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RESUMO
Tem-se observado uma mudança no perfil dos pacientes candidatos à cirurgia cardíaca, que passou a ser feita mais tardiamente ou em situação de maior gravidade, resultando em maior risco de desfechos pós-operatórios desfavoráveis. Atualmente são utilizados escores que avaliam os fatores de risco relacionados à saúde do candidato à cirurgia. Porém, eles apresentam lacunas que podem estimar inadequadamente os riscos cirúrgicos e de complicações pós-operatórias. Neste sentido, uma avaliação funcional detalhada para detectar a fragilidade, associada ao comprimento dos telômeros nesta população pode trazer informações importantes e auxiliar a predizer o risco de morbimortalidade pós-operatória. Portanto, os objetivos deste projeto envolvem verificar a prevalência de fragilidade segundo os critérios de Fried em pacientes cardiopatas idosos e não-idosos candidatos à cirurgia cardíaca, verificar quais métodos de avaliação de funcionalidade e características clínicas melhor caracterizam a síndrome de fragilidade, verificar a associação do fenótipo de fragilidade e funcionalidade com a morbimortalidade no período pós-operatório e avaliar se há associação do comprimento dos telômeros com a síndrome da fragilidade e com testes funcionais em cardiopatas idosos e não-idosos candidatos à cirurgia cardíaca. Metodologia: a amostra será composta por indivíduos maiores de 18 anos, de ambos os sexos, candidatos à cirurgia cardíaca eletiva de revascularização do miocárdio e/ou correção de valvopatias e/ou afecções aórticas, operados com circulação extracorpórea. A avaliação será feita através de uma anamnese detalhada, seguida da avaliação da presença de fragilidade, segundo os critérios propostos por Fried e aplicação randomizada dos seguintes testes funcionais: teste de caminhada de seis minutos no corredor, teste de caminhada de seis minutos na esteira ergométrica, teste do degrau de seis minutos e teste de marcha estacionária de dois minutos. Além disso, será avaliada a condição respiratória do indivíduo por meio da medida da manovacuometria, a situação de saúde com o Questionário sobre a saúde do paciente, o estado nutricional e o comprimento dos telômeros. Resultados esperados: espera-se que resultados deste estudo possam auxiliar na estratificação de risco cirúrgico em candidatos a operações cardiovasculares e propiciar um melhor planejamento terapêutico destes pacientes, bem como pode fomentar estudos adicionais. 
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1. INTRODUÇÃO
	A avaliação detalhada das reservas funcionais e do estado geral de saúde de pacientes candidatos à cirurgia cardíaca é fundamental para uma adequada avaliação do risco cirúrgico e tem sido de interesse de pesquisadores e trabalhadores da saúde. O risco aumenta quando existe uma incompatibilidade entre a demanda fisiológica do procedimento e a reserva funcional do paciente.
	Segundo Gomes et al. (1), em seu estudo realizado em 17 hospitais brasileiros com um total de 1722 indivíduos a fim de apresentar o cenário da cirurgia cardiovascular no país, as principais cirurgias realizadas são a revascularização cirúrgica do miocárdio e as cirurgias valvares, tanto de forma isolada quanto combinadas, a maioria são homens e a idade média foi de 59.9 anos.
O perfil do paciente candidato a cirurgia cardíaca tem se alterado nos últimos anos, sobretudo em decorrência do envelhecimento da população brasileira, o que impacta o risco operatório. Ademais, o fato de que a imensa maioria da população brasileira depende exclusivamente do SUS também tem impacto no risco operatório, pois não obstante as vantagens de o Brasil possuir um sistema de saúde pública universal, este sistema carece de recursos e agilidade. Consequentemente, em nossa experiência clínica, temos constatado que muitos indivíduos são encaminhados para o tratamento cirúrgico de suas cardiopatias em fases mais tardias da evolução, e invariavelmente com comorbidades inadequadamente manuseadas, elevando sobremaneira o risco cirúrgico em decorrência não apenas da disfunção cardiovascular, mas também da precária condição de saúde geral dos indivíduos cardiopatas em nosso meio.
Assim, uma avaliação pré-operatória adequada dos candidatos a operações cardiovasculares é imprescindível de forma a identificar aqueles com maiores chances de evolução insatisfatória no pós-operatório (2), propiciando oportunidade para o planejamento de métodos de reabilitação e da terapêutica (3). 
A avaliação do risco de morbimortalidade mediante a aplicação de escores baseados na avaliação de diversas variáveis funcionais é extensivamente utilizada em cirurgia cardiovascular (4). No Brasil o EuroSCORE tem sido bastante utilizado (5), embora a sua validação em nosso meio tenha sido questionada (6). 
Não obstante a importância da avaliação das reservas funcionais, a análise de risco deve considerar também parâmetros de saúde geral, que é afetada não apenas pela disfunção cardiovascular, mas também pelo contexto socioeconômico no qual o indivíduo está inserido.


1.1.  Fragilidade, Capacidade Funcional e Avaliação de risco

A fragilidade é uma síndrome caracterizada por maior vulnerabilidade a estressores, incluindo hospitalização, e está associada a uma reserva fisiológica reduzida secundária a um declínio na função ótima de múltiplos sistemas (7) cuja associação com comorbidades crônicas, além do envelhecimento, sem sido demonstrada (8).
Fried et al. (9) propuseram a fragilidade como síndrome geriátrica, com baixo desempenho em três ou mais dos cinco seguintes critérios fenotípicos: perda de peso, exaustão, fraqueza, lentidão e falta de atividade. Assim, os indivíduos podem ser classificados como: (1) “não-frágeis” se nenhum dos critérios fenotípicos acima estiver presente; (2) “pré-frágil” se um ou dois dos cinco critérios estiverem presentes, proporcionando assim um subgrupo de indivíduos em estágio intermediário e com risco de progredir para frágil; (3) “frágil” se três ou mais critérios estiverem presentes. Alternativamente, a fragilidade foi vista como um estado caracterizado pela proporção de déficit acumulados (sintoma, sinais, deficiências funcionais e anormalidade laboratoriais) (10).
[bookmark: _Hlk90978121]A sarcopenia, o declínio na massa muscular esquelética e da função muscular, é um importante problema de saúde, sobretudo em geriatria, dada a sua associação com um amplo espectro de desfechos negativos relacionados à saúde, incluindo incapacidade, perda de independência e mortalidade. Ademais, a sarcopenia pode representar o substrato biológico do comprometimento da função física, a funcionalidade, que caracteriza a fragilidade (11). Em outras palavras, a sarcopenia é um elemento central na fragilidade e pode ser considerada tanto o substrato biológico para o desenvolvimento de fragilidade física, caracterizada pela diminuição da força muscular e dificuldades de mobilidade e equilíbrio, quanto a via fisiopatológica dos desfechos negativos relacionados à saúde na síndrome de fragilidade. Kallenberg et al. (12) em revisão sistemática acerca da associação do comprometimento funcional e cognitivo e a fragilidade em pacientes idosos com doença renal crônica, observaram que na esmagadora maioria dos estudos revisados o comprometimento funcional ou cognitivo e a fragilidade foram significativamente associados a um maior risco de resultados adversos à saúde, independentemente da idade.
Todavia, amplas diferenças interindividuais em um mesmo grupo etário sugerem que a idade intrinsicamente não é uma medida relativa da saúde ou funcionalidade, tanto que a associação entre fragilidade, e desfechos pós-operatórios negativos tem sido amplamente demonstrado (13-15), inclusive especificamente após a cirurgia e procedimentos cardiovasculares (16-24). Não obstante (13) o impacto negativo da fragilidade na evolução pós-operatória, ela não costuma ser considerada rotineiramente na avaliação do perfil de risco do paciente.
A identificação de fatores de risco modificáveis e associados a fragilidade e o comprometimento funcional pode ajudar no planejamento de intervenções para atrasar, prevenir ou aliviar a deterioração da condição geral de saúde. Assim, a avaliação de fragilidade e da disfuncionalidade no pré-operatório seria importante não apenas para a estratificação do risco operatório, mas também pode propiciar oportunidade de estabelecer  táticas operatórias mais adequadas e sobretudo o estabelecimento de programas de reabilitação visando os déficits funcionais (25-27), e impactar positivamente na evolução pós-operatória. Todavia, mais estudos são necessários para desenvolver e assegurar a eficácia e a segurança de programas de reabilitação (26), sobretudo em cardiopatas.
Embora o European System for Cardiac Operative (EuroSCORE II) e o da Society of Thoracic Surgeons (STS) sejam os sistemas de avaliação de risco em cirurgia cardíaca mais utilizados para avaliar a mortalidade e morbidade perioperatória (4), estes modelos têm limitações, pois ambos podem estimar inadequadamente o risco em pacientes, sobretudo os portadores de fragilidade. No entanto, se a avaliação da fragilidade agrega valor preditivo adicional aos modelos de risco existentes e amplamente utilizados permanece por determinar (28, 29).
[bookmark: _Hlk90976882]Embora a prevalência da fragilidade aumente com a idade, ela não se limita aos idosos, e embora a descrição original do fenótipo de fragilidade tenha excluído participantes com menos de 65 anos (9), a fragilidade pode afetar também não-idosos (30-33). Ademais, a fragilidade está intimamente associada a múltiplas condições mórbidas, sobretudo as de evolução mais longas, e também a condições socioeconômicas desfavoráveis (32, 34-37). Bagshaw et al. (38) observaram que a fragilidade era relativamente comum entre pacientes mais jovens admitidos em unidade de terapia intensiva. Nestes pacientes era mais alta a taxa de comorbidades, principalmente doenças do tecido conectivo e insuficiência cardíaca, bem como a associação com fatores socioeconômicos desfavoráveis. Recentemente, observamos (Bottura et al.[footnoteRef:1]) que entre candidatos a cirurgia cardiovascular com menos de 60 anos, 17% eram frágeis e 70% pré-frágeis segundo os critérios de Fried (9), sendo que a mortalidade hospitalar entre os frágeis foi de 29%. Assim, a fragilidade poderia ser utilizada para predição de desfechos em doenças não relacionadas à idade (33). [1:  Bottura, C. et. al. Frailty among non-elderly patients undergoing cardiac surgery. Arquivos Brasileiros de Cardiologia. Aceito para publicação em 10/09/2019.] 

Todavia, as características que definem o fenótipo de fragilidade não são unânimes e há instrumentos distintos para a avaliação e interpretação da fragilidade (39,40). Porém, tendo em vista que se refere a uma síndrome geriátrica, mas que pode acometer também não-idosos, e sabendo que em nosso meio grande proporção dos candidatos a cirurgia cardíaca tem menos do que 60 anos, as ferramentas utilizadas para a avaliação de fragilidade na população idosa podem não ser mais adequadas em coortes que incluam indivíduos com menos de 60 anos. Assim, outros parâmetros podem ser mais adequados para caracterizar o fenótipo de fragilidade em cardiopatas não-idosos e proporcionar uma ferramenta mais adequada para avaliação da fragilidade e seu peso no risco operatório.


1.2. Telômeros como Biomarcador em Fragilidade e Funcionalidade

Um biomarcador é uma característica que é objetivamente mensurada e serve como um indicador de processos biológicos normais, processos patogênicos ou respostas farmacológicas a uma intervenção terapêutica. Consideráveis esforços têm sido dedicados em pesquisas visando encontrar marcadores clínicos e biológicos que reflitam o envelhecimento biológico e que podem ser melhores indicadores do estado funcional e de saúde do indivíduo que a idade cronológica (41).
Telômeros são estruturas protetoras presentes nas extremidades dos cromossomos que são importantes na prevenção da instabilidade do genoma. A aferição do comprimento dos telômeros tem sido mencionada como um possível biomarcador do envelhecimento e de muitas doenças relacionadas à idade, devido a sua forte correlação com o estresse oxidativo e a senescência celular (42). O comprimento dos telômeros é sugerido como um fator de risco causal de doenças cardiovasculares; no entanto, permanece incerto se o encurtamento dos telômeros é uma causa de DCV ou apenas uma consequência, portanto estudos adicionais são necessários (43). 
Dentro deste contexto, há estudos na literatura que buscam o possível papel do comprimento dos telômeros como um marcador biológico para fragilidade e sarcopenia, porém essa associação ainda não foi comprovada (44). A relação entre perda muscular, comprometimento da funcionalidade e o processo de envelhecimento resultou na busca de biomarcadores relacionados ao envelhecimento que pudessem ser indicadores dos processos complexos relacionados à fragilidade e sarcopenia.  
Marzetti et al. (45) observaram associação entre sarcopenia e o comprimento de telômeros nas células mononucleares do sangue periférico em pacientes geriátricos e que era independente de gênero, hábitos de vida e presença de comorbidades. Todavia, não foi observada associação significativa entre o comprimento dos telômeros e as medidas de desempenho físico ou o status de fragilidade.  De forma semelhante, Collerton et al. (46) observaram que o comprimento dos telômeros nas células mononucleares do sangue periférico não estava relacionado a fragilidade física em uma coorte de idosos. 
Já Woo et al., em estudo prospectivo em 5 anos de 976 homens e 1.030 mulheres com 65 anos ou mais, observaram que o comprimento do telômero está associado ao declínio mais lento da força de preensão, mas não à sarcopenia e outras medidas de desempenho físico (47). Ortiz-Ramírez et al. (48), estudando uma amostra de 323 idosos frágeis, no qual coletou dados referentes a fatores físicos e ambientais observou associação entre fragilidade e encurtamento de telômeros em ambos os sexos e reconheceram que os resultados envolvendo comprimento de telômeros e fragilidade são contraditórios, sugerindo que a falta de associação entre comprimento dos telômeros e fragilidade observada em outros estudos pode ser consequência da influência de variáveis genéticas e/ou ambientais.
Independentemente da idade, os telômeros podem estar envolvidos no início e/ou progressão das doenças cardiovasculares. Os estudos de Brouilette et al. (49) e Samani et al. (50) mostraram que pacientes com doença arterial coronariana tinham telômeros mais curtos em comparação com indivíduos controle da mesma idade e sexo. A relação entre comprimento de telômeros e doença cardiovascular aterosclerótica também foi observada em outros estudos (51, 52), embora não fosse possível determinar se o encurtamento do comprimento dos telômeros era causa ou consequência do aparecimento de doença aterosclerótica. Todavia, Kurz et al. (53), estudando uma coorte de idosos, observou que a estenose aórtica calcificada, mas não a doença coronariana aterosclerótica, estava associada a menor comprimento dos telômeros leucocitários. Entretanto, o valor clínico da avaliação dos telômeros permanece desconhecido, sendo de interesse verificar também se existe correlação com o desempenho em testes funcionais e desfecho pós-operatório em pacientes cardiopatas submetidos a cirurgias cardiovasculares.

2. JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

O presente estudo se justifica ao considerarmos que:

1. Não apenas o envelhecimento está intimamente associado ao desenvolvimento de fragilidade. A fragilidade também está associada a condições socioeconômicas desfavoráveis e doenças crônicas, e estes fatores podem ter um papel relevante no desenvolvimento da síndrome de fragilidade, mesmo em indivíduos não-idosos.
2. A síndrome de fragilidade em pacientes não-idosos pode ter características fenotípicas distintas da síndrome de fragilidade em idosos. Consequentemente, os métodos tradicionalmente utilizados para a avaliação de fragilidade em idosos podem não ser os mais adequados para avaliação de indivíduos com menos de 60 anos.
3. A fragilidade tem impacto negativo no desfecho das intervenções terapêuticas invasivas, sobretudo as operações cardiovasculares. Embora a fragilidade tenha valor preditivo, em geral não é rotineiramente considerada em avaliação de risco em cirurgia cardiovascular, sobretudo em pacientes considerados não-idosos. 
4. O encurtamento de telômeros pode estar associado com a síndrome de fragilidade e à diminuição da funcionalidade, sobretudo em cardiopatas, podendo ser útil na avaliação de risco cirúrgico e/ou caracterização de fragilidade/funcionalidade nesta população.
5. Os resultados deste estudo podem auxiliar na estratificação de risco cirúrgico em candidatos a operações cardiovasculares e propiciar um melhor planejamento terapêutico destes pacientes, bem como pode fomentar estudos adicionais.

3. OBJETIVOS


1. Verificar a prevalência de fragilidade segundo os critérios de Fried em pacientes cardiopatas idosos e não-idosos candidatos à cirurgia cardíaca; 
2. Verificar quais métodos de avaliação de funcionalidade e características clínicas melhor caracterizam a síndrome de fragilidade em cardiopatas idosos e não-idosos candidatos à cirurgia cardíaca;
3. Verificar a associação do fenótipo de fragilidade e funcionalidade com a morbimortalidade no período pós-operatório;
4. Avaliar se há associação do comprimento dos telômeros com a síndrome da fragilidade e com testes funcionais em cardiopatas idosos e não-idosos candidatos à cirurgia cardíaca.






4. METODOLOGIA

4.1.  Local da pesquisa
A pesquisa será realizada no Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto (HC-FMRP/USP), onde se situam a Unidade de Terapia Intensiva de Pós-Operatório (UTIPO) e a Enfermaria da Cirurgia Torácica e Cardiovascular.
Para coleta de sangue e análise do comprimento dos telômeros será estabelecida uma parceria com laboratórios do HCFMRP-USP. A coleta será realizada pelo Laboratório de Ginecologia e Obstetrícia; as amostras serão purificadas e submetidas à análise por meio de biologia molecular no Laboratório Multidisciplinar (LMD) – Bloco C; e os telômeros serão analisados no Laboratório de Hematologia – Bloco G.
Para a avaliação funcional com o teste de caminhada de seis minutos na esteira ergométrica, será estabelecida uma parceria com a equipe de fisioterapia da Unidade de Transplante de Fígado do HCFMRP-USP, para a utilização da esteira ergométrica desta unidade.

4.2.  Seleção dos pacientes e tamanho da amostra
Serão convidados a participar do estudo indivíduos maiores de 18 anos, de ambos os sexos, candidatos à cirurgia cardíaca eletiva de revascularização do miocárdio (CRVM) e/ou correção de valvopatias e/ou afecções aórticas, operados com circulação extracorpórea, a partir da data de aprovação do projeto pelo CEP do HCFMRP (2020) até dezembro de 2022.
O estudo será realizado utilizando-se amostragem por conveniência, considerando-se o período de recrutamento proposto para o estudo. Após a coleta, será realizada a averiguação do poder estatístico dos testes, baseado no tamanho amostral obtido, e se necessário a amostra poderá ser ampliada, sobretudo considerando a associação no comprimento dos telômeros e associação com fenótipo de fragilidade ou funcionalidade, para os quais não temos dados para uma projeção do tamanho da amostra.
Todavia, considerando nossos resultados de estudo prévio envolvendo fragilidade e mortalidade pós-operatória (Bottura et al.[footnoteRef:2]) encontramos que a mortalidade em pacientes considerados frágeis, segundo os critérios de Fried (9), foi de 29% (p=0,019, teste exto de Fisher, n=100) com coeficiente de correlação de Spearman, Cramer e Phi iguais a 0,3. Assim, o tamanho da amostra para obtermos um coeficiente de correlação de ao menos 0,3, considerando nível significância de 0,05 e β=0,2 deve ser de no mínimo 84 pacientes, e de 112 se considerarmos β=0,1 (Medcalc versão 19.0.7, MedCalc Software Ltd, Belgium). Utilizando o software GPower (versão 3.1.9.6, Universidade Heinrich Heine, Düsseldorf)(54) e considerando um tamanho de efeito moderado (w=0,3), nível significância de 0,05 e β=0,2 (poder do teste 1-β) com 1 grau de liberdade (tabela 2x2), seriam necessários 88 voluntários, ou 117 para β=0,1. [2:  Bottura, C. et. al. Frailty among non-elderly patients undergoing cardiac surgery. Arquivos Brasileiros de Cardiologia. Aceito para publicação em 10/09/2019.] 


4.3. Critérios de exclusão
[bookmark: _Hlk90985584]Serão excluídos os indivíduos que:
a) Não concordarem em participar e/ou não assinarem o “Termo de Consentimento Livre e Esclarecido” aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do HC-FMRP-USP (TCLE, ANEXO 1) ; 
b) Operarem em caráter de urgência ou emergência; 
c) Forem submetidos a outras operações cardíacas que não as destinadas à revascularização do miocárdio e/ou correção de valvopatias e/ou afecções aórticas;
d) Que tenham sofrido de infarto agudo do miocárdio com elevação do segmento ST com menos de 30 dias de evolução; 
e) Que apresentando angina instável operados em vigência de nitrato endovenoso e/ou com balão intra-aórtico; 
f) Portadores de afecções ortopédicas ou distúrbios de equilíbrio que impeçam ou dificultem a realização dos testes funcionais; 
g) Portadores de estenose aórtica grave, sintomática, em classe funcional IV conforme os critérios da New York Heart Association (NYHA), na data da operação.

4.4.  Avaliação clínica e fisioterapêutica pré-operatória e dos desfechos pós-operatórios
	Inicialmente serão colhidas informações por meio de uma ficha de avaliação pré-operatória da cirurgia cardiovascular e torácica (ANEXO 2) e ficha de avaliação da fisioterapia (ANEXO 3), contendo informações clínicas de cada paciente. 
	A avaliação fisioterapêutica e funcional será realizada em dois dias. No primeiro dia será realizado o teste de caminhada de seis minutos no corredor e o teste do degrau, de forma randomizada mediante sorteio da sequência dos testes. No segundo dia será aplicado o teste de caminhada de seis minutos na esteira ergométrica e o teste de marcha estacionária, de forma randomizada mediante sorteio da sequência dos testes. Cada teste será aplicado duas vezes com um intervalo de 30 minutos, a fim a eliminar o efeito aprendizado. E entre dois testes diferentes será aguardado um intervalo de duas horas.
A análise da força muscular inspiratória será avaliada pela manovacuometria. E a avaliação da fragilidade por meio da identificação dos cinco itens descritos que compõem o fenótipo de fragilidade proposto por Fried et al. (9) (ANEXO 4).
	A fim de analisar a contribuição de biomarcadores no desenvolvimento de risco ou comorbidade pós-operatória, será analisado o comprimento dos telômeros, com a coleta de amostras de sangue periférico.
	Por fim, será aplicado o questionário sobre a saúde do paciente (PHQ-9, ANEXO 5), que avalia o estado depressivo do indivíduo e realizada a mini avaliação nutricional (MNA®-SF versão reduzida, ANEXO 6). 
	No período pós-operatório, será avaliada a ocorrência de complicações pulmonares, infecciosas, cardiovasculares, neurológicas, renais, óbitos e tempo de ventilação mecânica invasiva e de internação na UTI e hospitalar (ANEXOS 2 e 3). 

3.4.1.	Teste de caminhada de seis minutos (TC6)
O teste será realizado seguindo as recomendações para a realização do TC6 da American Thoracic Society (55). Antes de iniciar, os pacientes receberão instruções verbais detalhadas seguidas de uma demonstração do procedimento. Em um corredor livre com 30 metros de comprimento, o paciente será orientado a caminhar com a maior velocidade possível, durante um período de seis minutos. Antes do início do teste, após o final e 5 minutos após a sua interrupção, serão coletados dados de pressão arterial por meio de um esfigmomanômetro analógico, frequência cardíaca e saturação periférica de oxigênio por um oxímetro de pulso portátil e nível de dispneia e fadiga geral pela escala de Borg. Ao final do teste, será calculada a distância percorrida pelo paciente.

3.4.2   Teste de caminhada de seis minutos na esteira ergométrica (TC6est) 
Antes de iniciar o TC6, os pacientes receberão instruções verbais detalhadas seguidas de uma demonstração do procedimento. As instruções de encorajamento serão de acordo com as recomendações da American Thoracic Society (55). O paciente terá de caminhar em uma esteira ergométrica sem incremento de inclinação e partirá de uma velocidade de 2 km/h e, a cada 30 segundos, será questionado quanto à possibilidade de se aumentar, manter ou diminuir a velocidade. Com a permissão do paciente, a velocidade será aumentada em 1 km/h, não se permitindo que a velocidade máxima ultrapasse 8 km/h; caso o paciente desejar, a velocidade será mantida ou diminuída em 0,5 km/h (56, 57).
Antes do início do teste, após o final e 5 minutos após a sua interrupção serão coletados dados de pressão arterial por meio de um esfigmomanômetro analógico, frequência cardíaca e saturação periférica de oxigênio por um oxímetro de pulso portátil e nível de dispneia e fadiga geral pela escala de Borg. Ao final do teste, será verificada a distância percorrida pelo paciente.

  3.4.3 Teste do degrau de seis minutos (TD6)
  Antes de iniciar o TD6, os pacientes receberão instruções verbais detalhadas seguidas de uma demonstração do procedimento. Será utilizado um degrau de 15 cm de altura, 80 cm de comprimento, 40 cm de largura e piso de borracha antiderrapante. O paciente será orientado a subir e descer o degrau por seis minutos, objetivando o maior número possível de degraus nesse tempo (cadência livre), a interromper temporariamente o teste de acordo com a sua necessidade, podendo intercalar os membros inferiores, sem o apoio dos membros superiores, os quais permanecerão estacionários ao longo do corpo. Os princípios gerais do TD6 serão baseados nas recomendações estabelecidas pela American Thoracic Society (58) (59,60).
	Antes do início do teste, após o final e 5 minutos após a sua interrupção serão coletados dados de pressão arterial por meio de um esfigmomanômetro analógico, frequência cardíaca e saturação periférica de oxigênio por um oxímetro de pulso portátil e nível de dispneia e fadiga geral pela escala de Borg. Ao final do teste, será verificado o número de subidas no degrau com os dois pés, realizado pelo paciente.

3.4.4. Teste de marcha estacionária de dois minutos (TME2)
Antes de iniciar o TME2, os pacientes receberão instruções verbais detalhadas seguidas de uma demonstração do procedimento. O paciente será solicitado a marchar o maior número de vezes possível, em seu próprio ritmo, podendo desacelerar ou parar se necessário, e então continuar marchando até o final do período de teste de dois minutos. O paciente poderá apoiar uma das mãos em uma superfície para garantir o equilíbrio. A altura ideal do joelho será pré-estabelecida em uma marcação entre a patela e a espinha ilíaca anterossuperior (61).  
Antes do início do teste, após o final e 5 minutos após a sua interrupção serão coletados dados de pressão arterial por meio de um esfigmomanômetro analógico, frequência cardíaca e saturação periférica de oxigênio por um oxímetro de pulso portátil e nível de dispneia e fadiga geral pela escala de Borg.  Ao final do teste, será verificado o número de vezes que o joelho direito atingiu a altura mínima pré-definida.
       3.4.5. Manovacuometria
       A manovacuometria será realizada por meio de um manovacuômetro analógico, conectado a um bocal plástico através de uma extensão do mesmo material, associado a um clipe para vedação nasal. O paciente será orientado a permanecer sentado em posição confortável, com os pés apoiados no chão, durante a realização do teste.
            Para mensuração da pressão inspiratória máxima (PImáx), o indivíduo será orientado a realizar uma inspiração forçada após a realização de uma expiração máxima próxima ao volume residual. A pressão expiratória máxima (PEmáx) será obtida de forma semelhante, e o paciente receberá a orientação de realizar uma expiração forçada, após uma inspiração máxima, próximo à capacidade pulmonar total. Serão realizadas três medidas de cada uma das pressões máximas aguardando um intervalo regular de repouso e respeitando uma variação máxima de 10% entre elas. O esforço deverá ser sustentado por pelo menos 3 segundos. Para a análise, será considerada a maior das três medidas (62, 63).

3.4.6. Avaliação da Fragilidade pelos critérios de Fried
A presença da síndrome de fragilidade será avaliada por meio da identificação dos cinco itens descritos que compõem o fenótipo de fragilidade proposto por FRIED et al., (9). A perda de peso não intencional será avaliada por meio da seguinte pergunta: “No último ano, o senhor perdeu mais do que 4,5 kg sem intenção (isto é, sem dieta ou exercício)?”. Será atribuída pontuação positiva para o critério de fragilidade quando o autorrelato de perda de peso for superior a 4,5 kg no último ano ou maior do que 5% do peso corporal. A fadiga autorreferida será avaliada através da afirmação: “Senti que tive que fazer esforço para fazer as tarefas habituais” retirada da escala de depressão do Center for Epidemiological Studies (64). O nível de atividade física será mensurado através do Questionário Minnesota Leisure Time Activity - versão curta, que permite estimar o gasto energético semanal em quilocalorias (kcal), em atividades físicas de intensidades variadas, e então classificar o indivíduo em frágil de acordo com o gênero: homens com ≤ 383 kcal por semana e mulheres com  ≤ 270 kcal por semana. Os kcal consumidos por semana serão calculados usando um algoritmo padronizado (6, 65, 66). A velocidade da marcha será avaliada através do teste de velocidade da marcha de cinco metros e a força muscular periférica por meio do teste de força de preensão palmar, ou hand grip strength test, através de um dinamômetro manual. 
Além dos valores estabelecidos por Fried et al. (9), consideraremos também valores de força de preensão palmar da mão dominante e de pressões respiratórias abaixo do percentil 25 dos valores de referência para adultos saudáveis de Ribeirão Preto e região (tabela 1), obtidos mediante estudo realizado em nossa instituição (Chagas, 2018[footnoteRef:3]), como compatíveis com fragilidade. [3:  Chagas, Hannah Miranda Araújo.  Determinação de valores de referência para a força de preensão palmar e força muscular respiratória em adultos saudáveis. Dissertação de Mestrado – Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto - Universidade de São Paulo, Ribeirão Preto, 2018.] 


Tabela 1. Valores de referência para força de preensão palmar da mão dominante e de pressões respiratórias para adultos saudáveis de Ribeirão Preto e região.
	
	Sexo

	
	feminino
	Masculino

	
	Median
	Percentile 25
	Percentile 75
	Median
	Percentile 25
	Percentile 75

	Grupo etário
(anos)







	18-30
	preensão palmar 
	32,00
	26,0
	38,0
	41,00
	39,0
	47,0

	
	
	PImax
	94,00
	74,0
	102,0
	126,00
	96,0
	142,0

	
	
	PEmax
	85,00
	78,0
	94,0
	119,50
	106,0
	132,0

	
	31-40
	preensão palmar
	27,50
	24,0
	32,0
	46,00
	40,0
	48,0

	
	
	PImax
	74,50
	62,0
	89,0
	110,00
	93,0
	159,0

	
	
	PEmax
	88,50
	79,0
	92,0
	112,00
	95,0
	120,0

	
	41-50
	preensão palmar
	27,00
	26,0
	34,0
	41,50
	35,0
	52,0

	
	
	PImax
	85,00
	62,0
	113,0
	111,50
	98,0
	133,0

	
	
	PEmax
	93,50
	70,5
	100,5
	113,50
	101,0
	136,0

	
	51-60
	preensão palmar
	27,00
	26,0
	32,0
	40,00
	39,0
	50,0

	
	
	PImax
	79,00
	62,0
	91,0
	105,00
	62,0
	114,0

	
	
	PEmax
	84,00
	68,0
	106,0
	115,00
	110,0
	188,0

	
	61-70
	preensão palmar
	24,50
	18,0
	29,0
	35,00
	25,0
	40,0

	
	
	PImax
	62,50
	53,0
	75,0
	93,00
	63,0
	118,0

	
	
	PEmax
	80,00
	73,0
	86,0
	98,00
	78,0
	120,0

	
	>70
	preensão palmar
	20,00
	20,0
	20,0
	22,50
	17,5
	29,5

	
	
	PImax
	42,50
	37,0
	48,5
	80,00
	37,0
	118,0

	
	
	PEmax
	54,50
	52,0
	58,5
	95,00
	94,0
	100,0


PImax: pressão inspiratória máxima, PEmax: pressão expiratória máxima. Preensão palmar da mão dominante

3.4.7. Questionário sobre a saúde do paciente (PHQ-9)
O questionário sobre a saúde do paciente consiste em nove perguntas para avaliar o maior episódio depressivo. Cada pergunta requer que o paciente avalie a frequência dos sintomas depressivos das últimas duas semanas. As pontuações para cada item variam de 0 ("nem um pouco") a 3 ("quase todos os dias"). Pontuações entre 10 e 14 indicam nível moderado de sintomas depressivos, pontuação entre 15 e 19 indicam alterações moderadamente graves de depressão, e pontuações acima de 20 indicam depressão maior (67, 68). 

3.4.8. Mini Avaliação Nutricional (MNA®-SF versão reduzida)
A Mini Avaliação Nutricional versão reduzida é o instrumento de triagem nutricional obtido a partir de sua forma completa, a Mini Avaliação Nutricional (MNA®), recomendado pela European Society of Parenteral and Enteral Nutrition (ESPEN), Associação Internacional de Gerontologia (IAG) e pela Academia Internacional de Nutrição e Envelhecimento (IANA). Consiste em cinco tópicos que avaliam o estado nutricional do paciente, associado à medida do índice de massa corporal (IMC) e circunferência da panturrilha (CP). Os parâmetros de referência adotados para classificar o estado nutricional pela MNA®-SF são: estado nutricional normal (≥ 12 pontos); risco de desnutrição (8 a 11 pontos) e desnutrição (≤ 7 pontos) (69, 70).

3.4.9. Avaliação do comprimento dos telômeros
Para avaliar o comprimento do telômeros deverá ser realizada a extração do DNA. Para a extração de DNA dos leucócitos será colhido 10 ml de sangue total da fossa antecubital por profissional habilitado e armazenado no tubo de tampa roxa em EDTA, na mesma punção venosa que será realizada para a coleta de sangue para realização dos exames de rotina pré-operatórios. As amostras serão encaminhadas para serem purificadas e submetidas à análise por meio de biologia molecular nas dependências do Laboratório de Biologia da Reprodução do Departamento de Ginecologia e Obstetrícia - Número 3, localizado no Complexo Multiusuário da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto da Universidade de São Paulo (FMRP-USP). 
O DNA genômico será extraído das amostras de sangue periférico até 48 horas após a sua coleta usando o kit DNAeasy da Qiagen, seguindo as instruções do fabricante. O DNA de cada amostra será quantificado por meio de espectrofotometria em equipamento Nanodrop (Thermo Fisher Scientific). Da extração até o momento da realização do qPCR, as amostras ficarão armazenadas em freezer -20ºC e serão descartadas ao final do estudo, não se configurando um banco de amostras.
 O comprimento telomérico será determinado pelo método quantitativo da reação em cadeia da polimerase (qPCR). Este método determina o comprimento telomérico a partir da abundância de sequência telomérica (TTAGGG) em comparação à abundância da sequência de um gene único (single gene; razão T/S), baseado no método de Cawthon, com algumas modificações (71-73).
Os telômeros serão analisados no Laboratório de Hematologia - Bloco G do Hospital das Clínicas da FMRP-USP.
 O método será feito em duas reações, uma para o comprimento telomérico, usando o seguinte par de primes: forward 5′CGGTTTGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTTTGGGTT3′ e reverse 5′GGCTTGCCTTACCCTTACCCTTACCCTTACCCTTACCCT3′; e outra para o “single gene”, utilizando o seguinte par de primers: forward 5′CAGCAAGTGGGAAGGTGTAATCC3′ e reverse 5′CCCATTCTATCATCAACGGGTACAA3′. Para cada reação (telômero e “single gene”), cada amostra será analisada em triplicada e cada reação conterá 1,6 ng de DNA genômico, 7,2 pg de cada primer (exceto para o primer reverso do “single gene”, que conterá 12 pg) e 16 µL de “Rotor-Gene SYBR Green PCR Master Mix”, da Qiagen. O comprimento telomérico de cada amostra (x) será baseado na razão entre a reação de telômero e do “single gene” (razão T/S) e baseada no cálculo do ΔCt [Ct(telômero)/Ct(single gene)]. O comprimento telomérico será expresso em razão relativa T/S, normalizada para a média da razão T/S da amostra de referência [2-(Δctx – ΔCtr) = 2-ΔΔCt], amostra esta também usada como curva padrão, amostra de referência e amostra de validação. Para poder-se comparar resultados de diferentes discos, os resultados de cada corrida apenas serão aprovados se a razão T/S da amostra de validação estiver dentre 3% do coeficiente de variação esperado.
A reação de telômeros será realizada utilizando 25 ciclos, por 47 minutos, no instrumento Rotor-Gene Q em tempo real com o “Rotor-Gene SYBR Green Kit”, em um volume de reação de 20 µL. As condições de PCR utilizados para o ensaio serão: 95º C 5min, 98ºC 7s, 60ºC 10s (25 ciclos). Os discos de 100 poços serão manipulados utilizando o instrumento de manipulação de líquidos QIAgility.
A reação do “single gene” será realizada em 35 ciclos, por 61 minutos e as condições de PCR serão: 95°C 5 minutos; 98°C 7 segundos, 58°C 10 segundos (35 ciclos).
Para que o comprimento telomérico possa ser expresso em kilobases, os telômeros de 35 amostras também serão medidos utilizando-se Southern Blot, com o kit TeloTAGGG da Roche, de acordo com as recomendações do fabricante. Assim, uma equação linear de primeiro grau (f(x)= ax + b) será construída para a transposição de unidades de medida, considerando um r2>0.9.
A análise do comprimento dos telômeros está condicionada a obtenção dos recursos de agências de fomento de pesquisa (Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado de São Paulo - FAPESP) ou com recursos da Divisão de Cirurgia Cardiovascular e Torácica, se disponíveis. Caso não se consiga o fomento, as amostras de sangue serão descartadas ao final da pesquisa. No TCLE, os pacientes serão avisados da possibilidade do descarte da amostra de sangue mesmo sem a realização da análise do comprimento dos telômeros.
5. ANÁLISE ESTATÍSTICA
Para a análise estatística descritiva será utilizada a média e desvio-padrão (se a distribuição dos dados for normal) e medianas e percentis (se os dados não apresentarem distribuição normal). Para os dados categóricos serão apresentadas as proporções. Para comparação das variáveis categóricas entre frágeis e não frágeis, dentro de cada estrato de idade (idosos e não-idosos) será utilizado o teste exato de Fisher, e para a comparação das variáveis contínuas será utilizado o teste t de student ou seu equivalente não paramétrico. Será considerado nível de significância α<0,05. A associação entre desfechos pós-operatórios, sobretudo mortalidade, e parâmetros de fragilidade e funcionalidade será averiguada mediante teste exato de Fisher e regressão logística. A análise estatística será feita utilizando-se o programa Statistical Package for the Social Sciences™ (SPSS), versão 25.0.
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7. ORÇAMENTO
    O orçamento do projeto de pesquisa está composto por material de consumo (ANEXO 7), que compreendem os materiais que serão utilizados para a coleta de sangue, extração de DNA e análise dos telômeros; assim como os materiais de escritório, que serão provenientes dos recursos destinados à pesquisa. Os materiais permanentes abrangem aqueles já disponíveis no HCFMRP-USP, como esteira ergométrica, oxímetro de pulso, estetoscópio, esfigmomanômetro analógico e manovacuômetro analógico, que não levarão a custos adicionais à pesquisa.

8. FINANCIAMENTO
O apoio financeiro necessário para a compra dos materiais de consumo do projeto de pesquisa será proveniente de agências de fomento de pesquisa (Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado de São Paulo - FAPESP) e/ou recursos da Divisão de Cirurgia Cardiovascular e Torácica.

ANEXO 1
      TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O(a) senhor(a) _____________________________________________________ está sendo convidado a participar do projeto de pesquisa intitulado: “AVALIAÇÃO DA FUNCIONALIDADE E COMPRIMENTO DOS TELÔMEROS PARA PREDIÇÃO DE COMPLICAÇÕES PÓS-CIRÚRGICAS EM PACIENTES CANDIDATOS À CIRURGIA CARDÍACA”
As informações contidas neste documento foram fornecidas pela fisioterapeuta Daiane Menezes Lorena e têm o objetivo de convidá-lo(a) a participar dessa pesquisa, além de informá-lo(a) de todos procedimentos e riscos a que se submeterá caso aceite participar. Em caso de impossibilidade em dar o seu consentimento devido incapacidade física, clínica ou mental o mesmo pode ser fornecido pelo seu familiar responsável ou responsável legal.
1. OBJETIVOS DA PESQUISA
Esta pesquisa será desenvolvida com o objetivo de verificar se sua doença cardíaca causou fraqueza em sua musculatura e verificar sua saúde geral. Pessoas com doenças cardíacas podem perder musculatura, ter diminuição na função dos demais órgãos e apresentar dificuldades em realizar suas tarefas e atividades diárias. As alterações nos outros órgãos e na saúde geral causada pela doença no coração podem aumentar a chance de complicações após a operação no coração ou mesmo após outros tipos de operação. Essa fraqueza e diminuição da função dos órgãos e da saúde geral, levando a dificuldade nas atividades do dia a dia e mesmo aumentando a chance do aparecimento de outras doenças, é chamada “Fragilidade”. Esta “fragilidade” em geral costuma aparecer com o envelhecimento, mas acontecer também pessoas não idosas que são portadores de doenças crônicas como as doenças do coração.
2. PARTICIPAÇÃO NA PESQUISA: 
O(A) senhor(a) será submetido a uma avaliação geral que incluirá perguntas sobre a sua saúde, medidas da sua pressão arterial e dos batimentos cardíacos, coleta de uma amostra de sangue periférico (total de 10 ml) e a quatro testes específicos para avaliação dos músculos do corpo. A avaliação será realizada em 2 dias, no período pré-operatório. A avaliação se iniciará com perguntas para avaliação da sua saúde física e depois serão realizados alguns testes físicos serão:
a) Teste de caminhada de 6 minutos (TC6), que avaliará a capacidade de caminhar em um corredor de 30 metros; 
b) Teste do degrau de 6 minutos (TD6), que avaliará a sua habilidade em subir e descer um degrau. No segundo dia será realizada uma avaliação de seu estado de nutrição com algumas perguntas e algumas medidas como peso, estatura e outras;
c)  Teste de caminhada na esteira ergométrica de 6 minutos (TC6est), que avaliará a sua capacidade em andar em uma esteira;
d) Teste de marcha estacionária de 2 minutos (TME2), que simulará a sua capacidade de andar através da caminhada estacionária. 

O tempo esperado para realização de cada dia de avaliação dessa pesquisa é de aproximadamente 4 horas, sendo que cada teste será repetido duas vezes com um intervalo de 30 minutos. Entre dois testes diferentes será aguardando um intervalo de 2 horas.
As amostras de sangue especificamente para a pesquisa serão coletadas juntamente com as amostras que serão utilizadas para a realização dos exames de rotina para a operação e serão armazenadas durante o período da realização do estudo, em local apropriado. Após finalizada esta investigação, todas as amostras de sangue serão descartadas conforme a regulamentação vigente, mesmo que não sejam utilizadas para o este estudo, e não serão utilizadas para outros estudos.


3. DESCONFORTOS OU RISCOS ESPERADOS: 
As perguntas feitas ao senhor(a) serão respondidas através de questionários específicos e que devido ao tempo gasto podem gerar cansaço ou aborrecimento, além de constrangimento por reforçar uma condição física ou psicológica de sua incapacidade. 
Os testes para avaliação dos seus músculos exigem que o(a) senhor(a) faça algum esforço físico e, por isso, podem gerar algum cansaço, mas que melhorará com o descanso.  Caso o(a) senhor(a) sinta algum desconforto, como tontura ou falta de ar, a avaliação será interrompida e caso seja necessário, o(a) senhor(a) será avaliado pela equipe que o acompanha nesta internação. Na coleta de sangue periférico pode ser observado um pequeno desconforto no local da punção, como por exemplo, dor e/ou hematoma.

4. INFORMAÇÕES
O(a) senhor(a), seu familiar responsável ou responsável legal têm a garantia de que receberão a resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento de qualquer dúvida quanto às avaliações, riscos, benefícios e outros assuntos relacionados à pesquisa por parte da pesquisadora que aplicará o teste.
5.   	RETIRADA DO CONSENTIMENTO
O(a) senhor(a), seu familiar responsável ou responsável legal tem a liberdade de deixar de participar do estudo sem qualquer penalização. Neste caso, não haverá prejuízo ou diferença nos atendimentos prestados por este hospital durante a sua internação ou internações futuras.
5. ASPECTO LEGAL
Este termo foi elaborado de acordo com as diretrizes e normas regulamentadas de pesquisa envolvendo seres humanos atendendo à resolução n° 466/12 do Conselho Nacional de Saúde do Ministério da Saúde, Brasília/DF. Qualquer dúvida, ou se sentir necessidade, o(a) senhor(a) poderá entrar em contato com o Comitê de Ética em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital das Clínicas de Ribeirão Preto e da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, situado na Avenida Bandeirantes, nº3900, subsolo do hospital, Bairro Monte Alegre, Ribeirão Preto-SP, telefone: (16) 3602-2228,  cep@hcrp.usp.br. O Comitê de Ética em Pesquisa – CEP é um colegiado interdisciplinar e independente, criado para defender os interesses dos participantes da pesquisa dentro de padrões éticos, de acordo com as disposições da Resolução 466/12 do Conselho Nacional de Saúde e suas complementares.
6. GARANTIA DO SIGILO
Será assegurada a sua privacidade quanto aos dados confidenciais durante e mesmo após a pesquisa.  
7. LOCAL DA PESQUISA
A pesquisa será desenvolvida na Enfermaria da Cirurgia Torácica e Cardiovascular, localizada no 9º andar - Campus do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina de Ribeirão Preto, situado Avenida Bandeirantes, nº3900, Bairro Monte Alegre, Ribeirão Preto-SP. 
8. BENEFÍCIOS
Não está previsto nenhum benefício material ou privilégio como forma de estimulo para participar da pesquisa, mas a pesquisa poderá fornecer dados adicionais sobre a sua saúde que poderão ajudar na continuidade de seu tratamento durante e após a operação, bem os resultados da pesquisa poderão ajudar também no planejamento do tratamento de outros pacientes com condições de saúde semelhantes a você. 
9. PAGAMENTO
O(a) senhor(a), seu familiar responsável ou responsável legal não terão nenhum tipo de custo financeiro por participar desta pesquisa, bem como nada será pago por sua participação. Qualquer gasto que o(a) senhor(a) tenha que tenha sido causado exclusivamente para participar da pesquisa, embora não esteja previsto nenhum custo de sua parte, você será ressarcido nos termos da lei.
10. DANOS AO VOLUNTÁRIO
Caso o(a) senhor(a) tenha prejuízo material ou imaterial em decorrência comprovada da sua participação na pesquisa, poderá solicitar indenização, garantida pela resolução 466/12 do CNS, de acordo com a legislação vigente.
11. DESCRIÇÃO DO DOCUMENTO:
Este termo de consentimento livre e esclarecido é elaborado em duas vias, que devem ser rubricadas em todas as páginas e assinadas ao seu término, pelo(a) senhor(a), seu familiar responsável ou responsável legal, assim como pelo pesquisador responsável, ou pela(s) pessoa(s) por ele delegada(s), devendo estar na mesma página os campos de assinatura de ambos segundo itens IV.3 e IV.5.d, da Resolução CNS nº 466 de 2012.
12. CONTATO DO PESQUISADOR
Daiane Menezes Lorena: (16) 98164-9918. Endereço profissional: Avenida Bandeirantes, nº3900, Bairro Monte Alegre, Ribeirão Preto-SP.

Ribeirão Preto, ____ de ________________ de 20___.

  
Participante: ___________________________ Assinatura: _______________ Data: ________

Pesquisadora: __________________________ Assinatura: _______________ Data: ________




ANEXO 2

AVALIAÇÃO CLÍNICA CIRURGIA CARDÍACA

Grupo Alocado: Controle □, IECA Mantido □, IECA Suspenso □ IA, Colchicina □ IA
Registro HC:_____________________ - Sexo M□ F□, Idade na data da operação:______anos, Peso______kg , Estatura________cm 		
Diagnóstico:__________________________________________________________________________________________________________________________________________________________
DATA DA OPERAÇÃO         /           /         
Medicações em uso na internação: ____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________
Tipo de Angina no momento da operação: □Nenhuma □Estável □Instável: Nitrato EV: □Sim, □ Não
Classe NYHA: □ I, □ II, □ III, □ IV  - Classe angina □ I, □ II, □ III, □ IV
Fração de ejeção= ______		 
Antecedentes: □Fibrilação atrial crônica, □Flutter atrial, □Lesão TCE ≥ 50%, □Diabetes, 
□Obst. Carótida (>50%), □Estado crítico pré-op (VM, BIA, uso dopa/dobut, choque, dissec tipo A, etc) , □AVC, □DPOC, □Doença vascular perif, (claud interm, AAA, esten. renal), □HAS, 
□Creatinina: _____,  □Renal crônico, □Dialítico  □ICC desconp, □Tabagista, □ex-tabagista, 
□IAM > 30 dias,  □IAM < 30 dias, Pressão artéria Pulmonar___ /___ /____   mmHg, □aneurisma VE, □aneurisma aorta, Número coron. lesão >60%:_______, HB/HT pré-op:______/________
Lesão Mitral: □nenhuma, □insuficiência, □estenose,  □dupla 
Lesão v. aórtica  □nenhuma, □insuficiência, □estenose,  □dupla
Lesão v. Tricúspide  □nenhuma, □insuficiência, □estenose,  □dupla
□Cirurgia eletiva, □Urgência /□Emergência
Fez operação cardíaca prévia: □Sim, □Não: □Valva, □Revasc., □AnAo, □outra: _______________________________________________________________________________
Operação realizada (especificar pontes feitas) ________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________
Prótese: □mecânica □biológica - Enxertos: □AMIE □AMID □safena, □Radial E, □Radial D, outro:___________________________________________________	_______________________
Número anastomoses distais:________________________________________________________
Tempo aorta= _____________min, Tempo CEC=__________min
Necessitou reoperação na internação: □sim □não motivo: □sangramento, □isquemia, outra:
Complicação Intraoperatória: □Sim, □Não: qual_______________________________________________________________________________

Complicação Pós-OP:
Respiratória: □Insuf. Resp ( VM > 72h), □Pneumonia, □SARA,□outra_____________
Infecção: □incisão esterno superf, □mediastinite, □incisão safenectomia, □ITU, □outra: 
Se infecção agente etiolog.____________________________________________________________
Hemodinâmica: □Instab hemod □Vasoplegia, □IAM, □Choque cardiog, □BAV defint,□outra:
Renal: □Insuf renal aguda, necessitou diálise Sim□ Não□
Neurológica: □AVCI, □Coma (inconsc > 48h PO), outra:
Vascular: □Obst arterial aguda, □dissec aguda da aorta  □A ou  □B, outra:
Noradrenalina: Dose média /dia: 1º PO: ________2°PO_______, 3°PO________4°PO________
Dobutamina Dose média /dia:  1º PO: ________2°PO_______, 3°PO _________4°PO_______
Outras complicações: ____________________________________________________________

ÓBITO (até 30 dias da alta) : □Sim, □Não:
Causa óbito:___________________________________________________________________
ANEXO 3

AVALIAÇÃO FISIOTERAPÊUTICA

Nome:___________________________________    Registro HC:_____________________
Sexo:________   Idade:________  Peso:_______  Altura: _________   IMC:____________
Dia da internação:___/___/___     Avaliação:____/____/____     Cirurgia:___/____/____
Diagnóstico clínico/cirúrgico: ______________________________________________________________________________________________________________________________________________________
Antecedentes Pessoais:

( ) HAS 
( ) Dislipidemia 
( ) Diabetes Mellitus – Tipo: ___
( ) Sedentarismo 
( ) IAM < 30 dias 
( ) IAM > 30 dias 
( ) Angioplastia prévia – ano:_______
( ) AVE prévio – ano:________ 
( ) FA crônica – ACO: _______ 
( ) Doença Vascular Periférica; 
( ) Tabagista ________anos/maço 
( ) Ex-tabagista
( ) Etilista ______ 
( ) Ex-etilista 
( ) HF de doença cardiovascular 
( ) DPOC 
( ) Flutter Atrial 
( ) Lesão de TCE > 50% 
( ) Obstrução de carótidas > 50% 
( ) IC descompensada 
( ) Hipertensão Pulmonar (> 50 mmHg) 
( ) Aneurisma de VE 
( ) Aneurisma de Aorta 
( ) Insuficiência Renal Crônica
( ) Tumores


Manovacuometria:
PI máx: _____/_____/_____  cmH2O       PE máx: _____/_____/______ cmH2O
Perc predito: PImax: __________ %. PEmax: __________%.









ESTE DE CAMINHADA DE 6 MINUTOS
Fez uso de oxigênio suplementar durante a prova? ( ) Sim ( ) Não

	1° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Distância total caminhada: _______ metros
	2° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Distância total caminhada: _______ metros

Observações:___________________________________________________________________________________________________________________________________________

TESTE DO DEGRAU DE 6 MINUTOS
Fez uso de oxigênio suplementar durante a prova? ( ) Sim ( ) Não

	1° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Número de subidas no degrau:______
	2° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Número de subidas no degrau:______

Observações:___________________________________________________________________________________________________________________________________________





TESTE DE CAMINHADA DE 6 MINUTOS NA ESTEIRA ERGOMÉTRICA
Fez uso de oxigênio suplementar durante a prova? ( ) Sim ( ) Não

	1° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Distância total caminhada: _______ metros
	2° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Distância total caminhada: _______ metros

Observações:___________________________________________________________________________________________________________________________________________

TESTE DE MARCHA ESTACIONÁRIA DE 2 MINUTOS
Fez uso de oxigênio suplementar durante a prova? ( ) Sim ( ) Não

	1° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Número de elevações do joelho D:______
	2° Teste
	Basal
	Final
	Recuperação
 (após 5 min.)

	PA
	
	
	

	FC
	
	
	

	FR
	
	
	

	SPO2
	
	
	

	Dispneia (Borg)
	
	
	

	Fadiga (Borg)
	
	
	



Houve interrupção do teste?( )Sim ( )Não 
Razão: ____________________________________________________________________
Número de elevações do joelho D:______

 
Observações:___________________________________________________________________________________________________________________________________________


Informações Pós-operatórias
Extubação: Dia _________ Hora _________ Intercorrências: ____________________ 
Reintubação: ( ) sim ( ) não Motivo: ____________________________________ 
Quanto tempo depois da extubação? ______________________________________ 
Reintubação com menos de 48hrs? ( ) sim ( ) não 
Ventilação Não-invasiva: ( ) sim ( ) não Quanto tempo? ________________________ 

Tempo de permanência na UTIPO: __________dias
Tempo de ventilação mecânica invasiva: __________horas
Tempo de permanência hospitalar: __________dias










































ANEXO 4


AVALIAÇÃO DA FRAGILIDADE PELOS CINCO CRITÉRIOS DE FRIED

1) Perda de Peso não intencional: “No último ano o senhor(a) perdeu mais do que 4,5 kg sem intenção (isto é, sem dieta ou exercício)?”    (  ) SIM     (   ) NÃO

2) Fadiga auto-referida: “Senti que tive que fazer esforço para fazer as tarefas habituais”  
0 (    )  Raramente ou nenhum vez (1 dia)
1 (    )  Algumas vezes (1-2 dias)
2 (    ) Em uma quantidade moderada de tempo (3-4 dias)
3 (    ) Na maioria das vezes 
Pontuar quando o indivíduo responder 2 ou 3 

3)  Questionário Minnesota Leisure Time Activity - versão curta
  [image: ]
[image: ]
[image: ]
[image: ]
Pontuação:
Homens: aqueles com Kcal por semana ≤ 383 são frágeis
Mulheres: aquelas com  Kcal por semana ≤ 270 são frágeis

4) Teste de Marcha de 5 metros
	
	Basal
	Final

	PA
	
	

	FR
	
	

	SPO2
	
	



1°___________s
2°___________s
3°___________s          Média:_______s


Pontuação:
Frágil quando homens:
Altura≤173 cm              ≥ 7 segundos 
Altura > 173 cm           ≥ 6 segundos

Frágil quando mulheres:
Altura ≤159 cm             ≥7 segundos
Altura > 159 cm            ≥ 6 segundos





5) Hand Grip Strength Test
                      
           Membro superior dominante: ( ) Direito ( ) Esquerdo
           Dor incapacitante em MS dominante? ( ) Sim ( ) Não


	
	MS Direito
	MS Esquerdo

	1°
	
	

	2°
	
	

	3°
	
	

	4°
	
	



Pontuação:
Frágil quando homens:
IMC ≤ 24                           ≤ 29 Kg/f
IMC 24,1 – 26                   ≤ 30 Kg/f
IMC 26,1 – 28                   ≤ 30 Kg/f
IMC > 28                           ≤ 32 Kg/f

Frágil quando mulheres:
IMC ≤ 23                          ≤ 17 Kg/f
IMC 23,1 – 26                  ≤ 17,3Kg/f
IMC 26, 1 – 29                 ≤ 18 Kg/f
IMC > 29                          ≤ 21 Kg/f
ANEXO 5
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ANEXO 6
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ANEXO 7
ORÇAMENTO DO ESTUDO
	MATERIAL DE CONSUMO
	Fabricante

	Número de catálogo/referência

	Preço em reais (R$)

	Quantidade

	Total em reais (R$)


	Pacote de ponteiras de 10 ul com barreira- pacote com 1000 unidades
	Axygen
	#GEN3-10-L-R-S

	338,00

	1
	338,00


	Pacote de ponteiras de 10 ul sem barreira - caixa com 96 ponteiras

	Axygen

	#RFL-300-C

	33,37

	2

	66,74


	Pacote de ponteiras de 200 ul com barreira - caixa com 96 ponteiras

	Axygen

	#GEN3-200-L-R-S

	34,90

	2

	69,80


	Pacote de ponteiras de 200 ul sem barreira - pacote com 1000 unidades

	Axygen

	#RFL-222-C

	82,00

	1

	82,00


	Pacote de ponteiras de 1000 ul com barreira – caixa com 96 ponteiras

	Axygen

	#GEN3-1000-L-R-S

	42,00

	2

	84,00


	Pacote de ponteiras de 1000 ul sem barreira –pacote com 1000 ponteiras

	Axygen

	#T-1000-C-L

	82,00

	1

	82,00


	Tubo de Centrifugação tipo Falcon com fundo cônico de 15ml - 50 unidades 

	Uniscience

	TF15UNI

	61,27

	2

	122,54


	Tubo de Centrifugação tipo Falcon com fundo cônico de 50ml - 25 unidades

	Uniscience

	TF50UNI

	42,14

	4

	168,56


	100 bp DNA Ladder

	Thermo Fisher Scientific

	15628-019

	418,00

	1

	418,00


	Tubo à vácuo com EDTA k2 4,0 ml tampa roxa - 100 unidades

	BD

	367861

	81,69

	2

	163,38


	Seringa descatável 10 ml - 100 unidades

	Descapack

	4SJPUJA3N

	39,00

	2

	78,00


	Curativo blood stop - 500 unidades

	Blood stop

	OFT16983A

	14,99

	1

	14,99


	DNEASY BLOOD & TISSUE KIT (50)

	Qiagen

	69504

	1.422,0000

	2

	2.844,00


	ROTOR-GENE SYBR GREEN PCR KIT (2000)

	Qiagen

	204076

	11.441,00

	1

	11.441,00


	50UL CONDUCTIVE FILTERED TIPS (960)

	Qiagen

	990512

	1.361,00

	1

	1.361,00


	200UL CONDUCTIVE FILTERED TIPS (960)

	Qiagen

	990522

	1.350,00

	1

	1.350,00


	ROTOR-DISC 100 (30)

	Qiagen

	981311

	2.799,00

	4

	11.196,00


	ROTOR-DISC HEAT SEALING FILM (60)

	Qiagen

	981601

	891,00

	2

	1.782,00


	Folha sulfite A4 500 folhas

	Go Office

	
	16,90

	2

	33,80


	Toner impressora

	HP

	
	323,00

	1

	323,00


	Caneta esferográfica

	Bic

	
	1,50

	2

	3,00


	
	TOTAL

	32.021,81
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Segdo B: Exercicio de condicionamento

150 [Exercicios domiciliares

160_|Exercicio em clube/em academia

180_|Combinago de caminhada/corrida leve

200 [Corrida

210 [Musculagho

Segdo C: Atividades aquaticas

220 |Esqui aquético

235 |Velejando em competigio

250 [Canoagem ou remo recreativo

260 [Canoagem ou remo em competigio

270 |Canoagem em viagem de acampamento

280 [Natacdo em piscina (pelo menos 15 metros)

295 [Natacgo na praia

310_[Mergulho auténomo

320 [Mergulho livre — snorkel
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Segio

D: Atividades de inverno

340

Esquiar na montanha

350

Esquiar no plano

360

Painago no gelo ou sobre rodas

370

Trend ou toboga

Segio

E: Esportes

390

Boliche

400

Voleibol

410

Ténis de mesa

420

Ténis individual

430

Ténis de duplas

480

Basquete sem jogo (bola ao cesto)

490

Jogo de basquete

500

Basquete como juiZ

520

Handebol

530

Squash

540

Futebol

Golf

070

Dirigi carro de golfe

080

Caminhada, tirando os tacos do carro

090

Caminhada carregando os tacos
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Segio

F: Atividades no jardim e na horta

550

Cortar a grama irigindo um carro de cortar
grama

560

Cortar 3 grama andando airas do cortador de
grama motorizado

570

Cortar a grama empurrando o cortador de grama
manual

580

Tirando 0 mato e cultivando o jardim/horta

590

Afofar, cavando e cultivando a terra no jardim
€ na horta

600

Trabalho com ancinho na grama

610

Remogéo de nevey/terra com pa

Segio

G: Atividades de reparos domésticos

620

Carpintaria em oficina

630

Pintura interna de casa o colocagao de papel
de parede

640

Carpintaria do lado de fora da casa

650

Pintura exterior de casa

Segio

H: Pesca

660

Pesca na margem 4o 1o

670

Pesca em correnteza com botas

Segio

I: Outras atividades
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QUESTIONARIO SOBRE A SAUDE DO PACIENTE-9

(PHQ-9)
Em mais
de
" metad Ei
Durante os ultimos 14 dias, em quantos foi afectado/a por Em do ° qu;"se
algum dos seguintes problemas? vérios  namero todos os
(Utilize"s”" para indicar a sua resposta) Nunca dias de dias dias
1. Tive pouco interesse ou prazer em fazer coisas 0 1 2 3
2. Senti desanimo, desalento ou falta de esperanga 0 1 2 3
3. Tive dificuldade em adormecer ou em dormir sem 0 1 2 3

interrupgdes, ou dormi demais

4. Senti cansago ou falta de energia 0 1 2 3
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. Tive falta ou excesso de apetite

. Senti que n&o gosto de mim préprio/a — ou que sou um(a)
falhado/a ou me desiludi a mim préprio/a ou & minha
familia

. Tive dificuldade em concentrar-me nas coisas, como ao ler o
jornal ou ver televisdo

. Movimentei-me ou falei tdo lentamente que outras pessoas
poderé&o ter notado. Ou o oposto: estive agitado/a a ponto
de andar de um lado para o outro muito mais do que é
habitual

. Pensei que seria melhor estar morto/a, ou em magoar-me a
mim préprio/a de alguma forma

FOR OFFICE CODING

+ +

=Total Score:
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Se indicou alguns problemas, até que ponto é que eles dificultaram o seu trabalho, o cuidar da
casa ou o lidar com outras pessoas?

Nao Dificultaram um Dificultaram Dificultaram

dificultaram pouco muito extremamente
[m] a a [m]
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o Mini Avaliacdo Nut
%" NestleéHealthScience MNA® - Versdo Reduzida

Sobrenome: Nome:

Sexo: Idade: Peso, kg: Altura, om: Data:

Completar a avaliagao, preenchendo as caixas com oS nUmeros adequados. Some oS NUMeros para ober o escore
final de triagem.

A Nos itimos trés meses houve diminuigao da ingesta alimentar devido a perda de apetite, problemas.
digestivos ou dificuldade para mastigar ou deglutir?
0= diminuigao severa da ingesta
diminuigao moderada da ingesta
2= sem diminuiglo da ingesta (m]

B Perda de peso nos ltimos 3 meses.
0= superior a trés quilos

2= entre um e rés quios
3= sem perda de peso (]

C Mobilidade
0= restiito ao leito ou a cadeira de rodas
1= deambula mas nZo & capaz de sair de casa

2= nomal
D Passou por algum estresse psicolégico ou doenca aguda nos Gltimos trés meses?
0=sim 2=nz0 O

E Problemas neuropsicolégicos
0= demencia ou depressao graves
demenca leve
2= sem problemas psicoldgicos (]

F1 Indice do Massa Corporal (MC = peso [kg]/ estatura [m)
M < 19
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SE O CALCULO DO IMC NAO FOR POSSIVEL, SUBSTITUIR A QUESTAO F1 PELA F2.
'NAO PREENCHA A QUESTAO F2 SE A QUESTAO F1 JA TIVER SIDO COMPLETADA.

F2 Circunferéncia da Panturrilha (CP) em cm
0= CP menor que 31

3= CP maior ou igual 2 31 o
Escore de Triagem oo
(maximo: 14 pontos)

12-14 pontos: estado nutricional normal

8-11 pontos: sob risco de desnutriggo

0-7 pontos: desnutrido
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Para uma avaliagdo mais detalhada, preencha a versao completa no MAN®, que esta disponivel no www.mna-elderly.com
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Questionario Minnesota de Atividades Fisicas, Esporte e Lazer

Uma série de atividades esta listada abaixo. Atividades relacionadas estdo agrupadas sob titulos gerais. Favor ler a lista e marcar “Sim” na

coluna 4 para as atividades que vocé praticou nos dltimos 12 meses e “N&o" na coluna 3 para aquelas que vocé ndo praticou. Nao preencha as
outras colunas

A ser completado pelo participante 3 Média |Tempo
realizou esta Més da Atividade vezes/ |por
|Atividade atividade? més ocasido
H [Min
5|lz|S|2|2|5(=/2/38/8]2|8
Secéo A: Caminhada Ndo Sim

070 [Caminhada resreativa

070 |Caminhada par o trabalho

030 {Uso de escadas quando o elevador ests disponivel

040 |Caminhada ecolGaica

050 |Caminhada com mochila

060 |Alpinismo/escalando montanfias

115 |Ciclismo recreativo/por prazer

125 [Danga —saldo, quadiilia e/ou discoteca, dangas|
regionais

T35 |Danga/qindstica — aerobia, bald

40 [Hipismo/andando a cavalo





