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RESUMO

INTRODUGAO: As Unidades de Terapia Intensivas destinam-se ao atendimento de
pacientes de alto risco, executando assisténcia ininterrupta de equipe multidisciplinar
com equipamentos especificos. Essas unidades demandam de custos crescentes,
sendo necessario dados precisos da gravidade e progndstico dos pacientes,
possibilitando intervengdes da equipe de saude, tanto para assisténcia quanto ao
planejamento de recursos. Assim, definir um marcador progndstico neste cenario € de
suma importancia OBJETIVOS: Avaliar pacientes internados em UTI por diferentes
diagnodsticos, considerando-se as mudangas no estado clinico e suas respectivas
alteracgdes autondmicas, comparativamente nos diferentes dominios da Variabilidade
da Frequéncia Cardiaca. Relacionar as variaveis da VFC associada a maior
probabilidade de morte e/ou pior progndéstico em curto periodo. METODOS: Para
analise da VFC foi utilizada a coleta de séries temporais de batimentos cardiacos com
auxilio do frequencimetro Polar Advanced RS800CX, por cerca de 30 minutos. Foram
analisados 92 pacientes. Os dados foram filtrados e posteriormente analisados com o
software Kubios HRV Analysis. Foram selecionadas as variaveis no dominio do
tempo, frequéncia e nao linear. Foi realizado levantamento de dados clinicos do
periodo da internacao até a alta. RESULTADOS: No grupo 6bito 50% eram tabagistas
e 68,8% hipertensos, quanto as comorbidades como causa da internacao; 34,8%
foram por doengas respiratérias. No grupo o6bito, houve predominédncia do sexo
masculino (68,8%) e houve mais Obitos nos pacientes em ventilagdo mecanica
(78,1%). Foi Constatada diferenca significante da variabilidade da frequéncia cardiaca
entre os grupos 6bito versus sobreviventes no dominio do tempo [SNS Index (6,714,2;
4,7£3,9; P = 0,0257), Stress Index (40,6+20,7; 29,9£19,7; P = 0,0160), SDNN
(8,4+10,4; 15,4+13,1; P = 0,011), RRTRI Index (2,8+3,1; 4,4+3,4; P = 0,0345) e TINN
(54,8455,9; 92,2473,9; P = 0,0126)], no dominio da frequéncia [VLFm? (13,21£26,4;
35,5463,1; P = 0,0092), LFm? (63,4£152,7; 193,9+358,1; P = 0,0012), HFm?
(55,1+194,1; 135,3£294,4; P = 0,0004) e Total Power m? (132,3+357,3; 365,2+685,6;
P = 0,0006)] e no dominio n&o linear [SD1 (6,5+9,7; 10,7+10,4; P = 0,001), SD2
(9,7£11,3; 18,5£15,8; P = 0,0004)], respectivamente. A analise por meio de Graficos
de Recorréncia ndo evidenciou diferengas entre os grupos pela analise quantitativa
enquanto que a analise qualitativa sugeriu maior presenca de formas geométricas,
aumento da trama e quadrados escuros, tudo isso indicando maior linearidade no
grupo dos 6bitos. CONCLUSAO: Podemos concluir que a VFC com o auxilio dos
Graficos de Recorréncia permite a diferenciagdo na gravidade nos estados de saude,
podendo atuar como um marcador de prognéstico tanto na melhora do quadro clinico
ou provavel morte.

DESCRITORES: Unidade de Terapia Intensiva, Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca, Dominio Linear, Dominio ndo Linear, Sistema Nervoso Autbnomo, Teoria
do Caos.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: The Intensive Care Units are designed to assist high-risk patients,
performing uninterrupted care by a multidisciplinary team with appropriate equipment.
These units demand increasing costs, requiring specific data on the severity and
prognosis of patients, enabling interventions by the health team, both for assistance
and resource planning. Thus, defining a prognostic marker in this setting is of utmost
importance OBJECTIVES: To evaluate patients admitted into the ICU by different
diagnoses, considering the changes in their clinical status and their respective
autonomic changes, comparatively in the different domains of Cardiac Frequency
Variability. To associate HRV variables with higher probability of death and/or worse
prognosis in a short term. METHOD: For HRV analysis, the collection of time series of
heartbeats was used with the aid of the Polar Advanced RS800CX frequency meter,
for about 30 minutes. A total of 92 patients were analyzed. Data were screened and
subsequently analyzed with the Kubios HRV Analysis software. Time, frequency and
non-linear variables were selected. A survey of clinical data was carried out from the
period of hospitalization to discharge. RESULTS: In the death group, 50% were
smokers and 68.8% were hypertensive, while comorbidities as a cause of
hospitalization; 34.8% were due to respiratory diseases. In the death group, males
were predominant (68.8%), and more deaths in patients on mechanical ventilation
(78.1%). Significant difference in heart rate variability was found between death versus
time-domain survivors [SNS Index (6.7 £4.2; 4.7 + 3.9; P = 0.0257), Stress Index (40.6
+20.7;29.9+19.7; P =0, 0160), SDNN (8.4 + 10.4; 15.4 £ 13.1; P = 0.011), RRTRI
Index (2.8 + 3.1; 44 + 3.4; P = 0.0345 ) and TINN (54.8 + 55.9; 92.2 £+ 73.9; P =
0.0126)], in the frequency domain [VLFm?(13.2 + 26.4; 35.5+63.1 ; P = 0.0092), LFm?
(63.4 £ 152.7; 193.9 + 358.1; P = 0.0012), HFm? (55.1 £ 194.1; 135.3 £ 2944 ; P =
0.0004) and Total Power m? (132.3 + 357.3; 365.2 + 685.6; P = 0.0006)] and in the
non-linear domain [SD1 (6.5+9, 7; 10.7 £ 10.4; P = 0.001), SD2 (9.7 £ 11.3; 185
15.8; P =0.0004)], respectively. The analysis by means of Recurrence Graphs did not
show differences between the groups by the quantitative analysis, while the qualitative
analysis suggested a greater presence of geometric shapes, increased plot and dark
squares; all pointing out a greater linearity in the group of deaths. CONCLUSION: We
can conclude that HRV with the aid of Recurrence Graphs provides differentiation on
severity according to health states, and can work as a prognostic marker both in the
improvement of clinical status or probable death.

DESCRIPTORS: Intensive Care Unit, Heart Rate Variability, Linear Domain, Non-
Linear Domain, Autonomic Nervous System, Chaos Theory.
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RESUMEN

INTRODUCCION: Las Unidades de Cuidados Intensivos estan destinadas a la
atencion de pacientes de alto riesgo, brindando asistencia ininterrumpida de un equipo
multidisciplinario con equipos especificos. Estas unidades demandan costos
crecientes, requiriendo datos precisos sobre la gravedad y pronodstico de los
pacientes, posibilitando intervenciones por parte del equipo de salud, tanto para la
asistencia como para la planificacién de recursos. Asi, definir un marcador prondstico
en este escenario es de suma importancia OBJETIVO: Evaluar a los pacientes
ingresados en UCI por diferentes diagndsticos, considerando los cambios en el estado
clinico y sus respectivos cambios autonémicos, comparativamente en los diferentes
dominios de Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca. Relacionar las variables de VFC
asociadas a mayor probabilidad de muerte y / o peor prondstico en un periodo corto.
METODOS: Para el analisis de la VFC, se utiliz la recopilacién de series de tiempo
de latidos cardiacos con la ayuda del medidor de frecuencia Polar Advanced
RS800CX, durante aproximadamente 30 minutos. Se analizaron 92 pacientes. Los
datos se filtraron y posteriormente se analizaron con el software Kubios HRV Analysis.
Se seleccionaron variables de tiempo, frecuencia y no lineales. Se realizé una
encuesta de datos clinicos desde el periodo de hospitalizacion hasta el alta.
RESULTADOS: En el grupo de fallecidos, el 50% eran fumadores y el 68,8% eran
hipertensos, mientras que las comorbilidades como causa de hospitalizacién el 34,8%
se debieron a enfermedades respiratorias. En el grupo de muerte hubo predominio del
sexo masculino (68,8%), y hubo mas muertes en pacientes en ventilacibn mecanica
(78,1%). Se encontré una diferencia significativa en la variabilidad de la frecuencia
cardiaca entre los sobrevivientes de muerte versus los sobrevivientes en el dominio
del tempo [indice SNS (6,7 +4,2; 4,7 + 3,9; P = 0,0257), indice de estrés (40,6 + 20,7;
29,9 £ 19,7; P = 0, 0160), SDNN (8.4 + 10.4; 15.4 + 13.1; P = 0.011), indice RRTRI
(2.8+3.1;4.4+£3.4;,P=0.0345)y TINN (54,8 £ 55,9; 92,2 £ 73,9; P = 0,0126)], en el
dominio de la frecuencia [VLFm? (13,2 £ 26,4; 35,5 + 63,1 ; P = 0,0092), LFm? (63,4 +
152,7;193,9 £ 358,1; P = 0,0012), HFm? (55,1 + 194,1; 135,3 £ 294,4 ; P = 0,0004) y
Total Power m? (132,3 + 357,3; 365,2 + 685,6; P = 0,0006)] y en el dominio no lineal
[DE1 (6,5 +9,7 ;10,7 £ 10,4; P = 0,001), SD2 (9,7 £ 11,3; 18,5 + 15,8; P = 0,0004)],
respectivamente. El analisis mediante Graficos de Recurrencia no mostro diferencias
entre los grupos por el analisis cuantitativo, mientras que el analisis cualitativo sugiri6
una mayor presencia de formas geométricas, mayor parcela y cuadrados oscuros,
todo indicando una mayor linealidad en el grupo de muertes. CONCLUSION:
Podemos concluir que la VFC con la ayuda de Graficos de Recurrencia permite
diferenciar la severidad en los estados de salud y puede actuar como marcador
prondstico tanto en la mejora del cuadro clinico como en la probable muerte.

DESCRIPTORES: Unidad de Cuidados Intensivos, Variabilidad de la Frecuencia
Cardiaca, Dominio Lineal, Dominio No Lineal, Sistema Nervioso Autonémico, Teoria
del Caos.



1. INTRODUCAO



A Unidade de Terapia Intensiva (UTI) foi idealizada com base nas ac¢des de
Florence Nightingale. Durante a guerra da Criméia, em 1853; os soldados morriam
pelas condi¢cdes precarias, porém a taxa de mortalidade reduziu com intervengdes de
cuidados mais complexos e especializados, ou seja, foram classificados de acordo
com o grau de gravidade, onde os mais graves tinham monitorizagdo continua. O
objetivo basico da Unidade de Terapia Intensiva é recuperar ou dar suporte as fungdes
vitais dos pacientes.’

Assim, as UTls destinam-se ao atendimento de pacientes de alto risco,
executando assisténcia ininterrupta de equipe multidisciplinar com equipamentos
especificos. Essas unidades demandam por custos crescentes, sendo necessarios
dados precisos da gravidade e prognostico dos pacientes, possibilitando intervengoes
da equipe de saude, tanto para assisténcia quanto ao planejamento de recursos.?

Inicialmente foram criados alguns sistemas de mensuragao nestas unidades;
estes com a finalidade de medir a eficacia dos tratamentos oferecidos dentro delas.
Um estudo realizado em um hospital universitario com o uso de protocolo para
quantificar escore de gravidade (TISS 28), permite a estratificacdo de pacientes por
nivel de gravidade, assim, distribuindo melhor os cuidados e intervencgdes
necessarias.?

A busca por resultados que demonstrem a real necessidade de investimentos
e intervencdes nas UTls, visam a melhor aplicabilidade dos recursos materiais e
humanos. Outro estudo realizado em UTI buscou comparar as necessidades de
maiores intervencgdes e cuidados de Enfermagem em pacientes idosos e nao idosos,
nao houve diferenga em relacdo a mortalidade e idade dos pacientes analisados.?

O conhecimento de parametros estabelecidos em diferentes estados clinicos é

definitivo para tomada de decisdes. Um estudo realizado em UTI demostrou a



necessidade de estudos adicionais para avaliacdo da conduta dos médicos em
relacéo ao protocolo de morte encefalica, podendo resultar na possibilidade de nao se
fazer o diagndstico em pacientes que preenchem os critérios. Pode causar, além de
outros danos, a ocupacao desnecessaria de um leito de UTI e a indisponibilidade de
captacédo de 6rgdos. Se houvesse um parametro eficaz no diagndstico, o contexto
seria melhor identificado.*

Contudo, as constantes mudancgas no senario populacional, a utilizacao dessas
mensuracdes vem tendo énfase no indice de gravidade da doenga. A gravidade do
estado clinico é a principal caracteristica de um paciente internado em UTI, e sua
mensuracgao € um desafio constante. A classificagao da gravidade proporciona meios
para avaliar a probabilidade de morte e/ou recuperagao resultantes de um quadro
patoldgico.®

No Brasil, a populagao apresenta nas ultimas décadas mudancas na estrutura
de crescimento, caracterizada como transicdo demografica. As estatisticas tém
evidenciado a reducdo da natalidade, alta mortalidade da populagdo jovem e o
aumento na expectativa de vida nas faixas etarias da populacdo adulta e idosa, que
influencia a demanda por servicos de satde®. O levantamento do censo de 2019
apontou que o pais tem cerca de dois leitos de UTI para cada 10 mil habitantes.”

Essas mudancas tém provocado discussdes continuas, tanto quanto aos
investimentos terapéuticos relacionados aos custos como também, sem transgredir a
ética de igualdade de atendimento, a quais pacientes esses investimentos devem ser
empregados diante de perspectivas reduzidas de sobrevida ou diminuigdo da
qualidade de vida apds alta da unidade. Assim, definir um marcador progndstico neste

cenario é de suma importancia.®



1.1 Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

Mudangas nos padrdes da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC)
fornecem um indicador sensivel e antecipado de comprometimentos na saude. Alta
VFC ¢é sinal de boa adaptacdo, caracterizando um individuo saudavel com
mecanismos autonémicos eficientes. Inversamente, baixa VFC é frequentemente um
indicador de adaptacao anormal e insuficiente do SNA, o que pode indicar a presenca
de mau funcionamento fisiolégico no individuo, necessitando por investigagdes
adicionais.?

O Sistema Nervoso Autébnomo (SNA) exerce influéncia permanente em
diversos 6rgaos, aparelhos e sistemas do corpo humano. Esse sistema desempenha
um papel importante na regulacdo de processos fisiolégicos tanto em condigbes
normais quanto em condi¢des patoldgicas. E essencial para a manutencéo do balanco
fisioldgico interno e da interagdo do corpo com o meio ambiente. O SNA fornece
nervos aferentes e eferentes ao coragao, na forma de terminagdes simpaticas por todo
o miocardio e parassimpaticas para o né sinoatrial e para o né atrioventriclular.®

O sistema nervoso autdnomo esta intimamente ligado a frequéncia cardiaca
(FC), assim como, a atividade barorreceptora. Respostas das vias simpatica e
parassimpatica sdo formuladas e modificam a FC de acordo com a necessidade de
cada momento por meio de uma complexa interacdo de estimulo e inibicdo, a partir
das informagdes aferentes. O aumento ou diminuicdo da FC é consequéncia da agao
da via simpatica e da parassimpatica. O aumento da FC é consequéncia da inibigcao
vagal, ou seja, maior acao da via simpatica e menor agao da atividade parassimpatica.

Ja a diminuigdo da FC ocorre com o predominio da atividade vagal.®



A frequéncia cardiaca ndo € constante, alteragdes momentaneas sdo comuns
e esperadas indicando a habilidade do coragao em responder aos multiplos estimulos
fisiologicos e ambientais, dentre eles, respiragédo, exercicio fisico, estresse mental,
alteragdes hemodinamicas e metabdlicas, sono e ortostatismo, bem como, compensar
desordens induzidas por doencgas. A essa falta de regularidade damos o nome de
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca.?

Um estudo realizado com pacientes poés-cirurgia de revascularizagcdo do
miocardio, evidenciou maior risco de morbimortalidade nos pacientes com diminui¢cao
da VFC.?

A VFC é a variacao temporal entre as sequéncias de batimentos cardiacos
normais consecutivos. Ela ocorre pelo balanco de mediadores simpaticos e
parassimpaticos. A frequéncia cardiaca € aumentada pelo efeito da epinefrina e
norepinefrina liberadas a partir das fibras nervosas simpaticas sob o no sinoatrial e n6
atrioventricular. A diminuicao da FC é influenciada pela acetilcolina, liberada pelas
fiboras nervosas parassimpaticas sob o né sinoatrial e nd atrioventricular. Os
mediadores simpaticos exercem influéncia durante periodos longos e refletem no
espectro de baixa frequéncia (LF) da VFC. Mediadores vagais influenciam mais
rapidamente sobre o coracgao e refletem no aumento da VFC pelo espectro de alta
frequéncia (HF)."°

A variabilidade da frequéncia cardiaca é normalmente analisada com auxilio de
métodos nos dominios do tempo e da frequéncia. Estes medem a magnitude global
das flutuacgdes dos intervalos entre dois batimentos cardiacos consecutivos (intervalo
RR) em torno de seu valor médio ou a magnitude das flutuagdes em algumas

frequéncias de vibragéo pré-determinadas.’"



1.2 Métodos Lineares

O indice SDNN (Desvio-padrao de todos os intervalos entre dois batimentos
cardiacos normais consecutivos) é descrito mediante registros de longa duragao, os
quais representam as atividades simpaticas e parassimpaticas. No entanto n&o se
pode distinguir quando as altera¢cbes da VFC s&o consequentes do aumento do tonus
simpatico ou a retirada do ténus vagal. Os indices RMSSD e pNN50 representam a
atividade parassimpatica, por serem descritos na analise de intervalos R-R
adjacentes.'?

Quadro 1 — Definigao dos indices no dominio do tempo da VFC

Indices Unidade Definicdo

RR meédio ms Média de todos os intervalos RR normais
SDNN ms Desvio padrao de todos os intervalos RR normais
SDNNi ms Média do desvio padrao dos intervalos RR normais

calculados em intervalos de 5 minutos

SDANN ms Desvio padrao das médias dos intervalos R-R normais

calculados em intervalos de 5 minutos

RMSSD ms Raiz quadrada da média do quadrado das diferencgas
sucessivas entre intervalos R-R normais adjacentes ao

quadrado

PNN50 % Percentual de intervalos R-R normais que diferem mais

que 50 milissegundos de seu adjacente

Quadro adaptado a partir de: Gatti M. Variabilidade da frequéncia cardiaca e seu valor progndstico imediato em
nefropatas cronicos submetidos a hemodialise. Dissertagéo de titulo de Mestrado. Faculdade de Medicina de Sao

José do Rio Preto, 2015, 123 p.



indices baseados na medida dos intervalos RR individualmente, como SDNN
(desvio-padrdo da média de todos os intervalos RR normais, expresso em
milissegundos), SDANN (desvio-padrao das médias dos intervalos RR normais a cada
cinco minutos, em um intervalo de tempo ,expresso em milissegundos) e SDNN index
(¢ a média do desvio-padrdo dos intervalos RR normais a cada cinco minutos,
expressa em milissegundos) representam a variabilidade global e refletem a atividade
de ambos, parassimpatico e simpatico'3.

Entre as varias técnicas lineares utilizadas, a analise espectral de poténcia das
variagbes batimento a batimento da frequéncia cardiaca ou do periodo cardiaco
(intervalo R-R) pode ser utilizada para quantificar a regulacédo autonémica cardiaca.
Essa técnica divide a variacao total da "poténcia" de uma série continua de batidas,
em seus componentes de frequéncia, geralmente identificando dois ou trés picos
principais: Frequéncia muito baixa (VLF) <0,04 Hz, Frequéncia baixa (LF) 0,04-0,15
Hz e alta frequéncia (HF) 0,15-0,4 Hz.

Estudos ja relataram que uma VFC reduzida esta associada com varias
doencgas, predominantemente nas cardiovasculares. A analise da variabilidade da
frequéncia cardiaca (VFC) permite avaliar a regulagdo autonémica cardiaca'. A

Figura 1 representa o tacograma e o espectrograma de um individuo saudavel.'®
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Figura 1: (a) Tacograma de um individuo saudavel durante o periodo do sono (com
512 batimentos). Em (b) espectro paramétrico AR correspondente (obtido a partir das
equacgdes de Yule-Walker com resolucao através do algoritmo de Durbin-Levinson) e
decomposicdo automatica do espectro nos componentes VLF, LF (marcada a cinza

escuro) e HF (marcada a cinza claro).'®

Outra forma de processar intervalos RR no dominio do tempo é a partir de
métodos geométricos, sendo o indice triangular e a plotagem de Lorenz (Plot de
Poincaré) os mais conhecidos. O Plot de Poincaré & considerada por alguns autores

como método n&o linear.®

1.3 Métodos nao Lineares

Na analise da frequéncia cardiaca baseada em métodos néo lineares, ou seja,
pela Teoria do Caos, observam-se elementos manifestando comportamentos que séo
extremamente sensiveis as condigdes iniciais, dificilmente se repetem, porém, sao
deterministicos. Alguns estudos demonstram indices que expdem esta dinamica como
escala fractal, os quais trazem melhores expoentes que métodos tradicionais de

VFC."" Essa teoria estuda sistemas complexos, dindmicos de baixa previsibilidade,



porém, ordenados e o corpo humano se enquadra nestes quesitos, pois se trata de
um sistema aberto que interage com o meio."”

Por meio dos métodos né&o-lineares, no dominio do Caos, a VFC pode ser
avaliada de formas diferentes, tais como, a Analise de Flutuacbes Depuradas de
Tendéncias (DFA), Fungao e Correlagdo (tau), o Expoente de Hurst (HE), Dimenséao
Fractal (FD) e o Expoente de Lyapunov (LE)."" O dinamismo nao-linear pode ser
observado com auxilio de registros de sinais instantaneos de qualquer sistema,
durante um periodo de observagao continua, denominado série temporal.’®

Dentre os métodos da dindmica nao-linear, temos o Plot de Poincaré. O Plot de
Poincaré representa uma série temporal dentro de um plano cartesiano, neste cada
intervalo RR ¢é correlacionado com o intervalo antecedente e forma um ponto no plot.?

A anadlise do plot de Poincaré pode ser feita de forma qualitativa (visual),
analisando a figura formada pelo seu atrator, que mostra o grau de complexidade dos
intervalos RR, ou quantitativa, por meio do ajuste da elipse da figura formada pelo
atrator, de onde se obtém trés indices: SD1, SD2 e a razdo SD1/SD2. O SD1
representa a dispersédo dos pontos perpendiculares a linha de identidade e parece ser
um indice de registro instantaneo da variabilidade batimento a batimento (curto prazo,
parassimpatico); o SD2 representa a dispersdo dos pontos ao longo da linha de
identidade e representa a VFC em registros de longa duragao (simpatico); a relagao
de ambos (SD1/SD2) mostra a razao entre as variagdes curta e longa dos intervalos
RR (parassimpatico e simpatico)'2.

A andlise qualitativa (visual) do plot de Poincaré, demonstrada na Figura 2, é

feita por meio da analise das figuras formadas pelo atrator do plot, descritas como:
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1) Figura com caracteristica de um cometa, na qual um aumento na dispersao dos
intervalos RR batimento a batimento € observado com aumento nos intervalos RR,
caracteristica de um plot normal;

2) Figura com caracteristica de um torpedo, com pequena disperséao global batimento
a batimento (SD1) e sem aumento da dispersao dos intervalos RR a longo prazo;

3) Figura complexa ou parabdlica, na qual duas ou mais extremidades distintas sao
separadas do corpo principal do plot, com pelo menos trés pontos incluidos em cada

extremidade.?
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Figura 2: Gréfico de Poincaré de um adulto jovem normal (A) e de um recém-nascido

normal (B). A dispersao tanto de curto (SD1) quanto de longo prazo (SD2) no painel

B esta menor do que no painel A.°

Os graficos de recorréncia e a entropia de Shannon sao outros métodos da
dinamica nao-linear, os quais tém sido utilizados para andlise da VFC'®. Recorréncia

€ uma propriedade fundamental de muitos sistemas dinamicos, portanto, de varios
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processos na natureza. Em um espaco de fase, a recorréncia pode ser descrita por
Graficos de Recorréncia (Recurrence Plot, RPs).

Para a construgdo dos Graficos de Recorréncia, necessita-se de uma série
temporal que seja gerada por um experimento ou por simulagbées numeéricas
realizadas em um computador. Os Graficos de Recorréncia sdo métodos altamente
eficazes e amplamente aceitos como ferramentas para investigacdo de séries
temporais, sendo restritos para séries de uma unica dimensao ou trajetoria no periodo
de tempo'®. Para a sua construgdo, temos um quadrado, neste o eixo x e 0 eixo y
contém os elementos da série temporal dispostos sequencialmente. Partindo deste,
de acordo com os valores pré-estabelecidos, dimensao de intervalos de medidas
(dimensao) e distancias (raio), verifica-se se ha ou nao recorréncia de valores.'?

A Figura 3, demonstra um grafico de recorréncia com dimensao 1 e raio 1. O
valor da primeira célula no eixo x (570) é recorrente ao primeiro valor do eixo y (570).
O valor da primeira célula do eixo x (570) é recorrente ao segundo valor do eixo y

(571) e, assim, sucessivamente.’?

EixoX | EixoY
1 5701 570
2 57112 571
3 57113 571
4 568 | 4 568
5 568 | 5 568
6 569 ]| 6 569
7 57117 571
8 57118 571
9 57019 570
10 567 |10 567
 Dimensao = 1

Raio=1

Figura 3: Representa um grafico de recorréncia com dimenséo 1 e raio 1'%
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A observacao visual do Grafico de Recorréncia mostra estruturas de pequena
escala, pontos Unicos, linhas diagonais, linhas horizontais e verticais’®.

Linhas diagonais paralelas a linha diagonal principal mostram as evolu¢des dos
estados similares em tempos diferentes. A Figura 4 mostra a formacéo das linhas

diagonais no Grafico de Recorréncia.'?

Eixo X

570
571
571
568
568
569
571
571
570
567

LCoONOOTUVLLEWNM

—
o

Figura 4: Representa as linhas diagonais no Grafico de Recorréncia no modelo de

construcao de um Grafico de Recorréncia com dimensao 1 e raio 1'2.

Representacdo do célculo do comprimento médio (Lmean) e comprimento
maximo (Lmax) das linhas diagonais (extensdo minima = 2) do modelo de construgao
de um gréfico de recorréncia com dimenséao 1 raio 1. As linhas verticais e horizontais
indicam os estados que ndo mudam ou mudam lentamente ao longo do tempo'8. A

Figura 5 demonstra a ilustragdo das linhas verticais no grafico de recorréncia.?
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EixoX , EixoY
1 5701 570
2 S71 12 571
3 571 |3 571
4 568 | 4 568
5 568 | 5 568
6 569 | 6 569
7 571 |7 571
8 571 |8 571
9 5709 570
10 567 |10 567
Raio =1

Figura 5: Representa as linhas verticais no Grafico de Recorréncia no modelo de

construcdo de um Grafico de Recorréncia com dimensao 1 e raio 1'2.

Os Graficos de Recorréncia podem ser interpretados de forma visual e
também pela analise quantitativa da recorréncia no espaco de fase'?.

As medidas de quantificacdo de recorréncia sdo atualmente consideradas
importantes métodos para a descricdo e andlise de sistemas complexos?®. As
medidas utilizadas sdo: a Taxa de Recorréncia (Recurrence Rate, RR), que
corresponde a probabilidade de um estado ocorrer em um espaco de fase'’®; Se os
valores da taxa de recorréncia sao altos, sao especificos de estados com alta
probabilidade de recorréncia; valores baixos indicam menor probabilidade de

recorréncia?'. Esse calculo é representado pela férmula matematica a seguir??:

.
1 -
RR = lim — E R:C.

N—oo N2 i
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Os pontos de recorréncia no espago fase irdo formar linhas diagonais e
verticais. As linhas diagonais representam as varidaveis quantitativas, denominada
determinismo (DET), comprimento médio da linha diagonal (Lmean), comprimento
maximo das linhas diagonais (Lmax) e entropia?.

O Determinismo (Determinism, DET%) que representa a porcentagem dos
pontos de recorréncia formando as linhas diagonais e; onde | € o tamanho da estrutura
diagonal, P (I) é a probabilidade dessa estrutura diagonal ocorrer dentro do grafico de
recorréncia, e Imin, € o numero minimo de estruturas diagonais a ser considerada
(normalmente escolhemos Imin = 2). O determinismo mede o numero de estruturas
diagonais formadas, divididas sobre todo o grafico de recorréncia?’. Pode ser
interpretado como a previsibilidade do sistema, a razdo dos pontos recorrentes que
formam estruturas diagonais pelos pontos recorrentes de todo o grafico de

recorréncia’. Esse célculo é representado pela formula matematica a seguir??:

Soe,  1P(l)

N pm.e

i,jLY,j

DET =




16

A Figura 6 demostra o calculo da % DET. No exemplo aconteceram 40 pontos
recorrentes que formam as diagonais em 98 pontos possiveis. Assim %DET = 40/98

= 0,408 = 40,8%. Grafico de dimenséo 1 e raio1'2.

Fragdo de pontos
recorrentes
formando linhas
diagonais

% DET
40/ 98 =0,408
=40,8%

Figura 6: Representa o célculo do determinismo no modelo de constru¢cdo de um

Grafico de Recorréncia com dimensdo 1 e raio 112

As estruturas diagonais mostram o intervalo em que um segmento da trajetoria
evolui paralelamente a outro segmento, assim, a trajetéria de um segmento visita a
mesma regido do espago de fases de outro segmento em tempos diferentes. O
comprimento dessa linha diagonal determina o tempo em que esses estados
permanecem com essa evolucdo similar. Definida como o comprimento médio das
linhas diagonais, ou simplesmente L?*. Difere-se do determinismo porque reflete a
soma das probabilidades de se encontrar estruturas diagonais no grafico de
recorréncia, dividido pela probabilidade apenas, de encontrar diagonais, e nao pontos

recorrentes, como no determinismo. E mais robusta que o determinismo se aplicada
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aos sistemas em que a riqueza da dindmica se baseia simplesmente em estruturas
diagonais (evolugdes similares das trajetérias), e ndo, em pontos recorrentes isolados

ou intermitentes’?. Esse calculo é representado pela férmula matematica a seguir??:

1P<(1)

min

N
I
. N

> i1, Pe(l) |

A Figura 7 representa do calculo do Lmean e Lmax. Aconteceram 40 pontos
recorrentes que formaram 13 linhas diagonais = % Lmean 40/13= 3/07. A Lmax € a
linha diagonal maxima, neste caso Lmax = 10. Modelo de constru¢do de um grafico

de recorréncia com dimenséo 1 raio 1 e extensao minima =212,

Lmean
_40/ 13= 3,07'

Lmax
10

Figura 7: Representa o calculo do comprimento médio (Lmean) e 0 maximo (Lmax)
das linhas diagonais (extensdo minima 2) no modelo de constru¢ao de um Grafico de

Recorréncia com dimenséo 1 e raio 112,

A medida entropia refere-se a entropia de Shannon, no Grafico de Recorréncia,

demonstra a complexidade de um sistema?*. Refere-se a probabilidade de encontrar



18

uma linha diagonal (1) dividida pelo numero possivel de diagonal do mesmo tamanho
no sistema multiplicado pelo log p(l). Assim € a soma de todos os comprimentos

recorrentes?®. Esse célculo é realizado pela expressdo matematica??:

N
ENTR= - p(l) Inp(l)

1:1111111

Entropia (EnShannon)

8 diagonais extensdo 2 =
p=8/29=0,276 In(p)=-1,287
p.Inlp) = 0,355

2 diagonais extensdo 3 2
p=2/19=0,105 In(p) = -2,254
p.In(p) = -0,237

2 diagonais extensio 4 2
p=2/14=0,143 In(p) = -1,945
p.Inlp)=-0,278

1diagonal extensdo 10 2
p=1/1=1,000 In{p)= 0
p.In(p)=0

Entropia
= -(-0,355-0,237-0,278-0)
= 0,870 bits

Figura 8: Representagdo do calculo da Entropia (EnShannon) no modelo de

construgédo de um grafico de recorréncia com dimenséo 1 e raio 1.
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O comprimento médio das linhas verticais € definido como tempo de
aprisionamento (TT), esta mede o tempo médio que um estado permanece em um
estado laminar, que ndo muda no tempo?'. Representada na férmula matematica a

seguir??:

N
.. v PY(v
Y’T Zl —.l min ( ) .

Z;‘\:l'll)ill P( (l)

O numerador representa o numero de pontos que formam as linhas verticais do
sistema e o denominador a quantidade de linhas verticais. A Figura 9 representa o
calculo TT no modelo de construgdo de um grafico de recorréncia com dimenséo 1 e
raio 1 e extensdo minima de linhas verticais = 2. Aconteceram 49 pontos recorrentes

que formam as linhas verticais em 16 linhas verticais: TT = 49/16 = 3,06"2.

LI
49/ 16 =3,06

Figura 9: Representa o calculo TT no modelo de construgdo de um grafico de

recorréncia com dimensdo 1 e raio 1 e extensdo minima de linhas verticais = 2'2.

Os Graficos de Recorréncia sdo ferramentas simples e efetivas para a analise

de dados em uma série de tempo de um sistema em estudo?6. Os métodos em questio
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sdo estabelecidos para detectar transicbes na dinamica do sistema, assim como,
prever o comportamento de sistemas biolégicos. Além disso, os graficos também séo
um excelente método de analise das oscilacbes dos intervalos entre duas batidas
consecutivas, mostrando-as como caracteristicas de cada individuo?’.

Contudo, a justificativa deste trabalho é a interpretagdo comparativa entre
padroes de saude pré-estabelecidos e os pacientes analisados possibilitando, assim,
a elaboracdo de uma nova ferramenta capaz de agir como indicador sensivel e
antecipado de prejuizos da saude, melhorando intervencgdes da equipe de saude tanto
para assisténcia quanto ao planejamento de recursos, e aumentando a eficacia na

avaliagao clinica do paciente.



2. OBJETIVO
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O presente estudo tem como objetivos:

Avaliar pacientes internados em UTI por diferentes diagndsticos, considerando-
se mudangcas no estado clinico e suas respectivas alteragdes autondmicas,
comparativamente nos diferentes dominios a VFC.

Relacionar as variaveis da VFC associadas a maior probabilidade de morte

e/ou pior progndéstico em curto periodo.



3. METODO
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Trata-se de uma pesquisa quantitativa e qualitativa, longitudinal, prospectiva.
Realizou-se levantamento bibliografico na tematica de Unidade de Terapia Intensiva
e VFC, e todas as vertentes provindas desta ferramenta.

Para obtencéo dos dados cardiacos e analise da VFC nos dominios do tempo,
frequéncia e nao-linear (caos) foi utilizado um registro eletrocardiografico por 30
minutos com auxilio do equipamento Polar Advanced RS800CX. Este equipamento
composto por um modulo transmissor acoplado a um cinto e um relégio, onde sao
armazenadas as séries temporais para posterior analise dos intervalos R-R.

Todos os pacientes e/ou responsaveis foram rigorosamente instruidos e as
gravagoes realizadas com acompanhamento do pesquisador responsavel; estando o
individuo em leito de UTI, na posi¢ao de decubito dorsal com as mé&os apoiadas ao
lado do corpo. O modulo transmissor e o relégio foram posicionados no processo
xifoide e no pulso respectivamente.

Os registros eletrocardiograficos foram transferidos para o computador e
filtrados manualmente e de forma digital para eliminacao de batimentos prematuros e
ruidos, e em seguida excluidos artefatos residuais, ficando-se com a série temporal
de intervalos R-R consecutivos para analise final. As analises dos métodos foram
feitas com o auxilio de softwares Kubios HRV Analysis (http://kubios.uku.fi/). Foi
utilizado o software Visual Recurrence Analysis (VRA - Versao 5.01, Eugene Kononov,
http://visual-recurrence-analysis.software.informer.com). Os graficos de recorréncia
foram construidos com os parametros (selecionados de acordo com a Iwanski e
Bradley?®: dimenséo = 2, atraso = 2, raio = 70, linha = 2 e Volcano (como o esquema
de cores). Foram selecionadas as variaveis classicas dos graficos de recorréncia.

Foram estudados pacientes adultos, masculinos e femininos, internados por

diferentes diagnosticos na Unidade de Terapia Intensiva do Hospital de Ensino da



25

Santa Casa de Misericordia de Fernandodpolis. A Amostra foi selecionada por
conveniéncia, com total de 102 pacientes, sendo 10 excluidos do estudo por erro na
leitura dos registros.

Os resultados das variaveis foram analisados juntamente com os dados de
perfil clinico de cada paciente. Para todos os pacientes foram obtidas as seguintes
informagdes em prontuario: diagnodstico, comorbidades, idade, sexo, etnia e tempo de
internacdo, e tipo de alta. Os pacientes foram estudados para analise de

intercorréncias até o dia da alta hospitalar e/ou 6bito.

3.1 Critérios de Inclusao

Pacientes que estavam internados na UTIl no periodo da pesquisa e

autorizaram a coleta dos dados por meio de Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido.

3.2 Critérios de Exclusao

Pacientes com diagndstico de arritmias cardiacas de ritmos n&o sinusal, uso de

marcapasso e/ou desfibriladores, menores de idade e recusa da participagdo no

estudo.

3.3 Hipotese

A hipotese de nulidade (HO) é de que nao havera diferenga entre em termos de

variabilidade da frequéncia cardiaca quando se comparar o grupo de pacientes com
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recuperacao apos alta da UTIl em relacdo aos que morreram. A Hipotese alternativa
(H1) € a de que os pacientes com diagnosticos mais graves e/ou mais comorbidades
apresentardo maior disfungdo autondmica. Espera-se rejeitar HO ao nivel de

significancia inferior a 0,05.

3.4. Aspectos Eticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) com parecer
consubstanciado. Numero do CAAE 89505218.4.0000.5415 Data da Relatoria:

09/08/2018.

3.5. Analise Estatistica

As variaveis quantitativas continuas com distribuicdo gaussiana, foram
analisadas com auxilio do Teste T ndo pareado. As variaveis quantitativas sem
distribuicdo gaussiana foram analisadas com o auxilio do Teste Mann-Whintney.
Admitiu-se erro alfa de 5% sendo considerados significantes os valores de p < 0,05.

As analises estatisticas foram realizadas com auxilio do StatsDirect Statistical

Software versao 3.3.3 (20/07/20).



4. RESULTADOS
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Um total de 92 participantes preencheram os critérios de elegibilidade e foram
incluidos no estudo. Assim, foram analisados 92 registros de variabilidade da
frequéncia cardiaca coletados em pacientes internados em uma UTI geral. Os
pacientes foram classificados em dois grupos: Grupo Obito e Grupo Sobrevivente. O
grupo o6bito foi composto por 32 pacientes com idade média de 66,9 anos,
predominante pelo sexo masculino 68,8%. O grupo de sobrevivente foi composto por
62 pacientes com idade média de 59,6 anos, predominante pelo sexo feminino 56,7%.

Resultados ilustrados nas Tabelas.

Tabela 1. Classificacao clinica dos pacientes na analise comparativa entre os grupos

(Obito e Sobrevivente).

COMORBIDADES EM NUMEROS ABSOLUTOS E PORCENTAGEM

Grupo N Tabagismo Etilismo HAS Diabetes Outras
Obito 32 16 6 22 8 15
50,0% 18,8%  68,8% 25,0% 46,9%
Sobrevivente 60 11 7 34 16 31
18,3% 11,7%  56,7% 26,7% 51,7%

Dentre as comorbidades apresentadas pelos grupos, o tabagismo aparece de
forma prevalecente no grupo 6bito em relagao ao grupo sobrevivente, sendo 50% dos

pacientes. No grupo o6bito, 68,8% eram hipertensos e 25% tinham Diabetes Mellitus.
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Tabela 2. Classificagdo dos pacientes quanto ao diagndstico inicial do periodo de

internagdo e comorbidades.

DIAGNOSTICOS INICIAIS DAS INTERNAGOES N= 92

Classificacao Causa N %N
Respiratoérias IRpA, PNM, DPOC, EAP, TEP, CA Laringe 33  35,9%
Doencgas H1N1, Meningite, Encefalite, Hepatite B, B24, 15 16,3%
Infecciosas Dengue

Cardiacas HAS, IAM, ICC, PCR, FOP, Angina, Eclampsia 15 16,3%
Neurolégicas TCE, AVCI, AVCH 14 15,2%
Ortopedia Politrauma, POI Fratura e Cirurgias 12 13,0%
Sepse Sepse 10 10,9%
Aparelho Abdome Agudo, Cirurgias 9 9,8%
Gastrintestinal

Insuficiéncia IR Aguda, Crénica Dialitica, ITU 9 9,8%
Renal

Vascular TVP, Amputacao, Vasculite 4 4,3%
Metabodlica Coma Alcodlico, Cetoacidose Diabética, 3 3,3%

Cirrose Hepatica, Sindrome Ictérica

INTERNAGOES DE 04/02/2019 A 03/09/2019

HAS = Hipertenséo Arterial Sistémica, IAM = Infarto Agudo do Miocardio, ICC = Insuficiéncia Cardiaca Congestiva

, PCR = Parada Cardiorrespiratoria, IRpA = Insuficiéncia Respiratéria Aguda, PNM = Pneumonia, DPOC = Doenga

Pulmonar Obstrutiva Crénica, EAP = Edema Agudo de Pulmdo, TEP= Tromboembolismo Pulmonar, IR=

Insuficiéncia Renal, ITU= Infecgdo do Trato Urinario, TCE= Trauma Cranioencefalico , AVCI= Acidente Vascular

Encefalico Isquémico, AVCH= Acidente Vascular Encefalico Hemorragico , TVP= Trombose Venosa Profunda,

POI= P6s Operatorio Imediato, CA = Cancer, FOP= Forame Oval Pérvio.
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Nos grupos estudados, encontramos diversas comorbidades como doenca de

base nos pacientes. Estas foram classificadas por semelhanca, N = 92, a maior

ocorréncia foi por causas respiratérias 35,9%.

Tabela 3. Analise comparativa entre os grupos em relagdo ao sexo.

VARIAVEIS GRUPO N % N % VALOR DE
Sexo Obito  Sobrevivente OBITO P
Masculino 22 26 48 45,8% 68,8% P =0,0282
Feminino 10 34 44 22,7%  31,3%

Total 32 60 92

Em VM 25 25 50 50,0% 78,1% P =0,0018
Sem VM 7 35 42 16,7% 21,9%

Total 32 60

VM = ventilagdo mecanica

Na avaliagao pelo Teste Exato de Fischer (P= 0,0282) ha significantemente

mais homens (68,8%) do que mulheres no grupo 6bito. E ocorreram significantemente

(P=0,0018) mais 6bitos nos casos de ventilagdo mecanica (78,1%).
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Tabela 4. Andlise comparativa entre os grupos quanto aos dados paramétricos, na

avaliagao pelo Teste t de Student ndo pareado.

VARIAVEIS OBITO (N = 32) SOBREVIVENTE (N =60) VALORDEP

66,9+15,3 [68,6] 59,6+16,2 [61,8]

Idade (58,2 77,2} {51,4 70,3} P =0,0398
4,9+6,2 [3,0] 3,742 [2,0]

Delay {1 55) {1 45) P =0,4015
26,7+4,5 [26,3] 27,0%5,1 [26,4]

IMC {246 28,6} (23,7 28,1} P =0,7910
93,3+18,3 [93,5] 88,8+17,4 [90,0]

FC {79 112} {775 98} P = 0,2529
113,5+24,1 [110] 126,5+26,1 [122,5]

PAS (98,5 125} {110 146} P =0,0218
67,113,3 [66] 75,1£15,2 [76]

PAD (58,5 76,5) {65 84} P =0,015
17,7+14,4 [14] 17,1£14.6 [13]

TI {55 28} {6 24,5 P = 0,847

Valores expressos como mediatdesvio-padrao, [mediana] e {quartil inferior — quartil superior}. N= nimero de
pacientes. Teste t de Student ndo pareado. Delay= Periodo de tempo, IMC = indice de Massa Corporal, FC =
Frequéncia Cardiaca, PAS = Pressao Arterial Sistélica, PAD = Pressao Arterial Diastélica, TI = Tempo de

internagao.
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A andlise entre os grupos em relagéo a idade demonstra que o grupo obito teve
maior média de idade 66,9 anos em relagdo ao grupo de sobreviventes com idade
média de 59,6 anos. A média de permanéncia de internacdo nao foi significantemente

diferente entre os grupos.

IDADE_1 o) I 'S H

IDADE 0 |CD I L 2

I —

20 30 2 50 60 70 80 %0
min < LQ < median > UQ > max, fences {1.5 & 3.0 IQR)

Idade_1= grupo 6bito, 0= grupo sobrevivente.

Figura 10: Representagédo grafica da analise entre os grupos em relagdo a idade,
houve diferenga estatisticamente significante entre o grupo oébito e grupo o

sobrevivente (P = 0,0398), idade maior no grupo obito.
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Psist_1 ® @)
L |

Psist 0 |> AI
| ? ]

60 80 100 120 140 160 180
min < LQ < median > UQ > max, fences {1.5 & 3.0 IQR)
Psist_1= grupo 6bito, 0= grupo sobrevivente.
Figura 11: Representacao grafica da analise entre os grupos em relagdo a pressao
arterial sistolica, houve diferenga estatisticamente significante entre o grupo 6bito e

grupo o sobrevivente (P = 0,0218), pressao sistélica menor no grupo obito.
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Pdiast_1= grupo 6bito, 0= grupo sobrevivente.

Figura 12: Representacao grafica da analise entre os grupos em relagdo a pressao
arterial diastdlica, houve diferenga estatisticamente significante entre o grupo oébito e

grupo o sobrevivente (P = 0,015), pressao diastolica menor no grupo ébito.
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Tabela 5. Analise comparativa da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca — dominio do

tempo entre pacientes do grupo 6bito e do grupo sobrevivente.

OBITO SOBREVIVENTE
VARIAVEIS (N =32) (N =60) VALOR DE P
Filtragem 2,7+590,3 [2,7] 2,61726,9 [2,7] P =0,3528
(TST) {2,3 3,1} {2,1 3,1}
% Erro 0,3+0,6 [0,1] 0,6+0,6 [0,1] {0,0 P =0,6308
Filtragem {0,0 0,2} 0,3}
PNS Index -1,940,9 [-2,,0] -1,6+1,2 [-1,9] P =0,1454
{-2,6 -1,5} {-2,3 -1,2}
SNS Index 6,714,2 [6,2] 4,7+3,9 [3,8] {2,0 P =0,0257
{3, 10,3} 6,8}
Stress Index 40,6+20,7 [37,7] 29,9+19,7 [23,5] P =0,0160
{25,31 56,4} {15,0 38,1}
Mean RR 675,9+128,9 [664,9] 722,2+181,9 [683,8] P =0,3856
{665,6 761,2} {617,7 774,3}
SDNN 8,4110,4 [4,7] 15,4+13,1 [11,4] P=0,011
{2,7 9,7} {5,9 22,5}
Mean HR 91,8+16,7 [90,2] 87,4+18,3 [87,7] P =0,2627
{78,8 106,2} {r7,5 97,1}
RMSSD 9,2413,7 [4,9] 15,1+14,7 [9,4] P =0,0607
{2,8 8,9} {5,1 20,3}
pPNN50 2,149,2 [0] 3,949,3 [0,1] P =0,3885
{0 0,2} {0 2,9




36

RRTRI Index 2,8+3,1[1,8] 4,4+3,4 [3,4] P = 0,0345
14 29) 2,1 5,6}
TINN 54,8+55,9 [36] 92,9+73,9 [71,5] P =0,0126
(19 71} (37,5 130,5)

Valores expressos como mediatdesvio-padrao , [mediana] e {quartil inferior — quartil superior}. N= numero de
pacientes. Teste t de Student ndo pareado, Teste de Mann-Whitney. Filtragem TST= Filtragem do tamanho da
série temporal, % Erro Filtragem= Porcentagem de erro de filtragem, PNS index = (indice Sistema Nervoso
Parassimpatico, SNS index = indice Sistema Nervoso Simpatico, Stress index = indice Estresse, Mean RR= Média
dos intervalos RR, SDNN= Desvio padrao de todos os intervalos entre dois batimentos cardiacos normais
consecutivos, Mean HR= intervalo médio, em milissegundos, entre os batimentos cardiacos. RMSSD= Raiz
quadrada da média do quadrado das diferengas sucessivas entre intervalos R-R normais adjacentes ao quadrado,
pNN50= Proporgéo resultante da divisdo da quantidade de diferengas de intervalos entre batimentos normais
sucessivos superior a 50 milissegundos pela quantidade de intervalos entre batimentos normais sucessivos.

RRTRI index= indice triangular, TINN= Interpolagao triangular dos intervalos entre batimentos normais.
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Tabela 6. Analise comparativa da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca — dominio da

frequéncia entre pacientes do grupo 6bito e do grupo sobrevivente.

VARIAVEIS OBITO SOBREVIVENTE (N VALORDEP
(N = 32) = 60)
VLF ms? 13,2+26,4 [2,9] 35,5t63,1[10,2] P = 0,0092
{05 7,2} (1,7 48,3}
LF ms? 63,4+152,7 [7,3] 193,9+358,1 [42,7] P =0,0012
(1,7 244} {10,0 150,2}
HF ms? 55,1£194,1 [5,0] 135,3+294,4 [28,0] P = 0,0004
(1,8 21,8} 9,7 1461}
LF (nu) 52,8+26,4 [57 4] 55,2+25,1 [59,3] P =0,6774
(34,5 79,8} {412 74,4}
HF (nu) 46,6225,7 [42,4] 44,7246 [40,4] P = 0,6988
{19,9 65,2} (25,4 58,6}
TOTAL 132,3+357,3[16,4]  365,2+685,6 [103,9] P = 0,0006
POWER ms? {57 85,7} {259 361,6}
LF/HF ratio 2,3+2,6 [1,3] 2,6+3,9 [1,5] P =0,6435
{05 4,0} {07 29

Valores expressos como mediatdesvio-padrao , [mediana] e {quartil inferior — quartil superior}. N= numero de
pacientes. Teste t de Student ndo pareado, Teste de Mann-Whitney. VLF ms?= frequencia muito baixa (em ms?),
LF ms?= baixa frequencia (em ms?), HF ms?= alta frequencia (em ms?), LF (nu)= baixa frequencia (em unidades

normalizadas), HF (nu)= alta frequencia (em unidades normalizadas), Total Power ms?= total power (em ms?).
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Tabela 7. Analise comparativa da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca — dominio

nao linear — Teoria do caos entre pacientes do grupo ébito e do grupo sobrevivente.

VARIAVEIS OBITO SOBREVIVENTE (N VALOR DE P
(N = 32) = 60)
SD1 6,5+9,7 [3,5] 10,710,4 [6,7] P = 0,001
{20 64} {36 14,5}
SD2 9,7+11,3 [5,5] 18,5+15,8 [13.2] P = 0,0004
(32 12,4} {71 251
ApEn 1,510,1[1,5] 1,410,2 [1,5] P =0,2072
{14 15) (1,3 1,5
SampEn 1,610,2[1,7] 1,610,3 [1,6] P=0,2175
{15 1,8} 14 18}
ALFA 1 0,8+0,3 [0,8] 0,9+0,3 [0,9] P =0,1533
06 1,1 {07 1,3}
% 39,9+3,9 [40,5] 39,2+3,6 [39,4] P = 0,4525
RECORRENCIA (37,1 42,7} (36,8 41,2}
DET % 82,4+14,5 [85,2] 83,6+11,9 [86,6] P=0,6712
(72,3 94,5) {756 93,4}
% 88,7+11,5 [92,4] 90,1£7,9 [92,2] P =0,9139
LAMINARIDADE (83,9 96,2} (87,4 95,9}
TT 15,5+19,3 [8,3] 10,849,1[8,1] P =0,4763
{51 15,6} {47 14,2}
MAXLINE 779,5+940,8 [454,5]  476,6+631,3 [202,5] P =0,1563

{120,5 1.071,5)

{89 643}




39

Valores expressos como mediatdesvio-padrao , [mediana] e {quartil inferior — quartil superior}. N= numero de
pacientes. Teste t de Student ndo pareado, Teste de Mann-Whitney. SD1 = Desvio-padrédo da perpendicular a linha
de identidade no grafico de Poincaré (variabilidade instantanea do intervalo RR), SD2 = Desvio-padrao da linha de
identidade no grafico de Poincaré (variabilidade continua), ApEn = Entropia Aproximada, SamPEn = Entropia
amostral, Alfa 1= % Recorréncia = corresponde a probabilidade de um estado ocorrer em um espaco de fase, Det
% = Determinismo, representa a porcentagem dos pontos de recorréncia formando as linhas diagonais
Laminaridade = tempo médio em que dois segmentos da trajetéria permanecem evoluindo de forma similar em um
estado do sistema, TT= Tempo de aprisionamento comprimento médio das linhas verticais, LDmax = Linha

diagonal méaxima.

SD1 1 { L 2 4{ (@) [ ) [ )

SD1_0 P & } (®) ( J

0 10 20 30 10 50 60
min < LG < median > UQ > max, fences {1.5 & 3.0 IQR)

SD1_1= grupo 6bito, 0= grupo sobrevivente.

Figura 13: Representacédo grafica da analise entre os grupos em relagdo a SD1,
houve diferenca estatisticamente significante entre o grupo o6bito e grupo o
sobrevivente (P = 0,001), o grupo 6bito apresenta indice de SD1 menor que que o

grupo sobrevivente.
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min < LQ < median > UQ > max, fences (1.5 & 3.0 IQR)

SD2_1= grupo 6bito, 0= grupo sobrevivente.
Figura 14: Representacédo grafica da analise entre os grupos em relagdo a SD2,
houve diferengca estatisticamente significante entre o grupo o&bito e grupo o
sobrevivente (P = 0,0004), o grupo obito apresenta indice de SD2 menor que que o

grupo sobrevivente.

A analise quantitativa relacionada aos Graficos de Recorréncia ndo mostrou
diferencas significantes entre os grupos (Obitos versus sobreviventes). Uma
observacao qualitativa das séries de imagens de cada um dos grupos mostra que
entre os que evoluiram para obito (Figura 15) predominam mais as formas
geométricas, trama mais grosseira e “quadrados escuros” em relagdo ao grupo de

sobreviventes (Figura 16).
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Figura 15: llustracdo dos casos do grupo oébito.
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Neste estudo fornecemos evidéncia de que a Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca analisada nos diferentes dominios, permite identificar os individuos com
maior probabilidade de morte e/ou pior progndéstico em curto prazo. Encontramos
diminuicao da fungdo autonémica cardiaca significantemente maior no grupo 6bito em
relacdo ao grupo de sobreviventes. Nota-se diminui¢do da atividade parassimpatica,
bem como, a predominancia do tdnus simpatico nos pacientes com desfecho de
morte. Demonstramos tais resultados através dos indices diminuidos da VFC no
dominio do tempo, dominio da frequéncia e néao-linear, o ultimo com o resultado
enfatizado de maneira qualitativa pelos graficos de recorréncia, permitindo associar
essas alteracbes autondmicas a indicadores preditivos importantes de pior
progndstico e/ou consequentemente morte.

Nos grupos estudados, encontramos diversas comorbidades como doenga de
base nos pacientes. Estas foram classificadas por semelhanca, N = 92; a maior
incidéncia foram por causas respiratorias 34,8%, seguidas por doencgas infecciosas e
cardiacas 16,3% cada, neuroldgicas 15,2%, ortopedia 13,0%, Sepse 10,9%, aparelho
gastrintestinal e insuficiéncia renal 9,8% cada, vascular 4,3%, desequilibrio metabdlico
3,3% e outras causas incomuns 2,2%.

Estudos recentes tém mostrado que a capacidade da modulagdo autonédmica
cardiaca esta alterada em diversas doencgas do sistema cardiovascular, favorecendo
o desenvolvimento de arritmias fatais, assim, influenciando na morbimortalidade de
uma populagédo de risco?®. Desta maneira, pacientes internados em Unidade de
Terapia Intensiva, sdo considerados de alto risco, tanto pelo ambiente restrito como
pelas comorbidades que precedem a internagcdo. Portanto, um marcador de
mortalidade neste cenario torna-se muito importante para as tomadas de decisdes

e/ou intervengdes.
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Embora a utilizagdo da VFC na aplicabilidade clinica, seja ainda embasada no
Guideline; este estudou uma populacdo limitada em relacdo a idade3°. Estudos
recentes adicionam novas informacgdes sobre esse comportamento evolutivo. O
desenvolvimento autonémico parassimpatico em individuos saudaveis € peculiar,
sendo diferentes ao nascimento, adulto jovem, adultos até 40 anos e, apos os 70 anos
de idade®'. Com base nesses estudos, ja se sabe que a VFC diminui com a idade,
além do surgimento de algum comprometimento patologico. Nosso estudo
demonstrou maior média de idade no grupo 6bito em relagdo ao grupo sobrevivente,
com menores indices da VFC nos diferentes dominios, enaltecendo a diminuigao
autonébmica com o envelhecimento, assim favorecendo o agravamento patolégico e
consequente morte.

As doengas respiratorias aparecem como principal comorbidade apresentada
pelos pacientes como diagndstico inicial das internagdes. Este fato também pode ser
observado devido ao indice de necessidade de ventilagdo mecéanica em 50% dos
pacientes estudados. Nossos resultados demonstraram que houve mais 6bitos nos
pacientes em uso de ventilagdo mecanica (78,1%).

Nas UTls, a ventilagdo mecéanica invasiva (VMI) € um recurso terapéutico
utilizado nos casos de faléncia respiratéria de diversas origens. Cerca de 50% dos
pacientes em tratamento intensivo necessitam do suporte ventilatério. A permanéncia
prolongada na VMI impde efeitos deletérios ndo sé ao aparelho respiratorio, o
desmame do ventilador também esta associado as mudancgas na atividade do sistema
nervoso autbnomo; alteragdes na variabilidade da frequéncia cardiaca sdo esperadas.
A transicao da VMI para a respiracdo espontanea resulta em alteracdo na pressao

sistdlica e FC, sugerindo predominio da atividade simpatica®.
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Diante do exposto, nosso estudo encontrou indices diminuidos de HF e SD1 no
grupo obito, o qual pode estar associado a maior uso de VMI. Estes achados
corroboram com um estudo realizado por Gerra et al 32 para avaliar a modulagdo
autondmica cardiaca em pacientes com modos de ventilagdo mecanica. Demonstrou
reducdo significativa nos componentes HF, RMSSD e SD1. Tais resultados
evidenciam predominancia do sistema simpatico, aumentando o risco de eventos
deletérios e, consequentemente, de morte.

Assim, a VMI predominante no grupo 6bito pode estar relacionada ao desfecho
clinico desses pacientes. Um estudo realizado em pacientes que falharam no
processo de desmame ventilatorio, encontraram um aumento de LF. Provavelmente
pelo aumento no trabalho respiratério na tentativa do desmame, e diminuicéo de HF,
sugerido pela intensa estimulagado simpatoadrenal no processo, podendo resultar na
retirada da atividade parassimpatica ou que o componente HF diminui com o aumento
da frequéncia respiratéria e diminuigdo do volume corrente®? 34, Diferente do nosso
trabalho que demonstra diminuicdo dos dois componentes LF e HF nos pacientes que
permaneceram em VMI até a data do ébito. Isto demonstrou que a VMI reduz tanto a
atividade simpatica como a parassimpatica, podendo indicar maior risco de morte em
pacientes nessa condigdo.

Diante dessas consideragdes, as doengas respiratérias como a DPOC tém
grande incidéncia nas internagdées em UTI. Um estudo realizado medindo a redugéao
da VFC nesses pacientes, utilizando indices geométricos, demonstrou que os indices
RRTRI, TINN, SD1 e SD2 estavam reduzidos nos pacientes com DPOC em relacao
ao grupo controle3®. Nossos achados também evidenciam redugado desses indices no
grupo Obito, o que indica redugado da atividade autonémica global, sugerindo maior

risco de morte.
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Dentre as doencas de base e comorbidades dos pacientes estudados,
podemos destacar nas causas classificadas como cardiacas, a hipertensao arterial,
sendo 68,8% dos casos no grupo Obito. O sistema nervoso auténomo (SNA)
desempenha um papel fundamental no controle da pressao arterial e da frequéncia
cardiaca, podendo, portanto, ser relacionado como um importante fator fisiopatolégico
no desenvolvimento da hipertensao arterial®.

Menezes et al 3¢ evidenciaram distorgdes significativas na variabilidade da
frequéncia cardiaca comparando pacientes hipertensos moderados a normotensos.
Foram encontradas alteracbes na fungdo autondmica dos pacientes hipertensos,
principalmente, nos indices SDNN, PNN50 e LF. Nossos resultados também
demonstram diferenca na variabilidade da frequéncia cardiaca os indices SDNN e LF,
estes estavam diminuidos conforme relatos prévios. Embora ndo tenha sido
comparada a diferenca entre normotensos, hipertensos e hipotensos, evidenciamos
diferencga significativa em relacdo ao comportamento da pressao arterial, sendo que
No grupo oObito os pacientes apresentaram menor presséao sistolica e diastodlica do que
no grupo dos sobreviventes. A VFC também estava diminuida em outros indices que
nao encontramos na Literatura para comparagao, sendo estes no dominio do tempo
SNS index, Stress index, RRTRI e TINN, no dominio da frequéncia VLFm?, LFm?2,
HFm? e Total Power, evidenciando diminuicdo da atuacdo do sistema nervoso
simpatico e parassimpatico.

Desta forma, a hipertensao arterial mostra-se como fator importante na analise
da evolugdo dos pacientes estudados. Bassi et al 3’ avaliaram a influéncia da
hipertensdo arterial sistémica na modulacdo cardiaca autbnoma e na capacidade
cardiopulmonar de pacientes diabéticos tipo 2. Os autores descobriram que individuos

com hipertensao e diabetes apresentaram indices diminuidos de SD1 e SD2 (indices
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nao lineares da VFC), em comparagcdo aos pacientes diabéticos n&do hipertensos.
Nosso estudo evidencia diminuigdo dos indices n&o lineares SD1 e SD2 no grupo
obito quando comparado ao grupo sobrevivente, reiterando este achado como
desequilibrio do sistema nervoso auténomo e fator preditor de mortalidade.

Outra comorbidade significativa foi o diabetes mellitus, este estava presente em
25% dos pacientes do grupo obito. O diabetes mellitus esta associado a disfungao
autondémica cardiaca, e € um preditor de mortalidade em doencas crbnicas. E quando
esta associado com a hipertensao arterial, o desequilibrio autonémico pode ser uma
via comum final para mortalidade aumentada. Ambas as doengas tém demonstrado
reducao da variabilidade da frequéncia cardiaca. Um estudo demonstrou que a
presenca de complicagdes no diabetes mellitus esta associada com mortalidade por
arritmia cardiaca fatal, hipoglicemia grave e morte subita3’.

Desta forma, Roy e Ghatak3 estudaram pacientes diabéticos x saudaveis e
seus resultados demonstraram diminuicdo significativa de SD1, indicando que a
regulacao parassimpatica esta enfraquecida pela doencga. Nossos resultados também
evidenciam essas alteracées nos padroes da VFC, com maior atividade do sistema
simpatico, assim, enaltecendo o potencial de gravidade da doenga e sua contribuigao
para o desfecho de morte.

Contudo, varias sao as condi¢gdes que podem contribuir para maior gravidade
em um paciente. Um estudo realizado utilizando a VFC como marcador de morte em
pacientes com sepse em UTI, os parametros SDNN, VLF, LF dos nao-sobreviventes
eram significativamente menores que os dos sobreviventes, e o SDNN estava
associado com maior risco de morte3?. Em nossa pesquisa a sepse representa 10,9%
das comorbidades dos pacientes. Em relagdo ao estudo citado, os mesmos indices

da VFC estavam diminuidos no grupo o6bito, podendo ser considerado um preditor de
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gravidade e de disfungao da atividade do sistema simpatico e parassimpatico. O indice
SDNN diminuido, como ja citado, pode ser considerado um fator importante no
desfecho de morte.

A predominancia da atividade simpatica ou a reducdo do ténus vagal é um
importante marcador de disfuncado do SNA. Tanto o sistema nervoso parassimpatico
quanto o simpatico atuam de forma sincronizada para regulagdo da frequéncia
cardiaca e da homeostase. No entanto, em condi¢bes patoldgicas, a influéncia do
sistema nervoso simpatico é significativamente maior. A hiperatividade simpatica
parece ser o gatilho basico para provocar alteragdées hemodinamicas diversas, as
quais aumentam a mortalidade cardiovascular. Estudos publicados demonstraram que
a frequéncia cardiaca (FC) estava relacionada com o aumento da morbidade e
mortalidade cardiovascular*®®. Embora em nosso estudo n&do houve diferenca
estatisticamente significativa da FC entre os grupos, houve predominio da atividade
simpatica no grupo o6bito, que esta diretamente ligado a regulagdo da FC. A VFC
avaliada com base em métodos dindmicos nao lineares, pode identificar interagdes
complexas de varios mecanismos que podem caracterizar a complexidade,
irregularidade e previsibilidade das propriedades do sistema, e, consequentemente,
ajudar a avaliar o risco de morte*'. Assim podemos associar a hiperatividade simpatica
encontrada em nosso estudo, como fator preditor de mortalidade.

Diversas sdo os fatores que podem influenciar as alteragdes da VFC. O
tabagismo é um deles. Este produz efeitos maléficos ao funcionamento do sistema
nervosos autbnomo, alterando a pressao arterial, FC, resisténcia vascular, descarga
simpatica e resultando na reducdo da VFC. Esta condicdo estd associada com a
elevagdo do risco de mortalidade*?. Um estudo sobre os efeitos no tabagismo na

modulagcdo autondmica com auxilio de método ndo linear, demonstrou redugao
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significativa dos indices SD1, HF e RMSSD*3. O que confirma o verificado em nosso
estudo; no grupo 6bito, 50% dos pacientes eram tabagistas, mais um fator que indica
a baixa VFC nesses pacientes, colaborando para maior gravidade e mortalidade dos
mesmos.

A determinagédo dos estados clinicos de gravidade é muito importante para
abordagem correta e implementagdes terapéuticas no tratamento dos pacientes. O
corpo humano é sistema complexo, seu comportamento € tipicamente nao linear ou
deterministico no curto prazo, e apresenta baixa previsibilidade a longo prazo*>. AVFC
tem sido considerada um marcador efetivo da presencga ou auséncia de homeostase
adequada®. Os Graficos de Recorréncia sdo uteis para avaliar o sistema nervoso
auténomo, porque permitem quantificar e qualificar a VFC#4 45,

Um trabalho publicado por Godoy e Gregorio*® caracterizando a saude, doenca
ou morte em humanos utilizando os graficos de recorréncia, demonstrou que, os
aspectos quantitativos e qualitativos permitem a diferenciacao entre os estados de
saude, doenga avangada e morte iminente ao longo do ciclo de vida. Nossa pesquisa
nao evidenciou na analise quantitativa estas alteragdes, porém, a analise qualitativa
dos graficos produziu resultados semelhantes. No grupo 6bito houve predominancia
de padrées geométricos e dominio de quadrados escuros, demonstrando maior
linearidade, maior disfungdo do sistema nervoso autbnomo e, consequentemente
indicador de morte.

Assim, pesquisas relacionadas a um estudo baseado na analise do sinal do
intervalo RR obtido a partir de eletrocardiograma e, com a construgéo de graficos de
recorréncias, buscou estabelecer um preditor de episddio de fibrilacdo atrial
paroxistica. A avaliagdo qualitativa dos graficos de recorréncia foi semelhante aos

padrées que observamos em relagdo aos grupos obito e sobrevivente. Observou-se
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um padrédo mais homogéneo nos segmentos do eletrocardiograma anteriores a FA
paroxistica e mais heterogéneo nos segmentos distantes da FA paroxistica,
demonstrando que ha maior linearidade (padrdo menos cadtico) antes dos episodios
da arritmia 47. As arritmias sdo consideradas importantes fatores de mortalidade.
Portanto, podemos associar os padrdes geométricos e homogeneidade
predominantes no grupo obito com maior agravamento do controle autonémico e
consequentemente maior gravidade e desfecho de morte.

Takakura et al “® buscando verificar o comportamento da VFC no pés
transplante cardiaco com Graficos de Recorréncia, utilizaram graficos construidos
com a série temporal de pacientes de transplante cardiaco com graficos de séries
temporais de modelos matematicos (aleatdrios, cadticos, periddicos e lineares) e
clinicos (adulto jovem, crianga, recém-nascido prematuro e paciente com morte
encefalica), verificaram semelhanga entre os pacientes em pds-operatorio do
transplante cardiaco mais recente com o modelo matematico linear e modelo clinico
de paciente em morte encefalica. Pacientes em pos-operatério de transplante
cardiaco tardio, observou-se heterogénea tendéncia peridédica ao modelo matematico
caotico e modelos clinicos de recém-nascidos ou criangas prematuras. A analise
qualitativa evolutiva da recorréncia dos graficos tende a um padréo linear, ou a
padrées de treinamento sobre caracteristicas de cores repetitivas, menos difusas e
mais homogénea quando ha baixa variabilidade e menos tempo decorrido do
transplante. Por outro lado, com o maior tempo decorrido do transplante, houve uma
clara tendéncia a apresentar um padrdo mais difuso de heterogeneidade de cores,
sugerindo uma mudancga na reducao linear do significado e, fisiologicamente, retorno
parcial do controle autondémico. Esses resultados assemelham-se aos que

encontramos na analise entre os grupos oObito e grupo sobrevivente, nos quais
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predominam padrbes mais difusos de heterogeneidade no grupo sobrevivente
(melhora do quadro clinico) e predominio das formas geométricas e caracteristicas de
linearidade no grupo oObito; demonstrando maior deterioragdo do sistema nervoso
autdbnomo nesses pacientes e consequente morte.

A disfuncdo autonbémica elevada dos pacientes do grupo obito, ocorre
provavelmente em resposta a comorbidades cronicas de longa data. As principais
doencas associadas sao a hipertensao arterial, diabetes mellitus e doencas
respiratorias, as quais interferem diretamente no equilibrio para manter a homeostase
do funcionamento dos sistemas.

Infere-se que a avaliacao da VFC e dos Graficos de Recorréncias tém potencial
papel como marcadores de progndstico face a ocorréncia de morte.

Na analise das variaveis comparando os grupos Obito e sobrevivente,
evidenciamos que ha menor atuagao do sistema nervoso autbnomo no grupo ébito.
Nossos resultados demonstraram maior atuagdo do sistema nervoso simpatico no
grupo o6bito em diferentes dominios da VFC e também maior linearidade nos graficos
de recorréncia, indicando maior comprometimento homeostatico nesses pacientes.

Algumas limitagcbes devem ser apontadas, como o carater transversal do
estudo, que impossibilitou 0 acompanhamento dos individuos por um tempo maior,
nao permitindo saber se 0 grupo sobrevivente pioraria em longo prazo. A associagao
por nés observada em relacdo a idade, uma variavel confundidora, pode ter
influenciado nossos resultados.

Apesar das limitagdes apontadas, alguns pontos positivos devem ser
ressaltados: a utilizagcdo de novos métodos de analise ndo linear da VFC, como a
analise qualitativa pelos graficos de recorréncia, que se mostrou capaz de identificar

alteracbes autondmicas importantes, podendo ser utilizada para avaliagcdo e
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acompanhamento de individuos graves. No entanto, considerando-se o reduzido
numero de estudos com essa populagao utilizando métodos qualitativos; novas
pesquisas devem ser incentivadas, para que mais informagdes possam ser divulgadas

a respeito deste método em outras faixas etarias e populagdes.



6. CONCLUSAO
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Em sintese ficou demonstrado que a variabilidade da frequéncia cardiaca e os
graficos de recorréncia permitem a diferenciagcao na gravidade dos estados de saude,
podendo atuar como um marcador de prognéstico tanto na melhora do quadro clinico
como provavel marcador de morte. Por se tratarem de ferramentas nao invasivas,
podem atuar de maneia importante no auxilio das tomadas de decisdes clinicas e no

tratamento de pacientes graves.
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ANEXO A: Aprovagao da pesquisa pelo Comité de Etica.
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APENDICE A - Modelo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado (a) a participar da pesquisa

“‘Importancia da Variabilidade da frequéncia cardiaca e dos Graficos de
Recorréncia como marcador de progndstico em pacientes de Unidade de

Terapia Intensiva”

O motivo que nos leva a estudar esse problema é verificar se individuos
internados em UTI por diferentes patologias possuem reducédo da Variabilidade da
Frequencia Cardiaca na dependéncia de maior ou menor gravidade clinica, utilizando
graficos de recorréncia.

Vocé sera esclarecido sobre a pesquisa em qualquer duvida que voceé tiver.
Vocé é um voluntario para a pesquisa, portanto livre para recusar-se a participar,
retirar seu consentimento ou interromper a participagcédo a qualquer momento, sem que
sofra qualquer penalidade.

O pesquisador ira tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo.
Os resultados serao passados a vocé e permanecerao confidenciais. Vocé nao sera
identificado (a) em nenhuma publicagao cientifica que possa resultar desse estudo.

No caso do participante ser menor de idade, presidiario, indio, pessoa com
capacidade mental ou autonomia reduzida, o presente termo devera ser lido na frente
de testemunha imparcial, sem envolvimento com a pesquisa. Essa pessoa devera
assinar o termo certificando que todas as informagdes foram dadas ao voluntario, ou
seu representante legal, e que as perguntas suscitadas pelos mesmos foram
amplamente esclarecidas pelo pesquisador. O voluntario, ou seu representante legal
devera colocar sua impressao datiloscépica ao Termo de Consentimento.

Vocé foi informado (a) dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e
detalhada, esclarecendo suas duvidas. Sabe que a qualquer momento podera solicitar

novas informagdées e modificar sua decisdo se assim o desejar. O Dr. Moacir
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Fernandes de Godoy certificou-te de que todos os dados da pesquisa sao
confidenciais.

Em caso de duvidas podera entrar em contato com o Dr. Moacir Fernandes de
Godoy pelo tel (17) 997726901, ou com o Comité de Etica em Pesquisa pelo tel.
32015813.

Declara que concordou em participar desse estudo. Recebeu uma copia desse
termo de consentimento livre esclarecido e |lhe foi dada oportunidade de ler e

esclarecer suas duvidas.

Nome

Assinatura Participante Data

Nome Assinatura Pesquisador Data

Nome Assinatura Testemunha Data
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APENDICE B - Ficha Clinica

s W FACULDADE DE MEDICINA DE SAO JOSE DO RIO PRETO
'AMERP
F*N Autarquia de Regime Especial — Lei 8899, de 27/09/1994
‘ Avenida Brigadeiro Faria Lima, 5416
‘s Estado de Sao Paulo — Brasil

&;§,‘_‘a Nucleo Transdisciplinar para o Estudo do Caos e da Complexidade —
NUTECC

Projeto de Pesquisa: “Importancia da Variabilidade da frequéncia cardiaca e dos

Graficos de Recorréncia como marcador de prognostico em pacientes de

Unidade de Terapia Intensiva”

Questionario Clinico

Nome: Identificacéo no projeto:

Data da Entrevista: RG doc. : Prontuario:

Data de Nascimento: Idade: Naturalidade:

Género: Masculino () Feminino () Menopausa: Pré( ) Pos( ) Atual( )

Grupo Etnico: Branca( ) Parda( ) Negra( ) Asiadtica( ) Outro( )

Endereco (Residencial): N°:

Complemento: Cidade: Estado: Pais:

Telefone Residencial: Comercial:

Celular: () E-mail:

Profissdo:

Inicio VFC: Fim VFC: bpm PA: /

Ventilagdo Mecénica: ( ) Sim ( ) Nao HAS ( ) Diabetes ( ) Tabagismo ( ) Outras:

Peso: Altura:

Data alta: / / Tipo de alta:




