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Perspectivas e colaboracdes ja estabelecidas

O presente projeto ira desenvolver algoritmos preditivos de inteligéncia artificial a partir
de dados coletados em hospitais brasileiros. A rede criada para o projeto j& possui a adesdo de
hospitais de quatro das cinco regides brasileiras: Hospital das Clinicas da FMUSP (Séo Paulo),
Hospital Moinhos de Vento (Porto Alegre), Hospital Municipal de Campina Grande da Paraiba e
0s cinco hospitais de campanha COVID-19 da Secretaria de Saude de Goias (SESGO). A inclusdo
de outros hospitais ja esta em fase avancada, principalmente em Belém do Para, Curitiba e Juiz de
Fora, além de mais trés hospitais na cidade de S&o Paulo.

Justificativa da importéncia

Até o dia 27 de abril, houve um total de 66.501 casos e 4.543 mortes confirmadas por
COVID-19 no Brasil. Devido a escassez de exames, a recomendacdo atual do Ministério da Saude
do Brasil é de que os exames sejam realizados apenas para pacientes criticos. Por outro lado, a
Organizacao Mundial da Saide tem incentivado testes em larga escala da populagdo (WHO, 2020).
Recentemente, tem aumentado também o ndmero de casos confirmados na maioria dos paises
africanos e na India (Fisher & Wilder-Smith, 2020; Gilbert et al., 2020), onde o potencial de
disseminacgdo rapida exigird decisdes mais custo-efetivas sobre prioridades para a realizacao de
testes de COVID-19.

Além disso, a estrutura atual do sistema de salde e o0 desconhecimento sobre o progndstico
de pacientes diagnosticados com COVID-19 tem dificultado a alocacdo de leitos de UTI e
equipamentos como ventilagdo mecéanica a pacientes prioritarios (Zhou et al., 2020). Mantendo-se
a atual evolugdo no crescimento no nimero de casos graves, em breve a capacidade do sistema de
salde brasileiro atingira seu limite e decisfes cada vez mais imediatas terdo de ser tomadas
levando-se em conta o risco individual dos pacientes.

Entre as varias aplicagdes de modelos preditivos inteligéncia artificial (machine learning)
estd o0 apoio a decisdo de profissionais de saude para planejamento do atendimento, principalmente
no caso de uma doenga nova como a COVID-19 (Vaishya et al., 2020). Hospitais e postos de
atendimento podem se beneficiar de modelos de predicéo voltados a solugdes em varios momentos
durante o atendimento ao paciente em nivel primario (postos de salde), secundario e terciario
(hospitais), suportados por dados clinicos para fornecer solugdes para decisdes referentes ao
diagndstico, prognostico e alta.

Nesse contexto se insere 0 presente estudo, para auxiliar na tomada de decisdo sobre a
alocacdo de testes COVID-19, sobre a internacdo em UTIs e sobre 0 uso de recursos, por meio da
predicdo de risco de diagndstico positivo de COVID-19 e da piora da evolucgéo clinica, utilizando
modelos preditivos de inteligéncia artificial.

Objetivo principal

O objetivo primério é testar a performance preditiva de algoritmos de machine learning
(como redes neurais, gradient boosting trees, support vector machines, regressdo logistica
penalizada e random forests) para predizer desfechos relacionados a diagnostico, progndstico e alta
em pacientes no contexto do surto da COVID-19 incluindo-se como preditores as variaveis obtidas
de dados clinicos e de fluxo de exames realizados durante o atendimento.

Objetivos especificos
- Comparar a performance dos diferentes algoritmos de machine learning para predizer desfechos
hospitalares relacionados a pandemia de COVID-19.



- Analisar a importancia de cada variavel preditora para a performance dos modelos de machine
learning.

- Analisar a performance dos modelos com a reducdo do numero de variaveis para facilitar a
aplicacdo de algoritmos em diferentes localidades.

- Validar os resultados encontrados com dados de outras regides brasileiras.

Métodos e indicadores da proposta

Trata-se de um estudo retrospectivo de pacientes atendidos nos hospitais participantes da
rede com suspeita de COVID-19. O periodo analisado sera desde a primeira realizacdo de um
exame de COVID-19 a partir de 17 de marco de 2020 até o dado mais recente disponivel no
momento da aplicacdo dos algoritmos. Todos os dados identificadores dos pacientes serdo
excluidos antes do recebimento dos dados, seguindo as boas préaticas adotadas na instituicao.

As varidveis preditoras para treinar os algoritmos serdo todas aquelas coletadas
rotineiramente pelos hospitais e disponiveis para analise, principalmente os resultados do
hemograma completo (como leucdcitos, eosinofilos, basofilos, linfocitos, mondcitos, plaquetas,
proteina C-reativa, heméacias, hemoglobinas, CHCM, HCM, RDW e VCM), sexo e idade. Caso
seja possivel, também serdo incluidas outras varidveis como sinais vitais e data de inicio dos
sintomas.

A performance preditiva dos algoritmos sera medida por meio da sensibilidade,
especificidade e &rea abaixo da curva ROC, nos dados de teste. Os hiperparametros dos algoritmos
serdo ajustados por meio de validacdo cruzada. As variaveis continuas serdo padronizadas por meio
do z-score e as variaveis categoricas serdo transformadas em dummies. Serdo testadas as
performances dos algoritmos mais populares de machine learning para dados estruturados, como
redes neurais, random forests support vector machines e gradient boosting trees. Serdo incluidos
nas analises todos os pacientes que seguiram protocolo de atendimento para casos suspeitos de
COVID-19.

Resultados preliminares e viabilidade técnica

A equipe proponente deste projeto jd possui um pré-print publicado sobre o tema,
atualmente em avaliagdo em uma revista internacional de alto impacto: COVID-19 diagnosis
Receiver Operating Charactritic prediction in emergency care patients: a machine learning

. ~ approach (Batista et al., 2020, Anexo 1). O estudo foi uma
parceria com o Hospital Israelita Albert Einstein e teve como
objetivo utilizar os dados preliminares de pacientes que
realizaram o exame RT-PCR de COVID-19 para predizer
risco de diagnéstico positivo da doenca a partir de resultados
coletados rotineiramente pelo pronto-socorro do hospital.
Todos os algoritmos de machine learning testados
apresentaram performance semelhante nos resultados de teste,
com area abaixo da curva ROC acima de 0,84 (grafico a
esquerda). O algoritmo com melhor performance para esses
dados foi o support vector machines com area abaixo da curva
ROC de 0,85, sensibilidade de 0,68, especificidade de
0,85 e Brier Score de 0,16. A calibragéo do algoritmo
foi boa ao longo de toda a distribuicdo de
probabilidades. Por exemplo, entre 0s pacientes com
probabilidade predita pelo algoritmo de 80 a 100% de
terem COVID-19, 82% de fato tinham COVID-19,
enquanto entre aqueles com probabilidade entre O e
20%, apenas 12% tinham a doenca (grafico a direita).
Os resultados demonstraram que mesmo em uma
amostra pequena (apenas 235 pacientes foram
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analisados nesse estudo), é possivel obter uma boa performance diagnéstica utilizando apenas
dados rotineiramente coletados. Os resultados desse estudo geraram interesse na midia, com
reportagens na Folha de S&o Paulo, Estado de S&o Paulo e G1. A limitagdo do estudo foi que os
algoritmos foram desenvolvidos apenas com os resultados de um hospital com caracteristicas ndo
representativas da populacdo brasileira. O presente estudo ird ampliar a analise e validacdo dos
algoritmos para outras regides brasileiras com diferentes contextos socioecondémicos e para outros
desfechos relacionados 8 COVID-19, como a predicdo de risco de internacdo em UTI, de uso de
ventilacdo mecénica e de o6bito.

Cronograma de atividades

Meses

Atividade 1 2 3 4 5 6 T 8 9 10 11 12

Revisdo de literatura

Levantamento de dados da rede de hospitais

Limpeza e consolidacdo dos bancos de
dados

Pré-processamento das variaveis preditoras

Andlise preditiva de diagndstico de covid-19

Validacdo dos algoritmos de diagnédstico nos
diferentes hospitais

Publicagdo de artigo de diagndstico em
periddico cientifico

Andlise preditiva de progdstico de severidade

Validacdo dos algoritmos de severidade nos
diferentes hospitais

Publicagdo de artigo de progndstico em
periddico cientifico

Apresentacdo de resultados parciais em
congressos cientificos

Pré-teste de plataforma de dados

Desenvolvimento de uma plataforma de
comunicacdo dos resultados
Prestacdo de contas e relatdrio final do
projeto

Resultados esperados e contribuicdes cientificas

Algoritmos de machine learning tém o potencial de auxiliar profissionais de salide em
diversas areas, tanto na recepcdo e triagem de pacientes em unidades de atendimento primario
(postos de saude), secundario e terciario (hospitalares) como no diagndstico de doengas como o
cancer de mama (Akselrod-Ballin et al., 2019), além do progndstico clinico como na predicao de
risco de Obito em pacientes em estado critico (Santos et al., 2020). No caso do COVID-19, por se
tratar de uma doenga nova, os algoritmos podem aprender rapidamente os padrdes referentes as
interacOes das caracteristicas do paciente que levam tanto ao maior risco de resultado de exame
positivo da doenca, como a evolucdo clinica e mesmo ao 6bito, com o objetivo de auxiliar a equipe
médica em decisdes clinicas e na alocagdo de recursos fisicos (Alimadadi et al., 2020). Assim, o
presente projeto tem como objetivo analisar se é possivel predizer desfechos relacionados ao
COVID-19 com a mesma performance encontrada para outras doencas em pesquisas cientificas
recentes de machine learning. Com a confirmagéo desses resultados esperados, o proximo passo
sera desenvolver interfaces com os hospitais sob a forma de aplicativos para auxiliar médicos e
gestores hospitalares em decisbes sobre prioridades para recebimento de testes RT-PCR para
COVID-19, internacbes em UTI e recebimento de intervengbes como o uso de ventiladores




mecanicos. Apos o desenvolvimento do aplicativo, o projeto ndo tera mais custo e tudo sera
disponibilizado de forma rapida e gratuita para os hospitais e clinicas.
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