estabelecidos na presente pesquisa, e apos a analise, os regisiros efefuados para o estude serdao
devidamente descartados.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Apresenta a folha de rosto devidamente preenchida e assinada pelo responsavel instifucional. Apresenta a
autorizagéo do Coordenador Técnico-Cientifico da Clinica Odontologica prof. Dr. Gustave Jacobucci Farah
para utilizarem as tomografias computadorizadas de feixe conico realizadas nos pacientes submetidos &
cirurgia ertognatica que estio armazenadas no Laboratério de Imagem em Pesguisa Clinica (LIPIC)
instalado na Clinica Odontoldgica do Departamento de Odontologia. Descreve gastos sob a
responsabilidade do pesquisador no valor de RE 65,00. ©
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cronograma de execucdo prevé a analise das tomografias a partir de 02/08/18, com o término do projeto
previsto para. 01/02/2020. Recomendamos que o pesquisador esclarega no formulario Informagoes basicas
quais o5 possiveis riscos em relagé ao protocolo uma vez que os riscos deseritos referem-se a possiveis
desconfortos que podem ocorrer durante a tomografia a qual os pacientes ja foram submetidos. Corrigir o
item: Hawvera uso de fontes secundarias de dades (prontuarios, dados demograficos, ete)? Os pesquisadores
colocam que ndoc, mas na realidade havera coleta de dades junte a fontes secundarias a serem

disponibilizadas pelo Laboratéric de Imagem em Pesquisa Clinica (LIPIC).

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequages:

O Comité Permanente de Etica em Pesguisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade Estadual de
Maringa & de parecer favoravel & aprovago do protocolo de pesquisa apresentado.

Consideragoes Finais a criterio do CEP:

Face ao exposto e considerando a normativa efica vigente, este Comité se manifesta pela aprwagio do

protocolo de pesquisa em tela.
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GUIDE FOR AUTHORS

The following contributions will be considered for publication:
¢ Original articles

* Systematic Reviews

* Case reports of special interest

You can use this list to carry out a final check of your submission before you send it to the journal for
review. Please check the relevant section in this Guide for Authors for more details.

Ensure that the following items are present:

One author has been designated as the corresponding author with contact details:
¢ E-mail address
s Full postal address

All necessary files have been uploaded:

Manuscript:

¢ Include keywords

 All figures (include relevant captions)

¢ All tables (including titles, description, footnotes)

* Ensure all figure and table citations in the text match the files provided
¢ Indicate clearly if color should be used for any figures in print
Graphical Abstracts / Highlights files (where applicable)

Supplemental files (where applicable)

Further considerations

¢ Manuscript has been 'spell checked' and 'grammar checked'

« All references mentioned in the Reference List are cited in the text, and vice versa

¢ Permission has been obtained for use of copyrighted material from other sources (including the
Internet)

* A competing interests statement is provided, even if the authors have no competing interests to
declare

+ Journal policies detailed in this guide have been reviewed

* Referee suggestions and contact details provided, based on journal requirements

For further information, visit our Support Center.
BEFORE YOU BEGIN

Pleasé see 6ur informaEion pages on Ethics in publishing and Ethical guidelines for journal publication.

If the work involves the use of human subjects, the author should ensure that the work described
has been carried out in accordance with The Code of Ethics of the World Medical Association
(Declaration of Helsinki) for experiments involving humans. The manuscript should be in line with the
Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals and aim for the inclusion of representative human populations (sex, age and ethnicity) as
per those recommendations. The terms sex and gender should be used correctly.

Authors should include a statement in the manuscript that informed consent was obtained for
experimentation with human subjects. The privacy rights of human subjects must always be observed.

All animal experiments should comply with the ARRIVE guidelines and should be carried out in
accordance with the U.K. Animals (Scientific Procedures) Act, 1986 and associated guidelines, EU
Directive 2010/63/EU for animal experiments, or the National Institutes of Health guide for the care
and use of Laboratory animals (NIH Publications No. 8023, revised 1978) and the authors should
clearly indicate in the manuscript that such guidelines have been followed. The sex of animals must
be indicated, and where appropriate, the influence (or association) of sex on the results of the study.
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All authors must disclose any financial and personal relationships with other people or organizations
that could inappropriately influence (bias) their work. Examples of potential competing interests
include employment, consultancies, stock ownership, honoraria, paid expert testimony, patent
applications/registrations, and grants or other funding. Authors must disclose any interests in two
places: 1. A summary declaration of interest statement in the title page file (if double-blind) or the
manuscript file (if single-blind). If there are no interests to declare then please state this: 'Declarations
of interest: none'. This summary statement will be ultimately published if the article is accepted.
2. Detailed disclosures as part of a separate Declaration of Interest form, which forms part of the
journal's official records. It is important for potential interests to be declared in both places and that
the information matches. More information.

Submission of an article implies that the work described has not been published previously (except in
the form of an abstract, a published lecture or academic thesis, see 'Multiple, redundant or concurrent
publication' for more information), that it is not under consideration for publication elsewhere, that
its publication is approved by all authors and tacitly or explicitly by the responsible authorities where
the work was carried out, and that, if accepted, it will not be published elsewhere in the same form, in
English or in any other language, including electronically without the written consent of the copyright-
holder. To verify originality, your article may be checked by the originality detection service Crossref
Similarity Check.

Inclusive language acknowledges diversity, conveys respect to all people, is sensitive to differences,
and promotes equal opportunities. Articles should make no assumptions about the beliefs or
commitments of any reader, should contain nothing which might imply that one individual is superior
to another on the grounds of race, sex, culture or any other characteristic, and should use inclusive
language throughout. Authors should ensure that writing is free from bias, for instance by using 'he
or she', 'his/her' instead of 'he' or 'his', and by making use of job titles that are free of stereotyping
(e.g. 'chairperson’ instead of 'chairman' and 'flight attendant’ instead of 'stewardess').

For transparency, we encourage authors to submit an author statement file outlining their individual
contributions to the paper using the relevant CRediT roles: Conceptualization; Data curation;
Formal analysis; Funding acquisition; Investigation; Methodology; Project administration; Resources;
Software; Supervision; Validation; Visualization; Roles/Writing - original draft; Writing - review &
editing. Authorship statements should be formatted with the names of authors first and CRediT role(s)
following. More details and an example

All authors should have made substantial contributions to all of the following: (1) the conception and
design of the study, or acquisition of data, or analysis and interpretation of data, (2) drafting the
article or revising it critically for important intellectual content, (3) final approval of the version to
be submitted.

Before a paper is accepted all authors of the paper must sigh the Confirmation of Authorship form.
This form confirms that all the named authors agree to publication if the paper is accepted and that
each has had significant input. Please download the form and send it to the Editorial Office. (pdf
version or word version) It is advisable that, to prevent delay, this form is submitted early in the
editorial process.

Authors are expected to consider carefully the list and order of authors before submitting their
manuscript and provide the definitive list of authors at the time of the original submission. Any
addition, deletion or rearrangement of author names in the authorship list should be made only
before the manuscript has been accepted and only if approved by the journal Editor. To request such
a change, the Editor must receive the following from the corresponding author: (a) the reason
for the change in author list and (b) written confirmation (e-mail, letter) from all authors that they
agree with the addition, removal or rearrangement. In the case of addition or removal of authors,
this includes confirmation from the author being added or removed.
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Only in exceptional circumstances will the Editor consider the addition, deletion or rearrangement of
authors after the manuscript has been accepted. While the Editor considers the request, publication
of the manuscript will be suspended. If the manuscript has already been published in an online issue,
any requests approved by the Editor will result in a corrigendum.

Reporting clinical trials

Randomized controlled trials should be presented according to the CONSORT guidelines. At manuscript
submission, authors must provide the CONSORT checklist accompanied by a flow diagram that
illustrates the progress of patients through the trial, including recruitment, enroliment, randomizaticn,
withdrawal and completion, and a detailed description of the randomization procedure. The CONSORT
checklist and template flow diagram are available online.

Registration of clinical trials

Registration in a public trials registry is a condition for publication of clinical trials in this journal
in accordance with International Committee of Medical Journal Editors recommendations. Trials
must register at or before the onset of patient enrolment. The clinical trial registration number
should be included at the end of the abstract of the article. A clinical trial is defined as any
research study that prospectively assigns human participants or groups of humans to one or more
health-related interventions to evaluate the effects of health outcomes. Health-related interventions
include any intervention used to modify a biomedical or health-related outcome (for example drugs,
surgical procedures, devices, behavioural treatments, dietary interventions, and process-of-care
changes). Health outcomes include any biomedical or health-related measures obtained in patients or
participants, including pharmacokinetic measures and adverse events. Purely observational studies
(those in which the assignment of the medical intervention is not at the discretion of the investigator)
will not require registration.

Article transfer service

This journal is part of our Article Transfer Service. This means that if the Editor feels your article is
more suitable in one of our other participating journals, then you may be asked to consider transferring
the article to one of those. If you agree, your article will be transferred automatically on your behalf
with no need to reformat. Please note that your article will be reviewed again by the new joumnal.
More information.

Upon acceptance of an article, authors will be asked to complete a 'Journal Publishing Agreement’ (see
more information on this). An e-mail will be sent to the corresponding author confirming receipt of
the manuscript together with a "Journal Publishing Agreement' form or a link to the online version
of this agreement.

Subscribers may reproduce tables of contents or prepare lists of articles including abstracts for internal
circulation within their institutions. Permission of the Publisher is required for resale or distribution
outside the institution and for all other derivative works, including compilations and translations. If
excerpts from other copyrighted works are included, the author(s) must obtain written permission
from the copyright owners and credit the source(s) in the article. Elsevier has preprinted forms for
use by authors in these cases.

For gold open access articles: Upon acceptance of an article, authors will be asked to complete an
'Exclusive License Agreement' (more information). Permitted third party reuse of gold open access
articles is determined by the author's choice of user license.

Author rights
As an author you (or your employer or institution) have certain rights to reuse your work. More
information.

Elsevier supports responsible sharing
Find out how you can share your research published in Elsevier journals.

You are requested to identify who provided financial support for the conduct of the research and/or
preparation of the article and to briefly describe the role of the sponsor(s), if any, in study design; in
the collection, analysis and interpretation of data; in the writing of the report; and in the decision to
submit the article for publication. If the funding source(s) had no such involvement then this should
be stated.
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Please visit our Open Access page from the Journal Homepage for more information.

Language (usage and editing services)

Please write your text in good English (American or British usage is accepted, but not a mixture of
these). Authors who feel their English language manuscript may require editing to eliminate possible
grammatical or spelling errors and to conform to correct scientific English may wish to use the English
Language Editing service available from Elsevier's Author Services.

Studies on patients or volunteers require ethics committee approval and informed consent, which
should be documented in the paper. Appropriate consents, permissions and releases must be obtained
where an author wishes to include case details or other personal information or images of patients
and any other individuals in an Elsevier publication. Written consents must be retained by the author
but copies should not be provided to the journal. Only if specifically requested by the journal in
exceptional circumstances (for example if a legal issue arises) the author must provide copies of the
consents or evidence that such consents have been obtained. For more information, please review the
Elsevier Pelicy on the Use of Images or Personal Information of Patients or other Individuals. Unless
you have written permission from the patient (or, where applicable, the next of kin), the personal
details of any patient included in any part of the article and in any supplementary materials (including
all illustrations and videos) must be removed before submission.

Our online submission system guides you stepwise through the process of entering your article
details and uploading your files. The system converts your article files to a single PDF file used in
the peer-review process. Editable files (e.g., Word, LaTeX) are required to typeset your article for
final publication. All correspondence, including notification of the Editor's decision and requests for
revision, is sent by e-mail.

Submit your article
Please submit your article via our Editorial Site here.

PREPARATION

This journal operates a double blind review process. All contributions will be initially assessed by the
editor for suitability for the journal. Papers deemed suitable are then typically sent to a minimum of
two independent expert reviewers to assess the scientific quality of the paper. The Editor is responsible
for the final decision regarding acceptance or rejection of articles. The Editor's decision is final. More
information on types of peer review.

Use of word processing software

It is important that the file be saved in the native format of the word processor used. The text
should be in single-column format. Keep the layout of the text as simple as possible. Most formatting
codes will be removed and replaced on processing the article. In particular, do not use the word
processor's options to justify text or to hyphenate words. However, do use bold face, italics, subscripts,
superscripts etc. When preparing tables, if you are using a table grid, use cnly one grid for each
individual table and not a grid for each row. If no grid is used, use tabs, not spaces, to align columns.
The electronic text should be prepared in a way very similar to that of conventional manuscripts (see
also the Guide to Publishing with Elsevier). Note that source files of figures, tables and text graphics
will be required whether or not you embed your figures in the text. See also the section on Electronic
artwork.

To avoid unnecessary errors you are strongly advised to use the 'spell-check' and 'grammar-check’
functions of your word processor.

Subdivision - unnumbered sections

Divide your article into clearly defined sections. Each subsection is given a brief heading. Each heading
should appear on its own separate line. Subsections should be used as much as possible when cross-
referencing text: refer to the subsection by heading as opposed to simply 'the text'.

Papers should be set out as follows, with each section beginning on a separate page:
* Title page
* Summary and keywords
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* Text

+ Acknowledgements and conflict of interest statement
e List of references

e Tables

« Captions to illustrations.

Headings within the text should be appropriate to the nature of the paper. In general those for
experimental papers should follow the usual conventions (Introduction, Material and Methods, Results,
Discussion, Conclusion). Other papers can be subdivided as the author desires: the use of headings
enhances readability. Normally only two categories of headings should be used: major ocnes should
be typed in capital letters in the centre of the page and underlined; minor ones should be typed in
lower case (with an initial capital letter) at the left hand margin and underlined.

Papers should be submitted in journal style. Failure to do so may lead to significant delays in
publication. Spelling may follow British or American usage, but not a mixture of the two.

Do not use he, his etc where the sex of the person is unknown; say "the patient , etc. Avoid inelegant
alternatives such as he/she. Patients should not be automatically designated as she, and doctors as
he .

Proprietary names of drugs, instruments, etc should be indicated by the use of initial capital letters
and should include the town and country of their manufacture. Papers should be typed in double
spacing with a margin of at least 3 cm all round.

Appendices

If there is more than one appendix, they should be identified as A, B, etc. Formulae and equations in
appendices should be given separate numbering: Eq. (A.1), Eq. (A.2), etc.; in a subsequent appendix,
Eqg. (B.1) and so on. Similarly for tables and figures: Table A.1; Fig. A.1, etc.

e Title. Concise and informative. Titles are often used in information-retrieval systems. Avoid
abbreviations and formulae where possible.

» Author names and affiliations. Please clearly indicate the given name(s) and family name(s)
of each author and check that all names are accurately spelled. You can add your name between
parentheses in your own script behind the English transliteration. Present the authors' affiliation
addresses (where the actual work was done) below the names. Indicate all affiliations with a lower-
case superscript letter immediately after the author's name and in front of the appropriate address.
Provide the full postal address of each affiliation, including the country name and, if available, the
e-mail address of each author.

» Corresponding author. Clearly indicate who will handle correspondence at all stages of refereeing
and publication, also post-publication. This responsibility includes answering any future queries about
Methodology and Materials. Ensure that the e-mail address is given and that contact details
are kept up to date by the corresponding author.

* Present/permanent address. If an author has moved since the work described in the article was
done, or was visiting at the time, a 'Present address' (or 'Permanent address') may be indicated as
a footnote to that author's name. The address at which the author actually did the work must be
retained as the main, affiliation address. Superscript Arabic numerals are used for such footnotes.

Please also include any sources of support in the form of grants.

This should consist of not more than 200 words and summarize the contents of the article.

Keywords

Immediately after the summary, provide a minimum of 3 and maximum of 6 keywords, using American
spelling and avoiding general and plural terms and multiple concepts (avoid, for example, 'and’, 'of").
Be sparing with abbreviations: only abbreviations firmly established in the field may be eligible. These
keywords will be used for indexing purposes. Terms from the medical subject headings (MeSH) list
of Index Medicus should be used (see http://www.nih.nlm.gov).
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Acknowledgements

Collate acknowledgements in a separate section at the end of the article before the references and do
not, therefore, include them on the title page, as a footnote to the title or otherwise. List here those
individuals who provided help during the research (e.g., providing language help, writing assistance
or proof reading the article, etc.).

Formatting of funding sources
List funding sources in this standard way to facilitate compliance to funder's requirements:

Funding: This work was supported by the National Institutes of Health [grant numbers xxxx, yyyyl;
the Bill & Melinda Gates Foundation, Seattle, WA [grant number zzzz]; and the United States Institutes
of Peace [grant number aaaa].

It is not necessary to include detailed descriptions on the program or type of grants and awards. When
funding is from a block grant or other resources available to a university, college, or other research
institution, submit the name of the institute or organization that provided the funding.

If no funding has been provided for the research, please include the following sentence:

This research did not receive any specific grant from funding agencies in the public, commercial, or
not-for-profit sectors.

Units
Follow internationally accepted rules and conventions: use the international system of units (SI). If
other units are mentioned, please give their equivalent in SI.

Temperatures should be given in degrees Celsius and blood pressure in mmHg. Define abbreviations
that are not standard in the field at their first occurrence in the article, in the abstract but also in the
main text after it. Ensure consistency of abbreviations throughout the text.

Footnotes

Footnotes should be used sparingly. Number them consecutively throughout the article. Many word
processors can build footnotes into the text, and this feature may be used. Otherwise, please indicate
the position of footnotes in the text and list the footnotes themselves separately at the end of the
article. Do not include footnotes in the Reference list.

Electronic artwork

General points

¢ Make sure you use uniform lettering and sizing of your original artwork.

* Embed the used fonts if the application provides that option.

+ Aim to use the following fonts in your illustrations: Arial, Courier, Times New Roman, Symbol, or
use fonts that look similar.

« Number the illustrations according to their sequence in the text.

s Use a logical haming convention for your artwork files.

* Provide captions to illustrations separately.

» Size the illustrations close to the desired dimensions of the published version.

* Submit each illustration as a separate file.

* Ensure that color images are accessible to all, including those with impaired color vision.

A detailed guide on electronic artwork is available.

You are urged to visit this site; some excerpts from the detailed information are given here.
Formats

If your electronic artwork is created in a Microsoft Office application (Word, PowerPoint, Excel) then
please supply 'as is' in the native document format.

Regardless of the application used other than Microsoft Office, when your electronic artwork is
finalized, please 'Save as' or convert the images to one of the following formats (note the resolution
requirements for line drawings, halftones, and line/halftone combinations given below):

EPS (or PDF): Vector drawings, embed all used fonts.

TIFF (or JPEG): Color or grayscale photographs (halftones), keep to a minimum of 300 dpi.

TIFF (or JPEG): Bitmapped (pure black & white pixels) line drawings, keep to a minimum of 1000 dpi.
TIFF (or JPEG): Combinations bitmapped line/half-tone (color or grayscale), keep to a minimum of
500 dpi.
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Please do not:

« Supply files that are optimized for screen use (e.g., GIF, BMP, PICT, WPG); these typically have a
low number of pixels and limited set of colors;

« Supply files that are too low in resolution;

¢ Submit graphics that are disproportionately large for the content.

Photographs and radiographs should be submitted as clear, lightly contrasting black and white images.
Photomicrographs should have a magnification and details of staining techniques shown. The final
size of photographs will be: (a) single column width (80 mm), (b) double column width (167 mm), (c)
somewhere between these sizes and centred on the page. Photographs should ideally be submitted
at the final reproduction size based on the above figures. Where illustrations include recognisable
individuals, living or dead, great care must be taken to ensure that consent for publication has been
given. In cases where consent has not been obtained and recognisable features may appear, it will
be necessary to mask the eyes or otherwise render the individual officially unrecognisable.

Color artwork

Please make sure that artwork files are in an acceptable format (TIFF (or JPEG), EPS (or PDF), or
MS Office files) and with the correct resolution. If, together with your accepted article, you submit
usable color figures then Elsevier will ensure, at no additional charge, that these figures will appear
in color online (e.g., ScienceDirect and other sites) regardless of whether or not these illustrations
are reproduced in color in the printed version. For color reproduction in print, you will receive
information regarding the costs from Elsevier after receipt of your accepted article. Please
indicate your preference for color: in print or online only. Further information on the preparation of
electronic artwork.

Illustration services

Elsevier's Author Services offers Illustration Services to authors preparing to submit a manuscript but
concerned about the quality of the images accompanying their article. Elsevier's expert illustrators
can produce scientific, technical and medical-style images, as well as a full range of charts, tables
and graphs. Image 'polishing’ is also available, where our illustrators take your image(s) and improve
them to a professional standard. Please visit the website to find out more.

Figure captions

Ensure that each illustration has a caption. Supply captions separately, not attached to the figure. A
caption should comprise a brief title (not on the figure itself) and a description of the illustration. Keep
text in the illustrations themselves to a minimum but explain all symbols and abbreviations used.

Please submit tables as editable text and not as images. Tables can be placed either next to the
relevant text in the article, or on separate page(s) at the end. Number tables consecutively in
accordance with their appearance in the text and place any table notes below the table body. Be
sparing in the use of tables and ensure that the data presented in them do not duplicate results
described elsewhere in the article. Please avoid using vertical rules and shading in table cells.

Citation in text

Please ensure that every reference cited in the text is also present in the reference list (and vice
versa). Any references cited in the abstract must be given in full. Unpublished results and personal
communications are not recommended in the reference list, but may be mentioned in the text. If these
references are included in the reference list they should follow the standard reference style of the
journal and should include a substitution of the publication date with either 'Unpublished results' or
'Personal communication'. Citation of a reference as 'in press' implies that the item has been accepted
for publication.

Reference links

Increased discoverability of research and high quality peer review are ensured by online links to
the sources cited. In order to allow us to create links to abstracting and indexing services, such as
Scopus, CrossRef and PubMed, please ensure that data provided in the references are correct. Please
note that incorrect surnames, journal/bock titles, publication year and pagination may prevent link
creation. When copying references, please be careful as they may already contain errors. Use of the
DOI is highly encouraged.
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A DOI is guaranteed never to change, so you can use it as a permanent link to any electronic article.
An example of a citation using DOI for an article not yet in an issue is: VanDecar 1.C., Russo R.M.,
James D.E., Ambeh W.B., Franke M. (2003). Aseismic continuation of the Lesser Antilles slab beneath
northeastern Venezuela. Journal of Geophysical Research, https://doi.org/10.1029/20011B000884.
Please note the format of such citations should be in the same style as all other references in the paper.

Web references

As a minimum, the full URL should be given and the date when the reference was last accessed. Any
further information, if known (DOI, author names, dates, reference to a source publication, etc.),
should also be given. Web references can be listed separately (e.g., after the reference list) under a
different heading if desired, or can be included in the reference list.

Data references

This journal encourages you to cite underlying or relevant datasets in your manuscript by citing them
in your text and including a data reference in your Reference List. Data references should include the
following elements: author name(s), dataset title, data repository, version (where available), year,
and global persistent identifier. Add [dataset] immediately before the reference so we can properly
identify it as a data reference. The [dataset] identifier will not appear in your published article.

The accuracy of references is the responsibility of the author. The journal follows the *author-date
system of citation. Give the author s name (in italics), followed by the year of the publication, e.g.
(Gundlach, 2006). If two authors, name both (e.g. Muller and Schulze, 1960); if more than two
authors, give the name of the first author followed by " et al. (Shaw et al., 2001) If the same author(s)
is referred to in text with more than one publication in same year, a lower case letter should be
added to the year (e.g. Meier 1970a, 1970b.). The same letter must be added to the year in the
corresponding entry in the reference list. When several publications are cited one after the other,
begin with the oldest and end with the most recent (not in alphabetical order).

List all references alphabetically at the end of the paper, on a separate page. All authors or groups of
authors cited in the article must appear in the list of references and vice versa. For each reference,
list all authors, full title of paper, journal name (abbreviated according to Index Medicus, see http://
www.nih.nlm.gov), volume, first and last page numbers, year of publication. For example:

Shaw WC, Semb G, Nelson P, Brattstrom V, Molsted K, Prahl-Andersen B, Gundlach KK: The Eurocleft
project 1996-2000: overview. J Craniomaxillofac Surg 29:131 142, 2001.

When citing a book chapter, give the author(s), title, editor, title of book, place of publication, publisher,
first and last page numbers, year of publication. For example:

Heslop IH, Cawood JI, Stoelinga PJW: Mandibular fractures: treatment by closed reduction and
direct skeletal fixation. In: Williams JL (ed.), Rowe and Williams Maxillofacial Injuries, 2nd edition.
Edinburgh: Churchill Livingstone, 341 386, 1994.

Elsevier accepts video material and animation sequences to support and enhance your scientific
research. Authors who have video or animation files that they wish to submit with their article are
strongly encouraged to include links to these within the body of the article. This can be done in the
same way as a figure or table by referring to the video or animation content and noting in the body
text where it should be placed. All submitted files should be properly labeled so that they directly
relate to the video file's content. In order to ensure that your video or animation material is directly
usable, please provide the file in one of our recommended file formats with a preferred maximum
size of 150 MB per file, 1 GB in total. Video and animation files supplied will be published online in
the electronic version of your article in Elsevier Web products, including ScienceDirect. Please supply
'stills’ with your files: you can choose any frame from the video or animation or make a separate
image. These will be used instead of standard icons and will personalize the link to your video data. For
more detailed instructions please visit our video instruction pages. Note: since video and animation
cannot be embedded in the print version of the journal, please provide text for both the electronic
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Supplementary material such as applications, images and sound clips, can be published with your
article to enhance it. Submitted supplementary items are published exactly as they are received (Excel
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and supply a concise, descriptive caption for each supplementary file. If you wish to make changes to
supplementary material during any stage of the process, please make sure to provide an updated file.
Do not annotate any corrections on a previous version. Please switch off the "Track Changes' option
in Microsoft Office files as these will appear in the published version.

This journal encourages and enables you to share data that supports your research publication
where appropriate, and enables you to interlink the data with your published articles. Research data
refers to the results of observations or experimentation that validate research findings. To facilitate
reproducibility and data reuse, this journal also encourages you to share your software, code, models,
algorithms, protocols, methods and other useful materials related to the project.

Below are a humber of ways in which you can associate data with your article or make a statement
about the availability of your data when submitting your manuscript. If you are sharing data in one of
these ways, you are encouraged to cite the data in your manuscript and reference list. Please refer to
the "References" section for more information about data citation. For more information on depositing,
sharing and using research data and other relevant research materials, visit the research data page.

Data linking

If you have made your research data available in a data repository, you can link your article directly to
the dataset. Elsevier collaborates with a number of repositories to link articles on ScienceDirect with
relevant repositories, giving readers access to underlying data that gives them a better understanding
of the research described.

There are different ways to link your datasets to your article. When available, you can directly link
your dataset to your article by providing the relevant information in the submission system. For more
information, visit the database linking page.

For supported data repositories a repository banner will automatically appear next to your published
article on ScienceDirect.

In addition, you can link to relevant data or entities through identifiers within the text of your
manuscript, using the following format: Database: xxxx (e.g., TAIR: AT1G01020; CCDC: 734053;
PDB: 1XFN).

Mendeley Data

This journal supports Mendeley Data, enabling you to deposit any research data (including raw and
processed data, video, code, software, algorithms, protocols, and methods) associated with your
manuscript in a free-to-use, open access repository. During the submission process, after uploading
your manuscript, you will have the opportunity to upload your relevant datasets directly to Mendeley
Data. The datasets will be listed and directly accessible to readers next to your published article online.

For more information, visit the Mendeley Data for journals page.

Data statement

To foster transparency, we encourage you to state the availability of your data in your submission.
This may be a requirement of your funding body or institution. If your data is unavailable to access
or unsuitable to post, you will have the opportunity to indicate why during the submission process,
for example by stating that the research data is confidential. The statement will appear with your
published article on ScienceDirect. For more information, visit the Data Statement page.
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journals to comply with manuscript archiving requirements of the following funding bodies, as
specified as conditions of researcher grant awards (please see https://www.elsevier.com/about/open-
science/open-access/agreements for full details of the agreements that are in place for these bodies):

¢ Arthritis Research Campaign (UK)
* British Heart Foundation (UK)

AUTHOR INFORMATION PACK 9 Feb 2020 www.elsevier.com/locate/jcms 12

50



¢ Cancer Research UK
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« National Institutes of Health (US)
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These agreements and policies enable authors to comply with their funding body s archiving policy
without having to violate their publishing agreements with Elsevier. The agreements and policies are
intended to support the needs of Elsevier authors, editors, and publishing partners, and protect the
quality and integrity of the peer review process. They are examples of Elsevier s ongoing engagement
with scientific and academic communities to explore ways to deliver demonstrable and sustainable
benefits for the research communities we serve.

Authors who report research by funding bodies not listed above, and who are concerned that their
author agreement may be incompatible with archiving requirements specified by a funding body that
supports an author's research are strongly encouraged to visit our Support Center. Elsevier has a
track-record of working on behalf of our authors to ensure authors can always publish in Elsevier
journals and still comply with archiving conditions defined in research grant awards.
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