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APLICACAO DE TECNICAS COMPUTACIONAIS EM BASES DE DADOS DE
TRANSPLANTE: REVISAO DE ARTIGOS PUBLICADOS NO BIENIO 2007-2008

Computer Techniques Applied to Transplant Database: Review of Articles Published
in the 2007-2008 Biennium
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Thiago Martini da Costa’, Frederico Molina Cohrs?, Fernando Sequeira Sousa’, Ivan Torres Pisa®

RESUMO

Introducéo: Ha séculos, a Humanidade preocupa-se em substituir 6rgdos defeituosos por outros sadios, mas somente ha poucas décadas os
avancos da Medicina tornaram esse sonho realidade, por meio dos transplantes de 6rgaos. Com o intuito de melhorar o entendimento dos
processos envolvidos e até mesmo detectar qual perfil de paciente receptor terd maior chance de sobrevida, diversas técnicas de analise de
base de dados de transplantes de 6rgaos tém sido empregadas, contribuindo de forma direta ou indireta na descoberta de conhecimento ainda
ndo mapeado. Objetivo: Apresentar, a partir da literatura cientifica especializada, quais técnicas computacionais estdo sendo utilizadas
para analisar bases de dados de transplante de drgdos. Métodos: Para revisdo bibliografica foi realizada pesquisa em resumos de artigos
publicados no biénio 2007-2008, utilizando bases de dados cientificas PubMed e ISI. Resultados: Foram selecionados 89 resumos de
artigos e, apos analise dos resumos considerando os critérios de inclusdo e exclusao, foram selecionados cinco artigos. Esses mostravam
que redes neurais artificiais e regressao logistica obtém bons resultados quando aplicados em bases de dados de transplante de 6rgdos para
descoberta de conhecimento e, de forma geral, apresentavam resultados animadores em suas respectivas bases de dados de estudo. Poucos
estudos realmente foram aplicados na pratica clinica. Conclusdo: Tendo em vista os resultados encontrados na literatura, a aplicagdo de
técnicas de inteligéncia artificial tem obtido resultados superiores as normalmente utilizadas para previsao em dados de transplante e existe
potencial para desenvolvimento de sistemas de apoio a decisdo clinica para transplante de 6rgdos.

Descritores: Informatica em Saade, Inteligéncia Artificial, Transplante de Orgdos, Revisio.

INTRODUCAO

Ha séculos, a Humanidade preocupa-se em substituir érgaos
defeituosos por outros sadios, mas somente ha poucas décadas os
avancos da Medicina tornaram esse sonho realidade por meio dos
transplantes de 6rgaos.'?

No entanto, essa area desponta como um cenario complexo no qual
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o transplante de 6rgaos esta associado, tanto quanto ao aumento da
qualidade de vida e sobrevida do paciente, como também a baixa
oferta de o6rgaos, consideraveis taxas de rejei¢dao e de mortalidade
na fila de espera, nefrotoxicidade dos imunossupressores, alto custo
do procedimento e dificuldades na captagdo do 6rgéo. 3

Logo, melhorias nos procedimentos de triagem, captagdo e pré
e pos-operatdrio no transplante de 6rgaos tém tido cada vez
mais importéancia na pratica clinica, principalmente quando se
discute a diminui¢do do insucesso ou melhorias na qualidade
de vida do paciente.

Com o intuito de melhorar o entendimento dos processos
envolvidos e até mesmo detectar qual perfil de paciente receptor
tera maior chance de sobrevida, diversas técnicas de analise de
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base de dados de transplantes de 6rgdos tém sido empregadas,
contribuindo de forma direta ou indireta na descoberta de
conhecimento ainda ndo mapeado.'®!>16

Nesse contexto, estdo inseridos sistemas de auxilio a decisdo clinica
(SADCs). Os SADCs, definidos por Berner como “algoritmos
computacionais que auxiliam o médico com um ou mais passos
que compdem o processo de diagnostico clinico”, colaboram com
a descoberta de conhecimento, por vezes superando até mesmo
as dificuldades intrinsecas a propria natureza do conhecimento
médico. Como exemplo, os SADCs podem ser utilizados como
ferramentas que identifiquem a gravidade de uma doenca ou o
melhor tratamento, ajudando o médico a tomar a melhor decisdo
para cada caso. !

Na literatura existem exemplos de artigos publicados que aplicaram
técnicas matematicas para o desenvolvimento de SADCs; dentre
essas técnicas podem-se citar: analise estatistica, aplicacdo de
modelos matematicos e aplicacdo de técnicas de inteligéncia
artificial. 10-1622.23

OBJETIVO

O objetivo deste artigo ¢ apresentar, a partir da literatura cientifica
especializada, quais técnicas computacionais estao sendo utilizadas
para analisar bases de dados de transplante de 6rgdos.

METODOS

Foi realizada uma pesquisa bibliografica a partir das seguintes
bases de dados: PubMed (http:/www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed)
e ISI (http://isiknowledge.com). Na busca por artigos cientificos
foram utilizadas palavras-chave que relacionam técnicas
computacionais a transplantes de 6rgdos nos campos de titulo e
resumo. Foram selecionados dois grupos de termos: médicos e
computacionais. O primeiro grupo incluiu o termo transplante
de o6rgdo (transplantation) do vocabulario do Medical Subject
Headings (MeSH). Ja para o segundo grupo foram selecionados
termos relacionados a inteligéncia artificial (Artificial intelligence,
Decision support systems, Artificial Neural Networks, Decision
trees, Fuzzy logic, Decision support techniques). As buscas
realizadas sdo apresentadas a seguir:

Para o PubMed: "Transplantation"[Mesh] AND ((((("artificial
intelligence"[MESH] OR "Decision support systems,
clinical"[MESH]) OR "Neural Networks (Computer)"[Mesh]) OR
("Decision Trees/methods"[Mesh] OR "Decision Trees/statistics and
numerical data"[Mesh]) ) OR "Fuzzy Logic"[Mesh] ) OR "Decision
Support Techniques"[Mesh] ).

Para o ISIWeb: Topic=("Transplantation" AND ( "artificial
intelligence" OR "Decision support systems" OR "Artificial Neural
Networks" OR "Decision Trees" OR "Fuzzy Logic" OR "Decision
Support Techniques" ).

Todos os resumos de artigos retornados pelos buscadores foram
lidos e analisados segundo os seguintes critérios de inclusdo: ter sido
publicado no biénio 2007-2008; informar no resumo explicitamente
se a base de dados analisada ¢ de transplante; utilizar técnicas
computacionais ou matematicas para analise de dados e estar em
lingua inglesa. Os critérios de exclusdo considerados foram: excluir
artigo que nao apresentasse a versao completa para leitura; excluir
artigo de revisdo da literatura.
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RESULTADOS

Inicialmente foram encontrados 89 artigos nas bases de dados utilizadas
nesta pesquisa, tendo sido selecionados para leitura completa cinco
artigos, tendo em vista os critérios de inclusdo e exclusdo. A Tabela 1
ilustra a distribuic@o por base de dados dos resumos encontrados e dos
resumos que foram selecionados para leitura completa.

Tabela 1. Artigos encontrados nas bases de dados ISI e PubMed.

PubMed 1SI Total
Resumos encontrados 84 5 89
Resumos selecionados 3 2 5

A seguir, sdo apresentados os métodos e os resultados dos outros
cinco artigos.

As técnicas de inteligéncia artificial utilizadas nos cinco
artigos resultantes sdo: Redes Neurais Artificiais (RNAs)
¢ Analise de Correspondéncia Multipla (MCA, de Multiple
Correspondece Analysis).

RNAs sdo sistemas de equagdes que imitam a topologia dos
neurdnios no cérebro, sendo necessario treinamento de RNA a
partir de um conjunto de dados para que ela possa predizer um
determinado comportamento.!6-2425

A técnica MCA ¢ um método de exploracao de dados categoricos
utilizada para verificar a correlagdo de duas ou mais variaveis a
partir da analise de um conjunto de dados.?

O estudo de Costa aplicou MCA em uma base de dados de 556
transplantes de rins do Hospital Universitario Pedro Ernesto, Rio
de Janeiro no periodo de janeiro de 1986 a dezembro de 1994.
Utilizando essa técnica, foram obtidos agrupamentos de pacientes
a partir de dados que correspondem ao conhecimento médico
atual em relagdo ao sucesso do transplante, tais como: nimero de
transfusoes e HLA idéntico.”

O artigo de Cucchetti compara o desempenho do Model End Stage
Liver Disease (MELD) em relacdo a uma RNA para predizer a
mortalidade de pacientes na lista de espera por transplante de
figado. Para isso, foi construida e treinada uma RNA em uma base
de dados de 251 pacientes com cirrose da Liver Transplant Unit de
Bologna, Italia, e que estdo na lista de espera para transplante de
figado. A avaliagdo do modelo foi feita utilizando uma base de dados
de 137 pacientes do King’s College Hospital de Londres, Inglaterra.
Vale ressaltar que esse estudo mostra de maneira consistente que o
modelo desenvolvido utilizando RNA foi superior ao MELD para
avaliar o risco de mortalidade de pacientes com area sob a curva
ROC de 0.95 (IC: 0.86-0.99) ¢ 0,85 (IC: 0.80-0.91) respectivamente
e p-valor de 0,02.%

No artigo de Akl foi treinada uma RNA para predizer a
sobrevivéncia de cinco anos de doadores renais vivos em 1900
pacientes do Urology and Nephrology Center de Mansoura,
Egito. Os resultados do modelo construido foram comparados aos
resultados da regressao linear de Cox baseada em nanogramas.
Nesse contexto, a RNA possui acuracia de 88% (CI: 87%-90%)
e a regressdo de Cox de 72% (CI 67%—77%) com intervalo de
confianca de 95%.%
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No estudo de Santori foi construida uma RNA para prever o
decaimento do nivel sérico de creatina em criangas receptoras de
rim. Esse estudo foi realizado com 107 pacientes do Departamento
de Transplantes do San Martino University Hospital, Génova,
Italia. Os modelos descritos apresentaram resultados superiores
a aplicacdo das técnicas de regressao logistica; os modelos de
RNA desenvolvidos possuiam taxa de acerto de 87,14% (IC: 81%-
90%) contra 79,05% (IC: 73,6%—83.1%) das técnicas de regressao
logistica, com intervalo de confianga de 95%. Em contrapartida, os
modelos desenvolvidos ndo foram aplicados em uma base de dados
com maior nimero de pacientes ou de outro centro de transplantes,
o que prejudica a avaliagdo dos resultados deste artigo.*°

O estudo de Lin compara o uso das técnicas RNA, regressao logistica
e regressao de Cox para predizer a sobrevivéncia no transplante de
figado a partir da base de dados da United States Renal Data System,
EUA, que coleta dados demograficos de pacientes de transplantes
renais. Neste artigo, demonstrou-se que uma técnica é superior a
outra, dependendo das interagdes entre os atributos e da referéncia
temporal (curto ou longo prazo). Como exemplo, a RNA foi superior
aregressdo logistica e ao modelo de Cox na previsdo de sobrevida
em cinco anos, com taxas de acerto de 77% (IC: 76%-78), 75% (IC:
74-76%) e 71% (IC: 70-72%) respectivamente.’!

DISCUSSAO

A aplicacdo das técnicas de inteligéncia artificial na area de saude
auxilia a descoberta do conhecimento intrinseco a base de dados
e a utilizacdo de ferramentas computacionais que auxiliem na
identificacdo da gravidade da doenga ou do melhor tratamento a
ser oferecido ao paciente, com a finalidade de auxiliar o médico a
tomar a melhor decisdo para cada caso. 22!

Em bases de dados de transplantes evidencia-se o uso de técnicas
de inteligéncia artificial, principalmente as técnicas de RNAs,
destacada nos estudos de Wang e Cucchetti. Ambos os estudos
demonstram que uma abordagem baseada em RNA apresenta
maior acuracia que o uso da regressdo logistica em relagdo ao
MELD. Estes resultados corroboram constatagdes anteriores que
detectavam uma acuracia superior das RNAs em comparagdo as
metodologias ja existentes, como MELD e Child—Pugh.!6:28:32.33

Entretanto, Ghoshal ressalta a importancia de se realizar estudos
aprofundados para que um sistema de apoio a decisdo clinica
baseado em RNA seja aplicado na pratica clinica. Ele ressalta
que, embora a aplicacdo de RNA tenha resultado em uma melhor
acuracia que outro protocolo usado, por exemplo, MELD e Child—
Pugh baseados em regressao logistica, em geral, os estudos sao
focados na efetividade da aplicag@o da técnica e ndao nos resultados
de sua aplicag@o na pratica clinica.®3+%
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Alguns estudos focam a predi¢@o de sobrevida do enxerto ou do
paciente, como os estudos de Akl e Lin. No estudo de Akl, por
exemplo, ¢ demonstrada a superioridade de um modelo de RNA
em relacdo ao modelo de Cox para predizer a sobrevivéncia do
enxerto de rim quando analisadas a acuricia e a sensibilidade de
ambos os modelos.!3

Vale ressaltar que técnicas de inteligéncia artificial extraem mais
que o conhecimento ja mapeado, pois extraem o conhecimento
intrinseco aos dados. O que torna o conhecimento do motor de
inferéncia de um Sistema de Apoio a Decisdo Clinica (SADC)
extremamente poderoso e util na pratica médica.

Todavia, alguns artigos devem ser analisados com cautela, pois a
avaliacdo dos resultados ¢ dependente das bases de dados utilizadas
no treinamento, que podem nao refletir a mesma aplicabilidade
na pratica clinica. Como exemplo, tem-se que a analise estatistica
de pequenas bases de dados biomédicos pode ser enviesada por
eventos de baixa freqiiéncia. Dentre os artigos analisados, alguns
deles citaram ter usado pequenas bases de dados.?

O estudo de Costa foi o tnico estudo realizado utilizando bases
de dados brasileiras; em contrapartida, ele ndo objetiva o
desenvolvimento de um SADC. Dos 89 artigos encontrados,
apenas dois artigos eram referentes a base de dados brasileiras,
um nimero pequeno de artigos tendo em vista o fato de o
Brasil ser um dos paises com maior nimero de transplantes
no mundo.?”’

CONCLUSAO

As técnicas computacionais tém ganhado cada vez mais espago
para analise de dados de transplante. Os artigos publicados
recentemente mostram que a aplicag@o de técnicas de inteligéncia
artificial em base de dados de transplante tem obtido bons resultados
em comparac¢do a outras abordagens. Embora poucos estudos
tenham sido aplicados na pratica clinica, nos trabalhos analisados
¢ observado o potencial para o desenvolvimento e validagao de
sistemas de apoio a decisdo clinica.

Vale ressaltar que esta revisao contribuiu para a escolha estratégica de
técnicas utilizadas em alguns trabalhos desenvolvidos na UNIFESP
para construcdo de um sistema de apoio a decisdo para transplante
de o6rgdos, usando bases de dados de transplantes brasileiros.
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ABSTRACT

For centuries, the human kind has been worrying about replacing defective organs by healthy ones, but only a few decades ago advancements
in organ transplantation has made that dream come true. In order to improve the comprehension process and to detect patients whom will
have better survival chances, different techniques to assess the organ transplantation database have been used, thus directly or indirectly
contributing to discover the not yet mapped knowledge. Purpose: The purpose of this paper is to present from the specialized literature which
computational techniques are being used to assess the organ transplantation databases. Methods: it was conducted a review in the literature
using the PubMed and ISI databases in abstracts published in the 2007-2008 biennium. Results: After reviewing al abstracts, we selected 89
abstracts, and upon considering the inclusion and exclusion criteria, we selected 5 articles. These have shown that artificial neural networks
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and logistic regression obtain good results when applied to organs transplantation databases. These articles have demonstrated encouraging
results in their respective study databases. Few studies have actually been applied in the clinical practice. Conclusion: When considering
the results, the artificial intelligence application techniques attained better results than the normally used techniques to predict based on
the transplantation database, and there is potential to the development of clinical decision support system for organ transplantation.

Keywords: Medical Informatics, Artificial Intelligence, Organ Transplantation; Review.
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