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RESUMO

Duarte, P.S. Definicio de conduta na investigacdo de doenca coronaria
obstrutiva utilizando teoria de conjuntos fuzzy aplicada a dados clinico-
epidemiologicos, ergométricos e cintilograficos. Sao Paulo, 2004. 119p. Tese

(Doutorado) — Faculdade de Medicina, Universidade de Sdo Paulo.

A doenga arterial corondria (DAC) € uma das principais causas de morte no mundo.
A deteccdo precoce € importante para prevenir este tipo de ocorréncia. O método
considerado padrdo ouro para avaliar obstru¢des parciais criticas € a cinecoronariografia,
uma técnica invasiva, trabalhosa e cara. Existem métodos ndo invasivos que podem ser
utilizados para estabelecer este diagndstico. A base do diagndstico ndo invasivo da DAC
tem sido a anélise seqiiencial dos fatores de risco e dos resultados do teste ergométrico e da
cintilografia de perfusdo do miocardio. Muitos pesquisadores demonstraram que a
utilizacdo diagndstica apropriada da cintilografia de perfusdo do miocdrdio e da
cinecoronariografia é naqueles pacientes que tém probabilidade intermedidria e alta para
DAC, respectivamente. Apesar desta informacao ser util, ela € utilizada de forma limitada
na pratica clinica, devido a dificuldade em classificar apropriadamente os pacientes. Desde
os artigos pioneiros de Lotfi A. Zadeh, a 16gica fuzzy tem sido aplicada em diversas areas.
Ela € especialmente util nas aplicacdes médicas, uma vez que as informacgdes utilizadas no
processo de decisdo sdo incertas. Neste trabalho, foram desenvolvidos e testados modelos
baseados na teoria de conjuntos fuzzy, para selecionar os pacientes que devem ser
submetidos a cintilografia de perfusdo do miocdrdio e a cinecoronariografia. Utilizou-se
grupo de 1053 pacientes para desenvolver os modelos e outro de 1045 para testéd-los.
Comparou-se o desempenho dos modelos com o de médicos especialistas utilizando-se
curvas ROC e observou-se que os modelos fuzzy t€m desempenho igual ou superior a estes
especialistas na selecio dos pacientes que devem ser submetidos a cintilografia e
cinecoronariografia, podendo, portanto, ser de grande auxilio ao médico na realizacao desta

tarefa.
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SUMMARY

Duarte, P.S. Establishment of diagnostic procedures for coronary artery disease based
on fuzzy set theory applied to clinical epidemiological data and treadmill
electrocardiography and myocardial perfusion scintigraphy results. Sao Paulo, 2004.

119p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo.

Coronary artery disease (CAD) is a worldwide leading cause of death. Early
detection is important to prevent such sort of outcome. The gold standard method for
evaluating critical partial occlusions is coronary arteriography, a catheterization technique
which is invasive, time consuming, and costly. There are noninvasive approaches for early
detection of CAD. The basis for the noninvasive diagnosis of CAD has been laid in a
sequential analysis of the risk factors, and the results of treadmill electrocardiography and
myocardial perfusion scintigraphy. Many investigators have demonstrated that appropriate
diagnostic applications of myocardial perfusion scintigraphy and coronary arteriography
are in patients who have an intermediate and a high likelihood of disease, respectively.
Although this information is useful, it is only partially utilized in the clinical practice due to
the difficulty to properly classify the patients. Since the seminal article by Lotfi A. Zadeh
fuzzy logic has been applied in numerous areas. It is especially suited to medical
applications, since much of the information required for decision-making is uncertain. In
this paper, we proposed and tested models to select patients that have to undergo
myocardial perfusion scintigraphy and coronary arteriography based on fuzzy set theory. It
was used a group of 1053 patients to develop the models and another one of 1045 patients
to test them. It was utilized ROC curves to compare the performance of the models with the
ones of experts’ physicians and it was observed that the fuzzy models have a performance
equal or superior to the experts in the selection of the patients that should perform
scintigraphy and coronary arteriography, therefore, they could be a useful tool to assist the

general practitioner in this task.



1. INTRODUCAO

1.1 O uso da légica fuzzy em medicina

A légica fuzzy tem se constituido em referencial tedrico para a representacdo de
incertezas e conhecimentos imprecisos. Ela fornece um meio aproximado, mas efetivo para
descrever o comportamento de sistemas complexos, mal definidos e de dificil andlise pelo
uso da légica convencional.

Lotfi A. Zadeh, professor no departamento de engenharia elétrica e ciéncias da
computacdo da Universidade da Califérnia, em Berkeley, argumenta que as tentativas de
automatizar os mais variados tipos de atividades encontram obsticulo na distincia entre o
raciocinio humano e a forma com que os computadores sdao programados. Ele propds a
l6gica fuzzy como uma maneira de diminuir esta distancia’.

As primeiras aplicagdes da légica fuzzy no campo das ciéncias médicas datam do
final da década de 60'. Em 1969, Lotfi A. Zadeh apresentou o primeiro trabalho sobre a
aplicacdo da logica fuzzy em biologial3 .

Os primeiros trabalhos publicados tiveram um impacto relativamente baixo na
comunidade médica, devido a falta de compreensdo dos conceitos fuzzy e pelo fato das
publicagdes terem ocorrido em revistas cientificas nio médicas',

Nos dltimos anos, em razdo da crescente evolucao e disponibilidade da informética,
a légica fuzzy comegou a despertar interesse maior da comunidade médica, como uma
forma de automatizar tarefas, auxiliar o diagndstico e criar modelos de funcionamento
cerebral, entre outras aplicacdes.

Atualmente, programas baseados em ldgica fuzzy estdo presentes em diversas areas

da medicina, como sistemas para deteccdo dos contornos do miocédrdio nos exames de



medicina nuclear (ventriculografia radioisotdpica), importantes na realiza¢do do célculo da
fracdo de ejecao ventricular’, nos programas usados para a realizacdo de relatérios
automdticos de eletroencefalografias, na detec¢do e caracterizagdo de lesdes utilizando
métodos de neuroimagemG, e na defini¢do da dose radioativa a ser aplicada em pacientes
submetidos a tratamento radioterdpico’.

Algumas aplicagdes muito promissoras também estdo em desenvolvimento, a
exemplo da avaliacdo do estado hemodinamico do paciente critico, com a subseqiiente
administracdo automdtica dos medicamentos necessdrios para a manutencdo do seu
equilﬂoriog.

Tudo isso faz da légica fuzzy um instrumento poderoso e promissor no auxilio a
decisdo médica e na automacao de condutas.

A 16gica fuzzy, ao contrario da l6gica convencional, reconhece atributos em termos
de grau de pertinéncia em categorias pré-estabelecidas, e ndo utiliza o simples dualismo
falso ou verdadeiro, sim ou ndo, 0 ou 1, ter ou ndo ter o atributo, caracteristico da légica
convencional.

Nessa linha, se tivermos que classificar uma pessoa como “nova” ou “idosa”, a
légica convencional nos permitird somente a escolha de uma das duas opcdes para o
individuo, enquanto que, utilizando a ldgica fuzzy, € possivel posicionar o individuo
simultaneamente nas duas categorias, com diferentes graus de pertinéncia. Por exemplo, um
individuo com um ano de idade pode ser classificado como “novo” com grau de pertinéncia
de 0,99 e como “idoso” com grau de 0,01. J& um individuo com 10 anos pode ser
classificado como “novo” com grau de 0,85 e como “velho” com grau de 0,15 e, assim
sucessivamente, até o outro extremo do grupo de faixas etdrias em que os individuos fardo

parte do grupo “idoso” com muito maior grau de pertinéncia (figura 1).



Figura 1: graus de pertinéncia para categorias de idade
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Como se pode perceber, a logica fuzzy parece muito préxima a forma de raciocinar
do médico na sua prética didria, podendo ser utilizada na tentativa de automatizar as
decisdes, e criar modelos de processamento de dados que tenham desempenho final

semelhante ao de um ser humano.



1.2 A complexidade crescente do processo diagnostico

Com o surgimento e valida¢ao de novas tecnologias na pratica clinica, estas passam
a fazer parte do raciocinio clinico em maior ou menor grau, dependendo da capacidade do
médico atualizar-se, da sua capacidade de incorporar novas tecnologias, e da sua
experiéncia pessoal com o uso dessas tecnologias. Logo, existe diferenca no “peso” que
cada médico dé para cada informagdo diagndstica na sua tomada de decisao.

Com o advento da medicina baseada em evidéncias e com a difusdo macica do
conhecimento através da internet e de publicacdes em revistas e livros, tolera-se cada vez
menos as condutas que divirjam muito daquelas estabelecidas como corretas pela andlise
cientifica de grande quantidade de dados. No entanto, este idedrio de disponibilidade de
evidéncias objetivas e de acesso universal a informacdo conflita com o quotidiano dos
profissionais que se dividem em categorias de maior ou menor oportunidades de ajuste a
este comportamento ideal.

Para o médico superespecializado, caracteristico dos grandes centros produtores de
conhecimento e dedicado a uma faixa muito pequena do saber médico, €, na maioria das
vezes, mais facil tomar a decisdo considerada correta a partir das informagdes recebidas,
sendo ele capaz de dar “pesos” adequados para cada varidvel e para os fatores de confusao.
Para o médico generalista e mesmo para o especialista é muitas vezes dificil tomar a
decisdo considerada correta pelos critérios estabelecidos nos centros produtores de
conhecimento, até porque o tempo para atualizar-se em relacdo a todas as evidéncias
produzidas € restrito. Esse médico fica entdo dependente da opinido de outros profissionais
mais especializados para a tomada de decisdo, opinido esta que, muitas vezes, ndo estd

disponivel por problemas logisticos: distancia, disponibilidade, recompensa financeira, etc.



Com o uso da légica fuzzy, talvez possa ser possivel desenvolver modelos de
decisdo baseados na experiéncia de profissionais especializados, cujo desempenho resulte
muito proximo ao deles no diagnodstico e defini¢do de conduta. Esses modelos poderiam ser
disponibilizados para os profissionais menos experientes, possibilitando o acesso a uma
segunda opinido de forma ripida, além de poder vir a representar uma das solugdes para a

difusdo do uso do conhecimento especializado.

1.3 A complexidade do diagnéstico da doenca coronaria obstrutiva

A doenca corondria obstrutiva é uma das principais causas de morte no mundo’. A
sua deteccdo precoce é importante para evitar a mortalidade e a morbidade associada. O
método considerado padrdo ouro para a deteccdo de obstrugdes criticas € a
cinecoronariografia (arteriografia corondria), que € uma técnica invasiva, cara e que
demanda tempo dos pacientes e dos médicos envolvidos. Existem métodos ndo invasivos
para a detec¢@o da coronariopatia obstrutiva e que podem ser utilizados para definir o grupo
de pacientes em que estd indicada a cinecoronariografia’.

O diagnéstico ndo invasivo de coronariopatia obstrutiva baseia-se, de forma
grosseira, em trés pilares: nos fatores clinico-epidemioldgicos, no resultado do teste
ergométrico (incluindo o eletrocardiograma de repouso), e no resultado da cintilografia de
perfusao do miocardio, sendo que, os métodos laboratoriais (teste ergométrico e
cintilografia) tem maior valor na populacao com probabilidade pré-teste de coronariopatia

considerada intermediaria (0,15 a 0,85)10'14 (figura 2).



Figura 2: condutas segundo probabilidades pré-teste
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Dos fatores clinico-epidemioldgicos, os que mais se destacam como fatores
preditivos sdo o sexo, a idade, o tabagismo, o diabetes, a dislipidemia, a hipertensdo, e a
presenca de dor precordial e suas caracteristicas'.

Em relacdo ao teste ergométrico, as varidveis preditivas positivas mais importantes
sd0 o desnivelamento do segmento ST e a presenca de dor tipica durante o teste'®. Na
andlise deste teste, ¢ importante a atencdo do médico em relacdo aos fatores de confusdao
como o uso de digital, a presenca de alteragdes do segmento ST, j4 em repouso, a presenca
de hipertrofias ventriculares e de bloqueio de ramo esquerdo, que podem diminuir a
especificidade do teste e, portanto, o seu “peso” na decisdo'®.

A cintilografia do miocardio possui como critérios preditivos positivos as
hipocaptagdes transitorias ou persistentes, a dilatacdo ventricular transitoria (Transient
Ischemic Dilation -TID)'"*® ¢ a relagdo entre a captacido do radiofdrmaco no pulmao e no

coracdo (Lung Heart Ratio - LHR)'”*?". A cintilografia do miocdrdio também possui fatores

de confusdo como as atenuagdes regionais provocadas pelo diafragma, no caso dos homens,



ou mama, nas mulheres, as hipocaptagdes decorrentes do bloqueio de ramo esquerdo, os
artefatos de reconstrucio etc., que podem ser parcialmente esclarecidos pela avaliagdo da
motilidade ventricular®' e pela utilizacdo de sistemas de correcdo de atenuagéozz.

Ao se analisar estes dados, € importante que o médico seja capaz de integrar e
hierarquizar adequadamente toda essa informacgdo para que se chegue a melhor predi¢do
diagndstica. Quanto maior for o nivel de informacgdo e experiéncia do médico, melhor sera
realizado este processo de integracdo e hierarquiza¢do. No entanto, como ja foi comentado,
a maioria dos médicos carecerd desta informagdo e experiéncia, por falta de tempo para
dedicacdo exclusiva a um unico assunto, devido a sua pratica mais generalista, mesmo
dentro da especialidade. Esta falta de informacdo podera trazer inimeras conseqiiéncias
indesejadas ao processo diagndstico, como a exposi¢do do paciente desnecessariamente aos
riscos de procedimentos diagndsticos invasivos € nao invasivos, € o aumento dos custos do
sistema de saide. Dessa forma, o que se propde realizar nesse projeto € o desenvolvimento
de modelos diagndsticos, utilizando teoria de conjuntos fuzzy e baseados nos trés “pilares”
do diagndstico ndo invasivo da coronariopatia, que tenha desempenho semelhante ao de um

profissional médico experiente na defini¢do de conduta para pacientes em investigacdo de

doenca corondria obstrutiva.

1.4 Estado da arte

A légica Fuzzy ja vem sendo utilizada no diagndstico e na anélise progndstica da
doenca corondria hd algum tempo. Porém, a abordagem utilizada refere-se mais

freqiientemente ao desempenho de teste isolado, como por exemplo, a cintilografia de

23;24 25;26

perfusao do miocardio ou o teste de esforco™ ", a andlise mais abrangente, procurando



integrar e hierarquizar as principais varidveis diagndsticas. Mais recentemente, no entanto,
alguns trabalhos t€m surgido, em que se utiliza a 16gica fuzzy para integrar os resultados dos
diversos exames e fatores predisponentes. Zahan S.* criou programa de computador
baseado na teoria dos conjuntos fuzzy (multimethod myocardial ischemia diagnosis system
— MMIDS), que fornece a probabilidade de isquemia do miocdrdio a partir da andlise
integrada de vérios critérios do teste ergométrico e de alguns critérios epidemioldgicos.
Este programa, no entanto, foi testado em um nimero pequeno de pacientes, e andlises com
bases de dados maiores ainda estao sendo realizadas. Além disso, na discussdo do seu
trabalho, o autor comenta a necessidade da complementacdo do seu programa com mais
informagdes diagndsticas a fim de aumentar a especificidade do modelo.

Em 1979, Diamond e colaboradores™ j4 discutiam a complexidade crescente do
diagndstico das coronariopatias, decorrente, principalmente, da limitacdo dos multiplos
parametros utilizados no diagnéstico e da necessidade de integrar estes parametros de
maneira adequada. Apds andlise extensa da literatura, esses autores criaram tabelas para
estimar o risco de doenca corondria obstrutiva, baseadas na avaliacdo da probabilidade pré-
teste de doenca e na sensibilidade e especificidade dos principais testes ndo invasivos
utilizados neste diagnéstico. A probabilidade pré-teste se fundou nos seguintes fatores
clinico-epidemioldgicos: na idade e sexo do paciente, na presenga de dor pré-cordial e suas
caracteristicas, e na andlise dos fatores de risco definidos pelo estudo Framingham.

Os métodos diagndsticos ndo invasivos utilizados na andlise foram: o teste
ergométrico, a cintilografia do miocéardio com Télio e a fluoroscopia cardiaca. O teorema
de probabilidades condicionais de Bayes foi utilizado para integrar todos os parametros
diagndsticos. Neste trabalho, os autores concluiram que a utilizagdo do modelo proposto

pode auxiliar o médico na definicdo dos pacientes que devem ser submetidos a



cinecoronariografia, € que tem potencial para racionalizar a utilizacio dos recursos
diagnésticos. Em 1983, Diamond e colaboradores® criaram programa de computador
(CADENZA) capaz de realizar automaticamente a andlise de todos os parametros
diagndsticos ja mencionados e estabelecer a probabilidade de doenca corondria obstrutiva e
de eventos coronarianos. Hlatky e colaboradores' compararam 0s modelos de
determina¢do da probabilidade de doenca corondria obstrutiva desenvolvidos por Diamond
e colaboradores, tanto utilizando-se as tabelas, como a determina¢do automadtica por
computador (CADENZA), com a avaliacdo de cardiologistas, e observaram que a acuricia
média das metodologias desenvolvidas por Diamond e colaboradores foi muito parecida
com aquela dos cardiologistas.

No entanto, os trabalhos de Diamond e colaboradores foram baseados no uso do
teorema de Bayes e ndo na teoria dos conjuntos fuzzy para a integracdo das informacdes
diagndsticas. Além disso, j4 existe uma grande lacuna entre as técnicas de medicina nuclear
utilizadas na ocasido da criacao deste programa e as utilizadas atualmente, o que também €
verdade para a maioria dos modelos fuzzy desenvolvidos para tratar isoladamente de
exames de cintilografia.

Os equipamentos e metodologias mais antigas apresentavam resultados, em termos
de sensibilidade e principalmente de especificidade, inferiores aos das tecnologias mais
recentes. Vale lembrar que a medicina nuclear passou por grande desenvolvimento
tecnoldgico nos dltimos anos, principalmente no que se refere a cardiologia nuclear, com o
aparecimento de técnicas como a correcdo de atenuacdo e o “Gated-SPECT”, que
possibilitaram um incremento na especificidade do método, além de uma andlise simultanea

da fun¢do ventricular, no caso especifico da técnica de “Gated-SPECT”.
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Além dessa evolucdo tecnoldgica da medicina nuclear, parece ter ocorrido uma
obsolescéncia dos algoritmos propostos até o0 momento para selecionar os pacientes que
precisam ser submetidos a métodos diagndsticos na investigacdo de coronariopatia. Se
analisarmos o cldssico algoritmo diagndstico da doenca arterial corondria, mostrado na
figura 2, observaremos a dificuldade de sua utilizacdo na prética clinica didria. Um dos
problemas existentes € a utilizacdo da teoria cldssica de conjuntos para classificar os
pacientes, o que nos parece inadequado, uma vez que pacientes com diferengas pequenas na
probabilidade de coronariopatia poderdo ser submetidos a condutas distintas, enquanto
pacientes com diferencas grandes poderdo ser submetidos a condutas semelhantes, por
exemplo: pacientes com probabilidade para coronariopatia tdo distintas quanto 0,55 e 0,85
serdo inicialmente submetidos a condutas semelhantes (cintilografia), enquanto pacientes
com probabilidade de 0,86 serdo submetidos a conduta inicial totalmente diferente daqueles
que apresentam probabilidade de 0,85. Além do que, é muito dificil para um médico
especialista definir a exata probabilidade de um individuo apresentar coronariopatia, o que
torna a abordagem proposta ainda mais questiondvel. Outra limitacdo observada neste
algoritmo € a classificacdo dos testes ergométricos e da cintilografia como positivos ou
negativos. Apesar destes testes poderem ser classificados desta maneira, na pratica clinica é
comum que sejam interpretados utilizando-se escalas que variam de resultados muito
positivos até muito negativos, que além de classificarem o paciente como tendo ou ndo
doenca, tentam, também, representar a gravidade da doenca e o seu progndstico. Para o
teste ergométrico, por exemplo, € comum que se utilizem escalas para sua interpretacdo que
variam mais de 20 pontos 30,

Para se exemplificar a limitagdo atual deste algoritmo, vale observar que os préprios

grupos responsaveis pela sua criacdo publicam trabalhos que o questionam. Hachamovitch
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e colaboradores®' avaliaram o impacto progndstico e os custos do diagndstico quando se
utilizava a cintilografia de perfusdo do miocdrdio em pacientes com alta probabilidade pré-
teste de coronariopatia obstrutiva (>0,85), e concluiram que a utilizacdo deste método,
neste grupo de pacientes, representa alternativa razodvel ao encaminhamento direto do
paciente a cinecoronariografia, como proposto no algoritmo demonstrado na figura 2, e
criado pelo mesmo grupo de investigacdo do Cedars-Sinai Medical Center.

Este questionamento dos algoritmos iniciais decorre, em grande parte, de uma
mudanca de paradigma que tem ocorrido nos ultimos anos, que consiste na menor
preocupacdo em relagdo a definicdo do diagndstico de coronariopatia obstrutiva € numa
preocupacdo crescente com relacdo ao progndstico do paciente, medido, mais
freqlientemente, como a porcentagem de eventos cardiacos maiores (morte e infarto do
miocardio) e menores (angina, revascularizacdo do miocérdio e angioplastia) apresentados
no decorrer do tempo. Neste novo paradigma, ndo nos preocupamos, portanto, somente
com a presenc¢a ou ndo de coronariopatia obstrutiva, mas também com o grau de doenca e
seu progndstico. Logo, a utilizagdo da teoria de conjuntos fuzzy parece mais adequada para
lidar com este novo paradigma, em que trabalhamos com graus de pertinéncia a uma
patologia, do que a teoria cldssica de conjuntos em que os pacientes sdo classificados com
tendo ou ndo esta patologia.

Com relacdo, ainda, aos algoritmos propostos até o0 momento, € importante notar o
carater seqiiencial de alguns deles, isto €, a informac¢do prévia a determinado exame, a
probabilidade pré-teste, € utilizada somente na defini¢do da indicacdo ou ndo do exame, e
ndo na sua interpretacdo. Alguns trabalhos t€ém mostrado que a interpretacdo do resultado
obtido, principalmente no que se refere ao progndstico do paciente, € dependente da

probabilidade pré-teste de doenca, isto é, alteracOes discretas em exames diagndsticos de
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pacientes com baixa probabilidade pré-teste de doenca tém implicagdes progndsticas
diferentes que as mesmas alteragcdes em paciente com probabilidade mais elevada.
Poormina e colaboradores> estudaram 1461 pacientes com baixa probabilidade de doenca
arterial corondria definida pelo teste ergométrico e que realizaram cintilografia de perfusao
do miocérdio. Utilizando um escore clinico-epidemioldgico desenvolvido por Hubbard e
colaboradores™, dividiram este grupo de paciente em dois subgrupos que apresentavam
escores acima e abaixo de determinado valor. Estes investigadores observaram que
pacientes com baixo risco de doenga, tanto pelo teste ergométrico, como pelo escore
clinico-epidemioldgico, apresentavam uma excelente taxa de sobrevida num periodo de 7
anos (99%), independente do resultado do exame de cintilografia de perfusdo do miocardio.
Em contraste, pacientes com baixa probabilidade de doenca pelo teste ergométrico, mas
com escore clinico-epidemiolégico elevado, apresentavam sobrevida em 7 anos menor, na
dependéncia do resultado da cintilografia de perfusdao do miocardio, sendo esta de 94% para
pacientes com cintilografia normal e de 84% para pacientes com cintilografia muito
alterada. Estes autores concluiram que para pacientes com baixa probabilidade de doenca
pelo teste ergométrico, mas com probabilidade de doenca aumentada definida por escore
clinico-epidemiolégico, a cintilografia do miocdrdio tem valor progndstico, enquanto que,
para pacientes com baixa probabilidade de doenca definida tanto pelo teste ergométrico
como pelo critério clinico-epidemioldgico, a cintilografia tem pouco valor na defini¢do do
prognostico.

Desta maneira, com o aperfeicoamento das tecnologias existentes, com o0
surgimento de novos paradigmas diagndsticos e com a evolucido dos conceitos em termos
de 16gica computacional é importante que se desenvolvam ou pelo menos que se estudem

novos modelos que possam representar de maneira mais adequada a situagcdo existente.
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Modelos que contenham em si a indefini¢do presente na classificagdo dos pacientes, mas
que permitam a definicdo de pertinéncia no grupo que se beneficiard de determinado

procedimento diagndstico.
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2. OBJETO

Estudo das relagdes entre varidveis clinico-epidemioldgicas, resultados de testes
ergométricos e cintilograficos, e o progndstico dos pacientes em avaliacdo para doenca

corondria obstrutiva.

3. OBJETIVO

Criagdo e avaliagao de modelos diagndsticos baseados na teoria dos conjuntos fuzzy,
capazes de terem desempenho semelhante ao de um profissional médico experiente na
defini¢do de conduta para pacientes em investigacdo de doenca corondria obstrutiva e que,
aplicados a estes pacientes, expressem seus resultados em termos de graus de pertinéncia

para a realizagdo de cintilografia de perfusao do miocardio e cinecoronariografia.
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4. METODOLOGIA

4.1 Pacientes

Foi estudado grupo de 2101 pacientes encaminhados ao Fleury — Centro de
Medicina Diagndstica para avaliagdo laboratorial (teste ergométrico e exame cintilografico)

de doenga corondria obstrutiva, no periodo de agosto de 2000 a julho de 2003 (tabela 1).

Tabela 1: caracteristicas da populacio estudada

CINTILOGRAFIANL CINTILOGRAFIA ALTERADA TODOS

SEXO

M 1490 (74%) 69 (82%) 1559 (74%)
F 527 (26%) 15 (18%) 542 (26%)
IDADE

MEDIA 53,0 59,0 53,2
DESV PAD 10,6 11,9 10,7
PESO

MEDIA 79,3 81,1 79,4
DESV PAD 14,5 16,2 14,5
ALTURA

MEDIA 171,3 171,9 171,3
DESV PAD 9,9 9,7 9,9
HAS

S 675 (33%) 36 (43%) 711 (34%)
N 1342 (67%) 48 (57%) 1390 (66%)
DM

S 139 (7%) 21 (25%) 160 (8%)
N 1878 (93%) 63 (75%) 1941 (92%)
TAB

S 355 (18%) 10 (12%) 365 (17%)
N 1662 (82%) 74 (88%) 1736 (83%)
DISL

S 757 (38%) 38 (45%) 795 (38%)
N 1260 (62%) 46 (55%) 1306 (62%)
AF

S 1090 (54%) 49 (58%) 1139 (54%)
N 927 (46%) 35 (42%) 962 (46%)
TOTAL 2017 84 2101

HAS - Hipertensdo Arterial Sist€émica, DM -—Diabetes Melitus, TAB — Tabagismo, DISL -
Dislipidemia, AF — Antecedentes Familiares, DESV PAS — Desvio Padrdo da Média.
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Foram excluidos da anélise pacientes que apresentavam diagndsticos estabelecidos
de doenca arterial corondria, por exemplo: infarto do miocédrdio, revasculariza¢do cardiaca,
angioplastia, e cinecoronariografia com diagnéstico de obstrucao. Foram também excluidos
da andlise pacientes com alteracdes no eletrocardiograma de repouso que sugerissem
infarto prévio.

Todos os pacientes foram submetidos a cintilografia do miocardio utilizando-se
estresse fisico e atingiram pelo menos 85% da freqiiéncia cardiaca maxima preconizada
para a idade durante o teste ergométrico. Foram excluidos pacientes que apresentavam
fatores de confusdo no teste ergométrico como: utilizacdo de marca-passo, bloqueio de
ramo esquerdo, fibrilacdo atrial persistente, arritmia ventricular complexa, Wolf-Parkinson-
White, ou qualquer outro padrio eletrocardiografico que alterasse a acuricia deste teste.

Todos eles tinham exames de colesterol total e HDL-colesterol realizados no Fleury

— Centro de Medicina Diagndstica.

4.1.1 Seguimento dos pacientes

Deste grupo de pacientes, obtivemos o controle evolutivo de 823 por meio de:
contato telefdnico, contato pessoal no retorno para realizar outros exames cintilograficos,
ou de retorno espontaneo do paciente para realizar outros exames (cintilografia de perfusao
do miocérdio, teste ergométrico simples, eletrocardiograma, ecocardiograma e holter) que
permitiam obter as informacdes clinicas necessdrias pela avaliagdo do prontudrio (ver

tabela 2).
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Tabela 2: descri¢ao do seguimento dos pacientes

SEGUIMENTO CINTILOGRAFIA NL _ CINTILOGRAFIA ALTERADA  TODOS
CONTATO TELEFOMICO 99 40 139
CIMTILOGRAFIA 2B6 19 285
HOLTER 14 0 14
TESTE ERGOMETRICO 258 20 279
ELETROCARDIOGRAMA, B4 ] 65
ECOCARDIOGRAMA, 36 2 35
COMTATO PESSO0AL | 1] 3
TOTAL 142 81 823

O grupo de pacientes com seguimento foi constituido por 81 dos 84 pacientes com
cintilografia interpretada como anormal - ndo foi possivel obter o seguimento evolutivo de
3 dos pacientes com cintilografia alterada por recusa em fornecer informacgdes (n = 1) e por
incapacidade de se obter contato telefonico apds varias tentativas (n = 2) - e 742 pacientes
com cintilografia normal. A média de tempo decorrido entre o exame e 0 acompanhamento
foi de 20 meses, sendo que este tempo variou de 9 a 40 meses (média de 21 meses) para os
pacientes que nao apresentaram eventos (cirurgia de revascularizagdo do miocardio e
angioplastia) e de 1 a 30 meses (média de 13 meses) para os pacientes com eventos. Dentre
os pacientes com cintilografia alterada, 36 (44%) foram submetidos a cirurgia de
revascularizacdo do miocardio ou angioplastia, enquanto no grupo com cintilografia normal
somente 15 (2%) foram submetidos a tais procedimentos. Nao houve registro de pacientes
que apresentaram morte em decorréncia de doenga corondria neste grupo, e aqueles que
apresentaram infarto do miocardio (2 pacientes no grupo com cintilografia normal) foram
também submetidos a cirurgia de revascularizagao do miocardio ou angioplastia durante o

seguimento.

4.2 Estratégias para a definicao de medidas das variaveis

4.2.1 Variaveis clinico-epidemioldgicas
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As varidveis clinico-epidemioldgicas utilizadas na andlise foram: idade, sexo,
pressdo arterial, niveis de colesterol, diabetes, tabagismo e a presenca de dor precordial e
suas caracteristicas.

Os parametros epidemioldgicos escolhidos foram baseados no ‘“Statement of
Healthcare Professional from the American Heart Association and the American College of

5515

Cardiology” ', o qual é baseado nos dados do estudo de Framingham (tabela 3).

Tabela 3: Escores de risco obtidos pelo Framingham

Pontuacio de risco {(Framinghan)

Fatores de risco Homens Mulheres
Idade {anos) <34 1 -3
3539 0 -4
4044 1 0
4549 2 3
5054 3 B
5559 4 i
6064 5 8
6569 3 g
=70 7 8
Colesterol total (mg/dl) <169 3 2
169-199 0 0
200-239 1 1
240279 2 2
=279 3 3
HDL colesterol (mg/dl) <35 2 5
3544 1 2
4549 0 1
5059 0 0
=h9 2 3
Pressio sistélica (mmHy) <120 1] 3
120129 0 0
130139 1 1
140159 2 2
=160 3 3
Diabetes Nao 0 0
Sim 2 4
Tabagismo Nao 0 0
Sim 2 2

As informacgdes sobre a idade, o sexo e a presenca de fatores de risco (diabetes,
tabagismo e dor precordial) foram obtidas na avaliacdo clinica que precedia a realizacdo do

teste ergométrico.
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As informacgdes sobre os niveis de colesterol foram obtidas do prontudrio eletronico
do paciente e utilizaram-se tanto os niveis de colesterol total, como os niveis de HDL-
colesterol.

A medida de pressdo arterial foi realizada previamente ao teste ergométrico e foi
obtida com o paciente em posicao ortostatica.

Estes parametros foram integrados utilizando-se variagdo do escore previamente
criado baseado no estudo de Framingham (tabela 3).

A modificagdo do escore inicial foi realizada com a finalidade de integrar a este o
critério de dor precordial e de ajusta-lo as caracteristicas da nossa populagdo.

Este ajuste baseou-se numa andlise do impacto que os fatores de risco acima citados
tém no diagndstico dos nossos pacientes.

Em trabalho prévio, apresentado no V Simpodsio Ibero-Americano de Cardiologia
Nuclear®®, realizamos andlise da freqiiéncia de exames de cintilografia de perfusdao do
miocardio com diferentes graus de alteracdo, em pacientes com fatores de risco para
coronariopatia (tabela 4). Nele, observamos que a diabetes e a dor tipica estdo associadas a
um aumento expressivo na freqiiéncia de alteracdes na cintilografia de perfusdo do
miocdrdio. A dislipidemia e a hipertensdo arterial sistémica estdo associadas a aumento
discreto na freqiiéncia de alteracOes cintilogrificas; o tabagismo e os antecedentes
familiares ndo estdo aparentemente associados a freqii€ncia aumentada de alteragdes na

perfusdo miocdrdica, na nossa populacao.
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Tabela 4: freqiiéncia de defeitos perfusionais na cintilografia em pacientes com e sem fatores de risco

para doencga coronaria obstrutiva

FATOR DE RISCO PN Do oM DA P
Nao HAS 80,7 % 97% 3.8% 5.7 %
HAS 76,3% 10,5% 52% 7.9% p=0,28
Nao DIAB 81,0% 9.1% 4.1% 5.8%
DIAB B2 4% 16.8% 7 0% 138% p=<0,001
Nao TAB 78.5% 10,3% 4 5% B 5%
TAB 798% 9.0% 4,0% 7.2% p=0,64
Nao DISL 81.2% 92% 3.9% 57%
DISL 75.3% 11,3% 53% 8.1%  p<0,001
Nao AF 780% 100% 4 8% 71%
AF 79.4% 10,1% 4.1% 6.3% p=0.87
Nio TIP 81,0% 8.89% 3.9% 52%
TIP 54 .7% 14 5% 12 5% 182%  p=<0,001

Hipertensdo arterial sistémica (HAS), tabagismo (TAB), dislipidemia (DISL), antecedentes
familiares (AF), dor tipica (TIP), perfusdo normal (PN), defeito perfusional discreto (DD), defeito perfusional

moderado (DM) e defeito perfusional acentuado (DA).

Além do trabalho acima citado, realizou-se, também, analise da incidéncia de

eventos coronarianos menores (angioplastia e revascularizacdo do miocardio) em pacientes

com fatores de risco para coronariopatia, utilizados no projeto atual (tabela 5).
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Tabela 5: incidéncia de eventos coronarianos menores em grupos de pacientes com diferentes fatores de
risco

Incidéncia de Eventos

Fatores de risco Homens Mulheres
ldade (anos) <34 0,000 0,000
35-39 007 0,000
4044 0,023 0,000
4549 0,024 0,03
5054 0014 0,000
5559 0,024 0,000
6064 0,036 0,014
6569 0,045 0,020
=70 0,080 0,061
Colesterol total {myg/dl) <169 0,m9 0,000
169-199 o018 0,015
200239 0,032 0,010
240279 0,034 0,015
=279 0.0s 0,019
HOL colesterol {mg/dl} <35 0,054 0,000
3544 0,021 0,015
4549 0,039 0014
5059 0,07 0014
=59 0,022 ooz
Pressiao sistélica (mmHg) <120 0,026 0,008
120129 0,08 0,000
130-139 0,010 0,000
140-159 0,041 0,023
=160 0,058 0,044
Diahetes Nio 0,024 0,004
Sim 0,073 0135
Tabagismo Nio 0,026 0016
Sim 0,033 0,000
Dor precordial Nao 0,023 ooao
Atipica 0,008 0,000
Tipica 0,278 0,091

Com base nestes estudos prévios, procedeu-se a adaptacao dos escores estabelecidos
pela anédlise do Framingham para a nossa populagdo, o que resultou nos valores mostrados

na tabela abaixo (tabela 6), que podem variar de —8 a +26.
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Tabela 6: escores clinico-epidemiolégicos adaptados a nossa populacao

Pontuagio de risco

Fatores de risco Homens lMulheres
ldade {anos) <34 -2 B
35-39 -1 -3
4044 1 -1
4549 = 1
5054 2 1
5559 5 2
6064 3 2
6569 3 2
=70 4 4
Colesterol total {mg/dl} =169 -1 -1
169-199 1 1]
200239 1 1
240.279 2 1
=279 2 2
HOL colesterol (mg/dl} =35 3 2
3544 1 1
4549 1 i
5059 0 1l
=5h9 0 1
Pressao sistolica (mmHg) <120 0 -1
120-129 0 1
130-139 1 1
140-159 2 1
=160 = 3
Diabetes Nao 0 0
Sim 4 B
Tabagismo Nao 0 0
Sim 2 2
Dor precordial Nao 0 0
Atipica 0 0
Tipica B B

4.2.2 Varidveis ergométricas

O teste ergométrico (TE) serd realizado segundo os protocolos de Bruce, Bruce
Modificado e Ellestad; o escore de Duke sera utilizado para classifica¢do dos testes.

O escore de Duke é uma equacdo derivada de dados obtidos em testes ergométricos
(protocolo de Bruce) realizados em populacdo de 2.842 pacientes internados com clinica de

angina, que submeteram-se a estudo cinecoronariogrifico (arteriografia corondria)®. A
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mortalidade anual, em 5 anos de seguimento clinico, foi determinada em cada grupo
estudado, disponibilizando-se o escore nas apresentagdes de férmula e nomograma. Trés
varidveis do exercicio, uma qualitativa e duas quantitativas continuas, foram incluidas na

equagao, evidenciando-se na combinac¢do delas um maior poder progndstico:

1) tempo de tolerdncia ao exercicio, avaliado em minutos ou utilizando-se o equivalente

metabolico correspondente, em unidades metabdlicas ou MET;

2) magnitude maxima do desnivelamento do segmento ST, quer positivo, quer negativo, em

milimetros (mm), comparada aos tracados basais;

3) manifestacdo de angina durante o esfor¢co — definiu-se um indice para a interpretacao do
sintoma, atribuindo-se nota zero (0) para a situacdo de auséncia de dor induzida ao
exercicio, nota um (1) para a manifestacdo de dor tordcica tipica, mas ndo considerada
como causa de interrupcao do exercicio e nota dois (2), na presenca de dor limitante ao

esforgo.

A regressdo estatistica empregada demonstrou que o desnivel adicional do segmento
ST registrado durante o exercicio, em qualquer uma das 12 derivagdes, € forte indicador de
risco, maior do que o infradesnivel maximo, do que a soma dos desvios em todas as
derivagdes, do que o nimero de derivagdes com desvios de ST ou ainda, do que a presenca
de ST com infradesnivel descendente. As outras duas varidveis, indice de angina e gasto
metabdlico (MET), proporcionaram informagdes adicionais. O comportamento de outras

varidveis, como atividade ectdpica ventricular ou freqiiéncia cardiaca mixima alcancada,
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nao se mostraram indicadores independentes. A andlise de sobrevida mostrou ser este
sistema de escore de utilidade para predizer o progndstico, discriminando grupos de alto
risco (28 % de mortalidade global em cinco anos ou > 5 % ao ano), médio risco (9 % de
mortalidade global em cinco anos ou entre 1% e 5% ao ano) e baixo risco (3 % de
mortalidade global em cinco anos ou < que 1 % ao ano). Os valores resultantes encontrados
na aplicacdo do escore para os subgrupos definidos (alto, médio e baixo risco) foram (< -
11), entre (- 11 e + 5) e (> 5) respectivamente.

Aplicacao pratica - O nomograma utiliza cinco (5) etapas para estabelecer a estimativa de

prognostico (figura 3).

Figura 3: escore de Duke

| ST segment ’ Duration of
Ischemia Angina Prognosis

deviation exarcise
during reading during Average )
exercise line exercise 5-Year annual MET  min
0 N survival mortality 17 18
mm — — L
T one 099 — 0.2% o F o
| o 098 |- 04% I
L e 13012
i 095 —+— 1% C
' Nonlimiting 093 1 15% 10 —— g
L 0.90 - 2% L
7 16
0.85 —— 3% r
0‘80____ 4% 5___;_3_
Q.75 —— 5% -
Exercise- 0.70 ~ gol boolay)
limiting 0—=0
0.65 9%

I 3mm—

4 mm —

Nomograma para estimativa de mortalidade anual, até o periodo midximo de cinco anos, utilizando-se as
”» 3

varidveis “desvio do segmento ST”, “indice de angina”, “tempo de exercicio” ou “gasto metabdlico” (MET),
obtidas durante a realiza¢@o de testes ergométricos, empregando-se protocolo de Bruce.
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1) observagdo da magnitude do desvio do segmento ST, em mm, registrando-se na linha

vertical correspondente. No exemplo acima, o valor aferido foi préximo a 2 mm;

2) na escala correspondente ao indice de angina (zero = auséncia de dor tipica; 1 = dor
tipica nao limitando o exercicio; 2 = dor tipica limitando o exercicio), registrar o valor
numérico atribuido e unir, em seguida, com o ponto anteriormente definido, na escala

relacionada a depressdo de ST. Cria - se, portanto, uma reta unindo dois pontos;

3) a reta resultante cruza a “linha de leitura de isquemia”, encontrando um novo ponto a ser

registrado;

4) em seguida, transpor para a régua ou linha de “duracdo do exercicio” o valor encontrado
para a escala relativa ao gasto metabolico em MET (valor estimado derivado do protocolo)

ou a dura¢c@o em minutos;

5) unir os pontos encontrados na linha de leitura de isquemia na de duragdo do exercicio,
criando-se uma nova reta, que cruza agora a escala de progndstico, com estimativa de taxa

média de mortalidade anual e em cinco anos.

Pode-se inferir, portanto, que o escore de Duke contempla, em seu cédlculo, os dados
progndsticos mais relevantes na doenga corondria. Assim, o grau de disfuncdo do VE €
estimado pela tolerancia ao esfor¢o, quantificada em minutos de exercicio para o protocolo
de Bruce ou em MET para os demais protocolos. A magnitude das alteracoes de ST e a

presenca ou auséncia de angina tipica durante o teste dependem da extensdo do
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comprometimento das artérias corondrias, do grau das obstru¢des e do nimero de vasos
lesados, todos estes, importantes indicadores do progndstico. Quando ndo é empregado o

nomograma, a férmula a seguir pode ser utilizada:

Escore de Duke = tempo de exercicio - (5 x depressao de ST) - (4 x Indice de
Angina)
Tempo de exercicio = min; desnivelamento de ST = mm; Indice de angina (0, 1 ou 2)

Conforme j4 descrito, o subgrupo de pacientes que obtiveram valores iguais ou
maiores que 5 apresentaram baixo risco de morte associada a coronariopatia; valores entre -

10 e +4 apresentaram risco moderado; valores iguais ou menores a -11 apresentaram alto

risco no seguimento de cinco anos.

4.2.3 Variaveis cintilogrdficas

O protocolo de um dia com Sestamibi-[Tc-99m] (MIBI), nas fases de repouso e
estresse, foi utilizado para a realizacdo de imagens tomograficas (Single Photon Emission
Tomography - SPECT) de perfusdao do miocardio. As imagens de repouso foram adquiridas
30 minutos apds a injecdo de 370 MBq (10 mCi) de MIBI. A fase de estresse foi realizada 4
horas apds a fase de repouso. O estresse cardiaco foi induzido pelo exercicio programado
em esteira utilizando-se um dos seguintes protocolos ja citados acima: Bruce, Bruce
modificado ou Ellestad. Durante o pico do exercicio, ou quando o paciente apresentava
sintomas limitantes, 1,11 GBq (30 mCi) de MIBI foram injetados por via endovenosa. As
imagens foram adquiridas 45 a 60 minutos apds a injecdo. Utilizou-se camara de cintilagao
de dois detectores (Vertex plus MCD-AC Philips-ADAC), equipada com colimador de

baixa energia e alta resolucdo, para a aquisi¢do destas imagens. Quarenta e oito projecoes
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(25 segundos por projecdo) foram obtidas utilizando matriz digital de 64 x 64 pixels e
varrendo um angulo de 180 graus. Simultaneamente as imagens de emissdo, foram
adquiridas imagens de transmissdo para a realizacdo de correcdo de atenuacao. Utilizaram-
se fontes lineares de gadolinio (Vantage — Philips) para a realizacdo dos mapas de
atenuacdo. As imagens de esforco foram adquiridas de maneira sincronizada ao
eletrocardiograma do paciente (técnica de Gated), o que possibilita a avaliacdo simultanea
da motilidade do ventriculo esquerdo, nesta fase do exame.

Os dados foram processados em estacdo de trabalho Ultra-60 (SUN Microsystems).
A reconstrucio foi realizada pela técnica de retroprojecdo filtrada e filtro Butterworth,
utilizando-se o software Autospect plus (Philips Medical Systems). O exame foi corrigido
para a movimentacdo do paciente, quando necessario, e respeitando-se as limitacdes dos
softwares de correcdo, sendo o exame repetido, em casos de movimentagao expressiva.

As 1imagens de cintilografia de perfusdo do miocdrdio foram divididas
automaticamente pelo programa de processamento (Autoquant) em 20 segmentos, segundo
técnica utilizada em medicina nuclear (figura 4). Cada segmento foi automaticamente
classificado em escores de 0 a 4 (0 = normal; 1 = diminui¢do discreta na captagdo; 2 =
diminui¢do moderada na captagcdo; 3 = diminui¢do grave na captacdo; 4 = auséncia de
captacdo), conforme o grau de hipocaptacdo no segmento cardiaco analisado (a
classificacdo dos segmentos € realizada automaticamente pelo software de processamento
dos exames de medicina nuclear e € ajustada pelo médico quando este considera
necessario). Os valores destes escores foram somados de modo a resultarem em um indice,
tanto para a cintilografia de repouso (SRS — summed rest scores), como para a cintilografia

apos teste ergométrico (SSS — summed stress scores).
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Nos casos em que a existéncia do defeito perfusional era questionada (suspeita de
artefatos de atenuacdo), os médicos nucleares analisaram também as imagens com corre¢ao
de atenuacdo e as imagens representativas da motilidade do miocardio, para tentar aumentar

a especificidade do diagndstico.

Figura 4: segmentacao do miocardio utilizada na cintilografia
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J4 existem trabalhos®®?’ em literatura relacionando os indices de perfusdo
miocdrdica com a probabilidade de anormalidade perfusional, utilizando para isso variaveis

lingiifsticas, o que contribui para a implementacao de medidas fuzzy (tabela 7).

Tabela 7: classificacdo da cintilografia de perfusio do miocardio baseada no SSS

INDICES RESULTADOS
<4 NORMAL
4-8 DISCRETAMENTE ANORMAL
9-13 MODERADAMENTE ANORMAL
>13 SEVERAMENTE ANORMAL

Neste projeto, utilizamos a soma dos escores de esforco (Summed Stress Scores —

SSS) para classificar os pacientes, e esse foi utilizado somente nos casos em que o médico
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nuclear considerou o exame de cintilografia alterado pela andlise visual qualitativa. Isto &,
os pacientes foram classificados como tendo cintilografia de perfusdao do miocérdio normal
ou alterada pela andlise visual qualitativa, e aqueles com cintilografia alterada foram
posteriormente classificados pelo grau de alteracdo perfusional utilizando-se o SSS. As

cintilografias consideras normais receberam SSS de 0.

4.4 Método utilizado para avaliacdo dos modelos fuzzy desenvolvidos

Foram utilizadas curvas ROC para avaliar a sensibilidade e a especificidade dos
modelos fuzzy criados.

A curva ROC (Receiver Operating Characteristic) € uma ferramenta estatistica
utilizada para medir a performance de um teste ou de um observador. Ela também pode ser
utilizada para determinar o ponto de operagdao de um teste com a melhor relagdo entre a
sensibilidade e a especificidade. Isto € muito importante, uma vez que a otimizacao de uma
estratégia diagnostica depende nao somente de uma melhor seqiiéncia dos exames a serem
realizados, mas também da escolha do melhor ponto de operagdo de cada teste™. A curva
ROC € um gréfico da fracdo de resultados verdadeiros positivos (sensibilidade) versus a
fracdo de resultados falsos positivos (1 — especificidade)’®’. A drea abaixo desta curva é
utilizada para determinar a performance de um teste ou observador. O melhor ponto de
operacdo é dependente das conseqii€ncias de cada resultado e da prevaléncia de doenca na
populacdo, mas, do ponto de vista estritamente matemdtico, a melhor relacdo entre
sensibilidade e especificidade pode ser obtida no ponto da curva que apresentar o maior
resultado da multiplicagdo destes parametros, que costuma ser aquele mais distante da linha

de chance (figura 5).
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Neste trabalho, foram utilizados os softwares estatisticos SPSS® (para calcular as
areas abaixo das curvas e seus intervalos de confianga) e MedCalc® (para definir o grau de
significancia estatistica das diferencas entre as areas). Tanto o SPSS quanto o MedCalc
utilizam métodos ndo paramétricos para calcular as dreas abaixo das curvas ROC". O
MedCalc utiliza método desenvolvido por Hanley e McNeil para comparar as dreas abaixo

42
das curvas™”.

Figura 5: modelo de curva ROC
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A performance de um teste ¢ medida pela drea abaixo da curva; a melhor relacdo entre a sensibilidade e
especificidade é obtida no ponto da curva que apresentar o maior resultado da multiplicagdo destes
pardmetros, que costuma ser aquele mais distante da linha de chance. Um teste ou observador que estd
meramente estabelecendo resultados aleatérios deverd operar na linha de chance, com érea de curva de 0,5.

4.5 Construcio e validacio dos modelos fuzzy para indicacio de cintilografia de
perfusao do miocardio e cinecoronariografia
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Para a descricdo de como os modelos fuzzy foram construidos e validados, este
trabalho foi divido em dois grandes blocos. No primeiro deles, denominado “MODELO
FUZZY PARA INDICACAO DE CINTILOGRAFIA DE PERFUSAO DO MIOCARDIO”,
discutimos como o modelo fuzzy para indicagdo de cintilografia foi desenvolvido e
apresentamos os resultados obtidos com a sua utilizagdo, bem como a comparagdo desses
com aqueles obtidos por médicos especialistas. No segundo bloco, denominado “MODELO
FUZZY PARA INDICA(;AO DE CINECORONARIOGRAFIA”, realizamos o mesmo tipo
de andlise, s6 que agora para modelo fuzzy para indicacdo de arteriografia corondria. Esta
divisdo foi necessdria porque os escores fuzzy criados para a indicacdo de cintilografia de
perfusdo do miocardio foram utilizados na constru¢do do modelo fuzzy para a indicagdo de
arteriografia corondria. Além do que, achamos que a compreensdo do trabalho seria mais

facil deste modo.
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5. MODELO FUZZY PARA INDICACAO DE CINTILOGRAFIA DE PERFUSAO
DO MIOCARDIO

5.1 Construcao do modelo de decisao para o encaminhamento dos pacientes a
cintilografia de perfusao do miocardio

Para a constru¢do do modelo de decisdo para encaminhamento dos pacientes a
cintilografia de perfusdo do miocérdio, esses foram divididos randomicamente em dois
grupos. O primeiro grupo (grupo 1) constituido de 1053 pacientes (757 homens e 296
mulheres — idade média 53 anos) foi utilizado para criar o modelo de decisdo fuzzy e o
segundo grupo (grupo 2), constituido pelos 1045 pacientes restantes (802 homens e 243

mulheres — idade média 53 anos), foi utilizado para avaliar a acurdcia do modelo (figura 6).

Figura 6 : divisao aleatéria dos pacientes em dois grupos utilizados para a criacao (grupo 1) e validacao
do modelo (grupo 2)
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A construcdo do modelo foi iniciada baseando-se em grafico de dispersdo da
distribuicao dos 1053 pacientes do grupo 1. Os eixos deste grifico eram o escore clinico-
epidemioldgico (eixo y) e o escore de Duke (eixo x). Os pacientes foram demarcados de
acordo com o resultado dos exames de cintilografia de perfusio do miocardio e do

seguimento (figura 7).

Figura 7: grafico de dispersao dos resultados dos pacientes (grupo 1)
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Dois médicos especialistas, um médico nuclear e um cardiologista, concordaram na

defini¢do dos conjuntos fuzzy e dos graus de pertinéncia para cada um dos escores (figura

8).

Figura 8: a mesma figura anterior mostrando os conjuntos fuzzy e os seus graus de pertinéncia
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Os dois escores foram divididos nos seguintes conjuntos fuzzy definidos por dois médicos especialistas:
Baixissimo (BB), Muito Baixo (MB), Baixo (B), Intermediario (I), Alto (A) e Muito Alto (MA).

Uma vez definido os conjuntos fuzzy, esta informacdo foi transferida para o pacote
Jfuzzy to programa Matlab (The MathWorks), e os especialistas ajustaram estes conjuntos e
definiram as regras (tabela 8), as saidas das varidveis e seus graus de pertinéncia. Um
processador fuzzy do tipo Sugeno foi utilizado™. O método de inferéncia fuzzy do tipo

Sugeno ou Takagi-Sugeno-Kang, desenvolvido em 1985*, é um tipo de inferéncia fuzzy na
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qual a conseqiiéncia de cada regra ¢ uma combinacdo linear das entradas, e a saida é uma
média ponderada da combinacao das conseqiiéncias.

As fungoes finais que definem os conjuntos fuzzy criados foram as seguintes:

Escore de Duke:

Baixissima:
sex<-134entdioy=1
se —13,4<x<-3,84 entdoy=(x- 3,84)/(-13,4 - 3,84)
se x>-3,84entdoy =0

Muito Baixa:
sex<-11,8entdioy =0
se—11,8<x<-6,5Tentdoy=(x-"11,8)/(-6,51 - '11,8)
se 6,51 <x <-0,37 entdo y = (x - 0,37)/(-6,51 - 0,37)
se x >-0,37 entaoy =0

Baixa:
sex<-4,6entdioy=0
se 4,6 <x<0,68entdoy=(x-4,6)/(0,68 - 4,6)
se 0,68 <x<799entdoy=(x-7,99)/(0,68 —7,99)
se x > 7,99entao y =0

Intermedidria:
se x<0,89 entdioy =0
se 0,89 <x<5,77 entdoy = (x — 0,89) / (5,77 - 0,89)
se 5, 77<x<1l,lentdioy=(x-11,1)/(5,77-11,1)

sex>11,1entdoy=0
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Alta:
se x <799 entaioy=0
se 7,99 <x<I1l,3entdioy=(x-7,99)/(11,3-7,99)
sel11,3<x<164entdioy=(x-16,4)/(11,3-16,4)
se x> 16,4 entdoy=0

Muito alta:

sex<1l,lentdoy=0
se 11,1 <x<153 entdioy=(xx—-11,1)/(15,3-11,1)
sex>153entioy=1

Onde x = escore de Duke e y = grau de pertinéncia no respectivo conjunto.

Escore Clinico Epidemiologico:

Muito Baixa:
sex<1,8entioy=1
se [,8§<x<5 entdioy=(x-5)/(1,8-5)
sex>5entdioy=0

Baixa:
sex <243 entdioy=0
se2,43 <x<55entdoy=(x-2,43)/(5,5-243)
se 5,5<x <794 entdioy=(x—-7,94)/(5,5-17,94)
se x>7,94 entdaoy=0

Intermedidria:
se x <5,08 entdoy =0

se 5,08 <x<8,46entdoy=(x—-5,08) /(8,46 —5,08)
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se 8,46 <x<122entdoy=(x-12,2) /(8,46 - 12,2)

sex>12,2entdoy=0

Alta:
se x < 8,68 entdoy =0
se 8,68 <x<122entdoy=(x-38,68) /(12,2 —8,68)
se 12,2<x <163 entdoy=(x—-16,3)/(12,2-16,3)
se x> 16,3 entdoy=0

Muito alta:

sex<13entdioy=0
se 13<x<189 entaioy=(x-13)/(18,9 - 13)
sex>189entioy=1

Onde x = escore Clinico Epidemiolégico e y = grau de pertinéncia no respectivo conjunto.

As regras definidas pelos dois especialistas foram:

1 — Se o escore clinico-epidemiolégico for muito baixo, entdo a pertinéncia para a

realizacdo de cintilografia € baixa.

2 — Se o escore clinico-epidemioldgico for baixo e o escore de Duke baixissimo, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € alta.

3 — Se o escore clinico-epidemioldgico for baixo e o escore de Duke muito baixo, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria alta.
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4 — Se o escore clinico-epidemiolégico for baixo e o escore de Duke baixo, entdo a

pertinéncia para a realizag@o de cintilografia € intermedidria.

5 — Se o escore clinico-epidemiolégico for baixo e o escore de Duke intermedidrio, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria baixa.

6 — Se o escore clinico-epidemioldgico for baixo e o escore de Duke alto, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € baixa.

7 — Se o escore clinico-epidemioldgico for intermedidrio e o escore de Duke baixissimo,

entdo a pertinéncia para a realizac@o de cintilografia € altissima.

8 — Se o escore clinico-epidemioldgico for intermedidrio e o escore de Duke muito baixo,

entdo a pertinéncia para a realizacao de cintilografia € alta.

9 — Se o escore clinico-epidemioldgico for intermedidrio e o escore de Duke baixo, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria alta.

10 — Se o escore clinico-epidemioldgico for intermedidrio e o escore de Duke

intermedidrio, entdo a pertinéncia para a realizacio de cintilografia € intermedidria baixa.

11 — Se o escore clinico-epidemioldgico for intermediario e o escore de Duke alto, entdo a

pertinéncia para a realizagdo de cintilografia € baixa.
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12 — Se o escore clinico-epidemioldgico for alto e o escore de Duke baixissimo, entdo a

pertinéncia para a realizag@o de cintilografia € altissima.

13 — Se o escore clinico-epidemioldgico for alto e o escore de Duke muito baixo, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria alta.

14 — Se o escore clinico-epidemioldgico for alto e o escore de Duke baixo, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € alta.

15 — Se o escore clinico-epidemioldgico for alto e o escore de Duke intermedidrio, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria baixa.

16 — Se o escore clinico-epidemioldgico for alto e o escore de Duke alto, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria baixa.

17 — Se o escore clinico-epidemiolégico for muito alto e o escore de Duke baixissimo,

entdo a pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € altissima.

18 — Se o escore clinico-epidemioldgico for muito alto e o escore de Duke muito baixo,

entdo a pertinéncia para a realizagc@o de cintilografia € altissima.

19 — Se o escore clinico-epidemioldgico for muito alto e o escore de Duke baixo, entdo a

pertinéncia para a realizag@o de cintilografia € altissima.
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20 — Se o escore clinico-epidemioldgico for muito alto e o escore de Duke intermedidrio,

entdo a pertinéncia para a realizagao de cintilografia € intermedidria alta.

21 — Se o escore clinico-epidemioldgico for muito alto e o escore de Duke alto, entdo a

pertinéncia para a realizacdo de cintilografia € intermedidria baixa.

22 — Se o escore de Duke for muito alto, entdo a pertinéncia para a realizacdo de

cintilografia € baixa.

Na tabela 8, mostramos de forma esquematizada as regras definidas pelos dois

médicos especialistas para a indicacdo de cintilografia de perfusdo do miocérdio.

Tabela 8: regras definidas pelos dois especialistas para a indicacido de cintilografia de perfusdao do
miocardio

REGRA  Clin. Epidem. Duke PERTINENCIA DA CINTILOGRAFIA

1 TE i BALKA,

2 B BE ALTA

3 B hB IMTERMEDIARLS ALTA,
4 B B INTERMEDIARIA

5 B | INTERMEDIARIA, BALKA
5 B A BALKA,

7 | BB ALTISSIMA,

g | hB ALTA

g | B INTERMEDIARIS ALTA
10 | | INTERMEDIARLA, BALKA
1 | A, BALKA,

12 A BE ALTISSIMA,

13 A hB ALTA

14 A B ALTA

15 A [ INTERMEDIARLA, BALA,
15 A A INTERMEDIARLA, BALKA
17 Ml BB ALTISSIMA,

18 bl hB ALTISSIMA,

15 bt B ALTISSIMA,
20 Bl | IMTERMEDIARLS ALTA
21 Ml A INTERMEDIARIA, BALKA
22 fidiid Bt BALKA,

(/1111 Indiferente, (BB) Baixissima, (MB) Muito Baixa, (B) Baixa, (I) Intermediaria, (A) Alta e (MA) Muito
Alta.
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Neste modelo, a varidvel de saida € o grau de indicacdo da cintilografia e
compreende seis fungdes de pertinéncia: altissima, alta, intermedidria alta, intermedidria,
intermedidria baixa e baixa. Foram utilizadas as seguintes constantes (singletons) para
representar as fung¢des de pertinéncia: 1, 0,85, 0,6, 0,5, 0,35 e O para altissima, alta,
intermedidria alta, intermedidria, intermedidria baixa e baixa, respectivamente. A
pertinéncia para a realizacio de cintilografia de perfusdo do miocédrdio derivada do espaco
bidimensional composto pelos escores de Duke e clinico-epidemioldgico € representada por
uma terceira dimensao como demonstrado na figura 9.

O modelo final foi obtido apds sucessivas adaptacdes do sistema pelos dois médicos

especialistas, objetivando o melhor resultado final.

Figura 9: area superficial do grau de pertinéncia para a realizacio de cintilografia
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O grau de pertinéncia é derivado das regras fuzzy definidas pelos especialistas e dos resultados dos escores de
Duke e clinico-epidemioldgico.
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Um exemplo do funcionamento deste modelo na defini¢do da pertinéncia para
realizacdo de cintilografia de perfusdao do miocérdio pode ser observado na figura 10.

Figura 10: exemplo de funcionamento do modelo para a indicacio de cintilografia de perfusio do
miocardio
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Resultado baseado em paciente hipotético que apresenta escore de Duke de 0 e escore clinico-epidemiolégico
de 10. Duas regras sdo ativadas (9 e 14) com graus diferentes. O resultado final para este paciente serd de 0,69
(seta). Este valor é derivado da media ponderada (valor da constante ponderado pelo grau de ativagdo da
regra) dos valores de saida das duas regras ativadas.

5.2 Avaliacao da performance do modelo de decisao para a indicacio de cintilografia
de perfusao do miocardio

Foi utilizada a curva ROC para avaliar a sensibilidade e a especificidade do escore
Jfuzzy como indicador da realizacdo de cintilografia de perfusdao do miocérdio.

Para esta andlise, todos os pacientes com cintilografia positiva que no
acompanhamento foram submetidos a cirurgia de revascularizagdo do miocdrdio ou a
angioplastia (eventos menores) foram considerados positivos. Os pacientes com

cintilografia normal e os pacientes com cintilografia anormal, mas que ndo apresentaram
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eventos durante o acompanhamento, foram considerados negativos. Esta andlise foi
realizada nos dois grupos de pacientes (1 e 2) — figura 6.

Além desta anélise, a performance do modelo de decisdo fuzzy foi comparada com a
performance dos escores clinico-epidemiolégico e de Duke, isoladamente, € com a opinido
de médicos com experiéncia em medicina nuclear e cardiologia.

Para a comparacdo com os médicos, dois grupos de 300 pacientes (A e B) foram
aleatoriamente criados a partir dos 823 pacientes com acompanhamento derivados dos
grupos 1 e 2 (figura 11). Dos 300 pacientes do grupo A, 262 apresentaram cintilografia
normal, sendo que 5 destes apresentaram evento (2%), e 38 apresentaram cintilografia
alterada, com 14 destes dltimos apresentando evento (37%). Dos 300 pacientes do grupo B,
267 apresentaram cintilografia normal, com 6 deles apresentando evento (2%), e 33
apresentaram cintilografia alterada, com 15 destes apresentando evento (45%). Quatro
médicos classificaram os pacientes, sendo que dois deles (os mesmos que criaram o modelo
fuzzy) classificaram os pacientes dos dois grupos, totalizando 600 pacientes, e outros dois
médicos classificaram somente 300 pacientes cada um, sendo um médico para o grupo A e
outro para o grupo B. Desta forma, ambos os grupos A e B acabaram sendo examinados por
3 médicos cada. Estes médicos estabeleceram o grau de pertinéncia (variando de 0 a 100)
para a realizacdo de cintilografia de perfusdo do miocardio baseando-se na andlise de toda
informacao clinico-epidemioldgica e ergométrica disponivel para cada paciente.

A drea da curva ROC criada para cada médico foi comparada com aquelas do
modelo fuzzy para indicacdo de cintilografia e dos escores clinico-epidemioldgico e de

Duke, para o mesmo grupo de pacientes.
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Figura 11: distribuicio aleatéria dos 823 pacientes com seguimento em dois grupos de 300 pacientes

para avaliacao pelos médicos
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4 médicos avaliaram os pacientes, sendo que 2 médicos avaliaram pacientes dos dois grupos e os outros dois
médicos avaliaram somente um grupo cada (3 médicos por grupo).

5.3 Resultados do modelo fuzzy para indicacao de cintilografia

5.3.1 Distribuigao dos pacientes do grupo 2

A distribuicdo dos pacientes do grupo 2, em relacdo aos resultados dos escores

clinico-epidemiolégico (eixo y) e de Duke (eixo x), estd apresentada na figura 12.
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Figura 12: grafico de dispersao da distribuicio dos resultados dos pacientes do grupo 2
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(eixo x) escore de Duke;

(eixo y) escore clinico-epidemiolégico;

(ponto) perfusdo normal sem evento e perfusdo normal sem acompanhamento;
(cruz) perfusao normal com evento;

(circulo pequeno) perfusdo anormal sem evento;

(circulo grande) perfusdo anormal com evento.

5.3.2 Comparacdo dos escores para os grupos 1 e 2

As curvas ROC para a indicac@o de cintilografia de perfusao do miocéardio para os
escores fuzzy, clinico-epidemiolédgico e de Duke, em ambos os grupos de pacientes, estao
na figura 13. As dreas abaixo destas curvas e os intervalos de confianca das medidas estao

listados na tabela 9.
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Figura 13: curvas ROC para a indicacao de cintilografia para os grupos 1 e 2
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Tabela 9: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacao de cintilografia de
perfusio do miocardio (grupos 1 e 2)

GRUPO 1
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA | PADRAO |MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 772 048 678 865
DUKE 869 036 799 940
FUZZY 906 027 853 959
GRUPO 2
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA | PADRAO | MARGEM INFERIOR |MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 892 035 825 960
DUKE 851 029 794 908
FUZZY 948 011 926 969
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A andlise das dreas das curvas ROC e dos intervalos de confianca das medidas
mostrou que, para ambos os grupos, o escore fuzzy para a indicagdo de cintilografia foi
numericamente superior aos outros escores; no entanto, esta diferenca foi estatisticamente
significativa somente em relagcdo ao escore clinico-epidemiolégico (p = 0,01), no grupo 1, e

ao escore de Duke (p = 0,03), no grupo 2 (tabela 10).

Tabela 10: valores de p (niveis criticos) em teste de significincia estatistica para a comparacio das
areas das curvas ROC para indicacao de cintilografia (grupos 1 e 2)

GRUPO 1 CLIN. EFIDEN.  DUKE FUZZY

CLIN. EPIDEN. 1,00 021 0.m
DUKE 1,00 037
FUZZY 1,00

GRUPO 2 CLIN. EPIDEN.  DUKE FUZZY

CLIN. EFIDEM. 1,00 055 a7
DUKE 1,00 0,03
FUZZY 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Para os pacientes do grupo 1, se utilizarmos escore fuzzy de 0,37 como valor de
corte para a indicacdo de cintilografia, solicitaremos este exame para todos aqueles
pacientes com resultados anormais que apresentaram revascularizacdo ou angioplastia
durante o seguimento (sensibilidade de 100%), e iremos excluir da realizacdo do exame
60% (especificidade) dos pacientes com cintilografia anormal ou cintilografia alterada sem
procedimentos durante o seguimento (tabela 11). Com relacdo aos escores clinico-
epidemiolégico e de Duke, a especificidade méxima alcangada, mantendo-se a

sensibilidade ainda em 100%, foi de 38% e 40%, respectivamente.
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No grupo 2, a drea abaixo da curva ROC para o escore fuzzy foi surpreendentemente
maior do que aquela obtida para o primeiro grupo, cujos pacientes foram utilizados para o
desenvolvimento do modelo.

A utilizagdo de escore fuzzy para indicacdo de cintilografia de 0,55, no grupo 2,
resultard na solicitacdo do exame para todos os pacientes (sensibilidade de 100%) com
cintilografia anormal e que apresentaram eventos durante o seguimento, e ird evitar a
realizacdo do exame em aproximadamente 85% (especificidade) dos pacientes com
cintilografia normal ou cintilografia anormal sem procedimentos. Com relagdo ao
desempenho dos escores clinico-epidemiolégico e de Duke, no grupo 2, a especificidade
maxima alcancada, mantendo-se a sensibilidade ainda em 100%, foi de 52% para os dois
escores.

Nas tabelas 11 e 12, comparamos a sensibilidade, a especificidade e o resultado da
multiplicagdo entre as duas para diferentes valores de corte dos escores fuzzy, Duke e
clinico-epidemiolégico, nos dois grupos de pacientes. Em destaque, estdo os valores de
corte com a maior especificidade e que mantém a sensibilidade ainda em 100% (cinza
claro) e os cortes com a melhor relacio matematica entre a sensibilidade e especificidade,

determinada pela multiplicagdo dos dois pardmetros (cinza escuro).
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Tabela 11: sensibilidade e especificidade para indicacao de cintilografia utilizando diferentes valores de

corte para os escores (grupo 1)

ESCORE CLIN. EPIDEW. GRUPO 1 SENS 1.ESP. ESP. _ SENS. XESP.
480 1,00 1,00 0,00 000
-1.50 1,00 039 0,01 001
050 1,00 098 0,02 002
050 1,00 095 005 005
150 1,00 091 0,09 009
250 1,0 085 015 015
350 1,00 078 024 024
450 1,00 062 038 038
5 A0 082 0.48 052 043
B.50 076 036 064 049
750 059 025 075 044
8,50 047 0,18 084 0,40
9,50 029 0,10 090 027
1050 029 0.8 032 027
11,50 0,29 005 095 028
1250 024 0,03 097 023
1350 018 002 093 017
1450 0,18 0,02 098 017
1550 0,12 0,01 099 0,12
1850 0,12 0,01 099 0,12
17 50 0,12 0,01 099 0,12
1850 0,12 0,00 1,00 0,12
19,50 0,12 0,00 1,00 0,12

21,00 0,00 0,00 1,00 0,00
ESCORE DUKE GRUPO 1 SENS 1_ESP. ESP.  SENS. X ESP.
19,75 0,00 0,00 100 000
-1850 008 0,00 1,00 008
17,00 0,12 0,00 1,00 0,12
-1550 0,12 0,00 1,00 0,12
-14.00 018 0,01 099 0,18
1275 0,18 0,02 098 017
-1150 024 0,02 098 023
-0 75 024 002 098 023
550 029 0,03 097 028
875 029 003 097 028
775 035 005 095 034
575 035 006 094 033
525 0,41 007 093 033
475 058 0,09 091 053
375 0,59 0,09 091 053
275 065 014 086 058
-1.50 071 0,18 084 059
078 078 0,17 053 053
050 082 024 076 053
175 088 025 075 086
275 0,58 0,34 0,66 058
350 083 035 065 058
475 088 038 062 055
B.75 094 047 053 0550
725 1,00 0,60 0,40 0,40
9,75 1,00 067 033 033
1075 1,00 082 0,18 0,18
18,00 1,00 1,00 0,00 000
ESCORE FUZZY GRUPO 1 SENS. 1_ESP. ESP. __ SENS. X ESP.
0,10 1,00 059 0,41 04
020 1,00 051 0,49 0,49
030 1,00 0.44 056 056
037 1,00 0,40 060 050
0,40 094 033 067 053
040 083 021 073 066
055 082 0,16 0,84 059
060 082 0,12 088 072
070 065 0,10 090 059
0,60 053 007 093 0,49
040 029 003 097 023
098 024 0,01 099 024

Em destaque, estdo os escores com maior especificidade e que mantém a sensibilidade em 100% (cinza claro)
e aqueles que apresentam a melhor relagdo matemadtica entre a sensibilidade e a especificidade (cinza escuro).



50

Tabela 12: sensibilidade e especificidade para indicacdo de cintilografia utilizando diferentes valores de
corte para os escores (grupo 2)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO 2 SENS. 1.ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
-5 50 100 100 000 0,00
-4 50 1,00 0,99 f oo
350 1,00 0,99 001 o1
250 1,00 0,99 f o1
150 1,00 0,98 00z 002
050 100 097 0.0G 0,03
040 1,00 0,96 0,04 0,04
150 1,00 0,90 0,10 0,10
250 1,00 0,86 0,14 0,14
350 1,00 0,78 022 0,22
450 1,00 054 036 0,36
550 1,00 0,48 052 052
B 50 084 0,34 056 0,56
7 &0 079 021 079 052
850 074 0,13 0g7 054
950 0,68 0,09 091 052
10,50 063 0,06 094 0,59
1150 0,56 0,04 096 055
12 A0 053 0,03 097 051
1350 042 0,02 098 041
14 50 03z 001 099 0,31
15 50 026 Jif 099 0,26
16,50 021 0,00 100 0,21
17 50 021 0,00 100 021
19,00 0,11 0,00 100 0,11
21,00 0,00 0,00 100 0,00

ESCORE DUKE GRUPO 2 SENS. 1.ESP. ESP.  SENS. X ESP.
140 000 000 100 000
12,00 005 o0 099 0,05
10,75 005 o0 099 0,05
975 005 0,02 098 0,05
875 0,11 0,02 098 0,10
775 0,11 0,04 096 0,10
650 0,16 0,04 096 0,15
575 021 0,05 095 0,20

425 047 0,09 091 0,43
325 047 0,09 091 0,43
275 053 0,13 0g7 0 46
150 063 0,14 086 0,54
075 063 0,15 085 0,53
025 079 0,23 077 051
075 079 0,23 077 050
178 079 0,25 075 0,59
275 095 0,34 066 053
350 095 0,34 056 052
475 095 0,38 g2 0,58
575 095 047 053 050
B.75 1,00 0,48 052 052
775 1,00 01 039 0,39
850 1,00 052 0.8 0,38
975 1,00 07 033 0,33
11,00 1,00 0,80 020 0,20
12 50 1,00 0,92 008 0,08
1350 100 095 005 0,05
1500 1,00 0,99 o 001
16 50 1,00 0,99 f oo
18,00 1,00 1,00 0,00 0,00
ESCORE FUZZY GRUPO 2 SENS. 1.ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
0,10 100 0,59 041 041
020 1,00 051 0,49 0,49
020 1,00 043 057 057
037 1,00 0,39 01 051
040 1,00 0,32 = 056
040 100 0,19 gt oAl
055 1,00 0,14 08s 08s
060 084 0,10 090 0,76
070 063 0,08 092 058
00 053 0,05 095 0,50
090 032 002 098 0,31
096 026 0,00 100 0,26

Em destaque, estdo os escores com maior especificidade e que mantém a sensibilidade em 100% (cinza claro)
e aqueles que apresentam a melhor relagdo matemadtica entre a sensibilidade e a especificidade (cinza escuro).
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5.3.3 Comparagdo dos escores em pacientes com escore clinico-epidemiologico alto e
Duke baixo

Nesta andlise, restringimos a avaliacdo dos trés escores (clinico-epidemiolégico,
Duke e fuzzy) no subgrupo de pacientes que apresentavam escore clinico-epidemiolégico >
5 e escore de Duke < 7,5. Utilizamos estes valores pois nenhum dos pacientes com escore
clinico-epidemioldgico inferior a 5 ou escore de Duke superior a 7,5 apresentou
cintilografia alterada e procedimento durante o seguimento. Logo, em pacientes com escore
clinico-epidemiolédgico abaixo de 5 ou escore de Duke acima de 7,5, a investigagdo poderia
ser interrompida sem grandes riscos de eventos. Resulta importante, portanto, avaliar o
desempenho dos escores em pacientes com valores diferentes dos referidos.

Nos grupos 1 e 2 temos, respectivamente, 442 (42%) e 429 (41%) pacientes que se
encaixam nesta categoria.

Os valores das dreas abaixo das curvas ROC para estes pacientes estdo na tabela 13.

Tabela 13: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacdo de cintilografia de
perfusio do miocardio (pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke < 7,5)

GRUPO 1
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA | PADRAO | MARGEM INFERIOR |MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 608 077 457 759
DUKE 782 059 666 898
FUZZY CINT 775 063 652 898
GRUPO 2
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA | PADRAO |MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 816 056 707 925
DUKE 745 048 650 839
FUZZY CINT 869 027 816 922
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A andlise das dreas das curvas ROC e dos intervalos de confianca das medidas
mostrou que, no grupo 1, o escore fuzzy foi estatisticamente superior ao escore clinico-
epidemioldgico. No grupo 2, o escore de fuzzy foi estatisticamente superior ao escore de

Duke (tabela 14).

Tabela 14: valores de p para a comparacio das areas das curvas ROC para indicacio de cintilografia
(pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke <7,5)

GRUPO 1 CLIN. EPIDEM.  DUKE FUZZY

CLIN. EPIDEM. 1,00 0,06 0,02
DUKE 1.00 0,55
FUZEY 1,00

GRUPOD 2 CLIN. EPIDEM.  DUKE FUZZY

CLIN. EPIDEM. 1,00 0,40 0,35
DUKE 1,00 =001
FUZZY 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Nas tabelas 15 e 16, listamos a sensibilidade, a especificidade e o resultado da
multiplicacdo entre as duas, para diferentes valores de corte dos escores fuzzy, Duke e

clinico-epidemiolégico, nos dois grupos de pacientes.
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Tabela 15: sensibilidade e especificidade (grupo 1) para indicacio de cintilografia utilizando diferentes
valores de corte para os escores (pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke <7,5)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO 1 SENS. 1-ESP. ESP. SENS. X ESP.
4,00 100 100 0,00 0,00
5 .50 0,82 081 0,19 0,16
B.50 0,76 051 0,39 0,30
7 50 0,59 0,45 055 0,32
[ S N .
950 0,29 0,19 051 0,24
11,50 0,29 0,11 0,59 0,26
12 50 0,24 0,07 0,93 0,22
14 50 0,18 0,04 0,96 0,17
19,50 0,12 0,00 100 0,12
ESCORE DUKE GRUPO 1 SENS. 1-ESP. ESP. SENS. X ESP.
-850 0,06 0,00 1,00 0,06
17,00 0,12 0,00 100 0,12
-14,00 0,18 0,02 0,96 0,17
1225 0,24 0,03 097 0,23
1025 0,29 0,04 0,96 0,26
775 0,35 0,09 0,91 0,32
535 0,41 0,12 0,58 0,36
475 0,59 0,15 0,55 0,50
275 0,55 0,23 077 0,50
225 0.7 0,26 0,74 0,52
. 4z D@ 03 0B 05
175 0,56 0,41 0,59 0,52
5.5 0,94 0,76 0,22 0,21
7.5 1,00 0,99 0,0 0,0
8.50 100 100 0,00 0,00
ESCORE FUZZY GRUPO 1 SENS. 1-ESP. ESP. SENS. X ESP.
037 100 1,00 0,00 0,00
0.38 100 0,95 0,05 0,05
0,42 0,94 0,70 0,30 0,26
0,48 0,56 056 0,44 0,39
T T T G s e asr
0,53 0,76 0,27 0,73 0 56
0,69 0,71 0,24 0,76 054
077 0,65 0,16 0,52 053
0,54 053 0,14 056 0,46
0,55 0,47 0,13 057 0,41
067 0,41 0,11 0,59 0,37
0,58 0,35 0,10 0,80 0,32
0,95 0,29 0,02 0,96 0,29
0,98 0,24 0,02 0,96 0,23

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdio matemadtica entre a sensibilidade e a especificidade
(cinza escuro).
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Tabela 16: sensibilidade e especificidade (grupo 2) para indicacio de cintilografia utilizando diferentes

valores de corte para os escores (pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke <7,5)

ESCORE CLIN. EPIDEN. GRUPO 2 SENS. 1 ESP. ESP.__ SENS. X ESP.
400 1,00 1,00 0,00 0,00
5 50 1,00 076 0,24 0,24
B 50 054 056 0,44 037
7 50 0,79 0,38 0 &2 0,49
8,50 0,74 0,24 0,76 056
. 8@ e 0w 0\ 05
10,50 0,53 0,12 0,58 055
11,50 0,58 0,03 031 053
12,50 0,53 0,06 0,94 0.49
13,50 042 004 0,96 0.40
14 50 032 03 n a7 031
1550 0,26 002 0,98 0,26
ESCORE DUKE GRUPO 2 SENS. 1. ESP. ESP. __ SENS. X ESP.
14,00 0.00 001 099 0.0
1175 0,05 001 099 005
925 0,11 0,04 0,96 0,10
5,50 0,16 0,08 092 0,14
575 021 009 091 0,19
525 n a7 0,13 0 &7 032
425 047 0,16 0,54 040
275 053 021 0,79 041
-1 50 053 025 0,75 048
. G@x o3 040 00 048
225 0,59 053 047 042
275 095 056 0.44 041
B .25 1,00 079 0,21 021
8,50 1,00 1,00 0,00 0,00
ESCORE FUZZY GRUPO 2 SENS. 1. ESP. ESP. __ SENS. X ESP.
037 1,00 1,00 0,00 0.0
055 1,00 0,38 052 if7.
056 0,95 0,31 0,59 055
0,50 0,59 0,26 0,74 056
. G\’ oM 0 08 0F
059 0,73 0,20 0 &0 053
0.70 0,74 0,20 0,80 059
0.72 053 0,18 0.a2 052
0,76 058 0,15 085 0,49
083 053 0,12 0,58 046
057 047 0,11 0,59 0.42
0,85 0,42 009 091 038
058 037 0.7 0,93 0,34
091 032 0,04 0,96 0,30
098 0,26 001 099 026
0,39 0,21 001 n 59 021

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdo matemadtica entre a sensibilidade e a especificidade

(cinza escuro).
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5.3.4 Comparacdo dos escores com os médicos

No que se refere a comparagdo da opinidao dos médicos com os escores (clinico-
epidemioldgico, Duke e fuzzy) para o grupo A, as curvas ROC, as areas abaixo destas e os

intervalos de confianca das medidas estdo na figura 14 e tabela 17.

Figura 14: curvas ROC para a indicacao de cintilografia (grupo A)
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Tabela 17: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacdo de cintilografia de
perfusao do miocardio (grupo A)

ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%

VARIAVEIS AREA PADRAO | MARGEM INFERIOR |MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 728 ,062 .606 ,849
DUKE ,829 ,049 733 926
FUZZY ,867 ,037 794 ,941
MEDICO 1 ,859 ,031 ,800 919
MEDICO 2 ,859 ,033 794 ,924
MEDICO 3 ,863 ,029 .807 ,919

A andlise das dreas das curvas ROC e dos intervalos de confianca das medidas
mostrou que para o grupo A, o escore fuzzy para a indicagdo de cintilografia foi
numericamente um pouco superior aos outros escores € médicos, no entanto, esta diferenca
foi estatisticamente significativa somente em relagdo ao escore clinico-epidemiolédgico (p =

0,03) (tabela 18).

Tabela 18: valores de p para a comparaciao das areas da curva ROC para indicacio de cintilografia
(grupo A)

CLIN. EFIDEM.  DUKE FUZZY MEDICO1 MEDICO2  MEDICO 3

CLIN. EPIDEM. 1,00 028 0,03 0,12 0,12 0,10
DUKE 1,00 0,45 0,48 051 0,50
FUZZY 1,00 058 059 0,53

MEDICO 1 1,00 059 0,54
MEDICO 2 1,00 0,95
MEDICO 3 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Para o grupo B, as curvas ROC, as dreas abaixo das curvas e os intervalos de

confianca das medidas estdo demonstrados na figura 15 e tabela 19.



Figura 15: curvas ROC para a indicacao de cintilografia (grupo B)
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Tabela 19: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacdo de cintilografia de
perfusio do miocardio (grupo B)

ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%

VARIAVEIS AREA | PADRAO | MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 857 1046 767 948
DUKE 836 035 767 904
FUZZY 937 016 907 967
MEDICO 1 831 038 757 906
MEDICO 2 887 041 806 968
MEDICO 4 668 052 566 770

A andlise das dreas abaixo das curvas ROC e dos intervalos de confianca das
medidas mostrou que para o grupo B o escore fuzzy para a indicagdo de cintilografia foi

numericamente superior aos outros escores e aos médicos, e esta diferenca foi
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estatisticamente significativa em relacdo ao médico 4 (<0,01), e préoxima ao nivel de

significancia em relacio ao escore de Duke (0,06) (tabela 20).

Tabela 20: valores de p para a comparaciao das areas da curva ROC para indicacio de cintilografia
(grupo B)

CLIN. EPIDEM.  DUKE FUZZY  MEDICO1 MEDICO 2  MEDICO 4

CLIN. EPIDEM. 1,00 080 0,13 074 054 002
DUKE 100 0,06 095 0,42 0,03
FUZZY 1,00 0,09 0,25 <00

MEDICO 1 1,00 027 0,04
MEDICO 2 1,00 007
MEDICO 4 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

A sensibilidade e especificidade para a indica¢do de cintilografia de perfusdo do
miocdrdio utilizando-se diferentes valores de corte para os escores e os médicos dos grupos
A e B, estdo apresentadas nas tabelas 21 e 22.

As maiores especificidades, com sensibilidade ainda em 100%, obtidas para o
escore fuzzy foram de 55% e 86% para os grupos A e B, respectivamente. Estes valores sao
superiores aqueles obtidos para os escores clinico-epidemioldgicos e de Duke, em ambos os
grupos, e aos médicos no grupo B. Os médicos do grupo A apresentaram especificidades
muito préoximas aquelas do escore fuzzy, sendo inclusive um pouco superior para OS

médicos 1 e 3.



Tabela 21: sensibilidade e especificidade para indicacdo de cintilografia utilizando diferentes valores de

corte para os escores e médicos (grupo A)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO A SENS. _ 1-ESP. ESP SENS. X ESP.
350 100 100 000 000
450 100 067 033 033
550 079 : 045 038
(7 ) O 7T [N 57 [
750 050 029 071 036
550 036 0,18 082 029
1050 036 0,09 091 033
1250 029 0,03 0o7 028
16,00 014 0,01 059 014
17 80 0,14 0,00 100 0,14
2100 000 0,00 100 000
ESCORE DUKE GRUPQ A SENS.  1-ESP. ESP SENS. X ESP.
2000 000 000 100 000
1850 007 0,00 100 007
1700 014 0,00 100 014
1400 021 0,02 095 021
750 036 0,08 092 033
475 057 012 085 050
275 064 017 083 053
225 071 020 080 057
e - B B S B 17 B 1 =1 R
178 036 032 065 058
525 053 052 045 044
725 100 065 035 035
18,00 100 1,00 0,00 0,00
FUZZY CINT GRUPOD A SENS.  1-ESP. ESP SENS. X ESP.
001 100 079 021 021
038 100 045 055 055
042 053 036 0654 050
048 036 028 072 061
' ggs 073 | 016 | 084 | 0E6
059 071 015 035 051
076 064 012 085 056
054 050 0,08 092 046
085 043 0,08 092 0,40
0g7 036 0,05 094 033
0g7 029 0,01 099 028
MEDICO 1 GRUPO A SENS 1-ESP. ESP SENS. X ESP.
15,00 100 1,00 000 000
65,00 100 039 061 061
[ og|e | o2 | o7 0y
85,00 029 0,05 094 027
95,00 000 0,01 099 000
MEDICO 2 GRUPO A SENS 1-ESP. ESP SENS. X ESP.
250 100 059 001 001
3250 100 047 053 053
47 50 053 032 065 063
o 02 | om | 07
77 50 079 0,17 083 065
82 50 050 012 085 044
&7 50 043 0,10 050 038
92 50 021 0,05 095 020
97 50 007 0,03 0g7 007
MEDICO 3 GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
500 100 100 000 000
65,00 100 036 064 064
85,00 014 0,04 0965 0,14
91,00 000 0,00 100 000

Em destaque, estdo os escores com maior especificidade e que mantém a sensibilidade em 100% (cinza claro)
e aqueles que apresentam a melhor relagdo matemadtica entre a sensibilidade e a especificidade (cinza escuro).
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Tabela 22: sensibilidade e especificidade para indicacao de cintilografia utilizando diferentes valores de

corte para os escores e médicos (grupo B)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO B SENS.  1.ESP. _ ESP. _ SENS. X ESP.
-5.00 1,00 100 0,00 0,00
550 1,00 0,54 046 046
650 0,80 036 0,64 0,51
750 073 023 077 057
850 067 0,14 086 058
550 060 0,09 091 055
10,50 053 0,08 094 0,50
1250 0,47 0,03 097 045
17,00 020 0,00 100 020
19,00 0,13 0,00 100 013

ESCORE DUKE GRUPO B SENS.  1.ESP. _ ESP. _ SENS. X ESP.
735 0,00 0,04 096 0.00
575 0,13 0,08 094 013
525 033 0,08 092 031
-400 047 0,08 092 043
275 053 0,1 089 047
025 073 022 078 057
225 087 0,30 070 061
275 093 032 068 063
625 1,00 047 053 053
18,00 1,00 1,00 0,00 0,00

FUZZY CINT GRUPO B SENS.  1.ESP. _ ESP. _ SENS. X ESP.
001 1,00 071 028 028
0,38 1,00 040 060 0,60
055 1,00 0,14 086 0,86
056 093 0,12 088 082
0,50 087 0,1 089 077
067 0,80 0,09 091 073
070 067 0,08 092 061
078 053 0,07 093 050
0,84 047 0,05 095 044
091 027 0,02 098 026
099 0,07 0,00 100 007
MEDICO 1 GRUPO B SENS.  1.ESP. _ ESP. _ SENS. X ESP.
5,00 1,00 1,00 0,00 0,00
15,00 1,00 099 001 0,01
25,00 1,00 088 0,12 0,12
35,00 1,00 0,64 036 036
45,00 093 045 055 051
55,00 093 041 059 055
65,00 093 034 066 062
75,00 073 022 078 057
85,00 020 0,05 09 013
91,00 0,00 0,00 100 0,00
MEDICO 2 GRUPO B SENS.  1.ESP. _ ESP. _ SENS. X ESP.
400 100 100 0,00 0,00
27 50 1,00 0,69 0,31 0,31
4250 093 035 065 061
B7 50 0,87 0,19 081 070
77 50 0,80 0,11 089 071
82 50 067 0,09 091 0,60
87 50 047 0,08 094 044
52 50 027 0,03 097 026
101,00 0,00 0,00 100 0,00
MEDICO 4 GRUPO B SENS. _ 1.ESP. _ ESP. _ SENS. X ESP.
250 100 099 001 0,01
17 50 1,00 075 025 025
27 50 0,87 053 047 0,40
35,00 0,73 043 057 042
55,00 0,50 037 063 038
65,00 053 0,34 0,66 03
77 50 0,40 028 072 029
&7 50 020 0,18 062 0,16
55,00 0,07 0,03 097 0,08
101,00 0,00 0,00 100 0,00

Em destaque, estdo os escores com maior especificidade e que mantém a sensibilidade em 100% (cinza claro)
e aqueles que apresentam a melhor relagdo matemadtica entre a sensibilidade e a especificidade (cinza escuro).
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5.3.5 Comparacdo dos escores com os médicos em grupos de pacientes com escore
clinico-epidemiologico alto e Duke baixo

Comparamos, também, o desempenho dos escores fuzzy com o desempenho dos
outros escores € dos médicos, em grupos de pacientes com maior pertinéncia para sua
utilizacdo (escore clinico-epidemiolégico > 5 e escore de Duke <7.,5).

Deste modo, medimos o desempenho do escore fuzzy para a indicacdo de
cintilografia nos pacientes dos grupos A (n = 143) e B (n = 139) que apresentavam escore
clinico-epidemiolédgico abaixo de 5 e escore de Duke acima de 7,5.

Utilizamos as dreas abaixo das curvas ROC para realizar esta comparacdo, € os

resultados estdo apresentados nas figuras 16 e 17 e tabelas 23 a 26.

Figura 16: curvas ROC para a indicacao de cintilografia (grupo A)
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Figura 17: curvas ROC para a indicacao de cintilografia (grupo B)
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Tabela 23: areas da curva ROC e intervalos de confianca para a indicacao de cintilografia de perfusao
do miocardio para os pacientes dos grupos A e B

GRUPO A
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAO | MARGEM INFERIOR MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 569 093 387 750
DUKE ,738 074 ,593 882
FUZZY CINT. 714 077 562 866
MEDICO 1 739 053 635 842
MEDICO 2 749 ,053 644 853
MEDICO 3 761 047 669 ,854
GRUPO B
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAC | MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 780 069 646 915
DUKE 715 058 602 828
FUZZY CINT. ,855 034 787 922
MEDICO 1 707 ,060 589 824
MEDICO 2 797 064 672 922
MEDICO 4 470 073 ,327 614

Tabela 24: valores de p para a comparacio das areas da curva ROC para indicacio de cintilografia
(grupo A)

CLIN. EPIDEM. DUKE FUZZY MEDICO 1 MEDICO 2 MEDICO 3

CLIN. EPIDEM. 1,00 0,11 0,07 0,09 0,07 0,05
DUKE 1.00 052 0,89 0,88 055
FUZZLY 1,00 0,65 0.&0 0,39

MEDICO 1 1,00 0,55 067
MEDICO 2 1,00 0,56
MEDICO 3 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Tabela 25: valores de p para a comparaciao das areas da curva ROC para indicacio de cintilografia
(grupo B)

CLIN. EPIDEM. DUKE FUZZY  MEDICO1  MEDICO 2  MEDICO 4

CLIN. EPIDEM. 1,00 053 0,30 045 0,53 =001
DUKE 1,00 0,02 093 023 0,04
FUZZY 1,00 0,04 026 = 0,01

MEDICO 1 1,00 0,14 0,04
MEDICO 2 1,00 =00
MEDICO 4 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.
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Nestas figuras e tabelas, observamos que no grupo A o desempenho do escore fuzzy
para indicacdo de cintilografia ndo foi expressivamente diferente dos outros escores e dos
médicos, sendo numericamente pouco inferior a todos estes, com excecdo do escore
clinico-epidemioldgico, que teve desempenho baixo nesta populacdo. No grupo B, no
entanto, o escore fuzzy fol numericamente superior a todos os outros escores, sendo esta
diferenca estatisticamente significativa em relagdo ao escore de Duke (p = 0,02) e aos
médicos 1 (p=0,04) e 4 (p <0,01).

A sensibilidade e a especificidade para a indicacdo de cintilografia de perfusdo do
miocdrdio, utilizando-se diferentes valores de corte para os escores € médicos dos grupos A

e B, estdo apresentadas nas tabelas 26 e 27, respectivamente.



Tabela 26: sensibilidade e especificidade para indicacdo de cintilografia utilizando diferentes valores de

corte para os escores e médicos (grupo A)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
400 1,00 100 0,00 0,00
550 079 0,51 0,19 0,15
6 50 071 0,61 0,39 0,28
7 50 50 48 052 0,26
.03 [ 043 o0g7 03
1250 ; i 0,94 027
1400 021 0,05 095 0,20
16,00 0,14 0,02 098 0,14
2100 0,00 0,00 1,00 0,00
ESCORE DUKE GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
17,00 014 0,01 0,99 0,14
-14.00 021 0,04 0,96 0,21
1225 029 0,05 095 027
8,00 029 0,09 091 0,26
750 036 0,12 0,88 0,32
525 043 0,16 084 0,36
475 057 0,19 081 0,47
275 0 54 D 2? 073 0,47
150 071 067 0,48
____—
175 056 0,50 0,43
525 093 D,BD 0,20 0,19
725 1,00 0,97 0,03 0,03
850 1,00 100 0,00 0,00
FUZZY CINT GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
063 1,00 100 0,00 0,00
033 1,00 0,95 0,05 0,05
042 093 0,75 025 0,23
045 056 ) 0,40 0,34
4@y | 07 | 03 | oB4 | 05
059 071 : , 0,48
076 0 654 0,27 073 0,47
054 050 0,19 081 0,4
085 043 0,17 083 0,36
087 036 0,14 0,86 0,31
097 029 0,02 0,98 0,28
MEDICO 1 GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
19,00 1,00 100 0,00 0,00
B5 00 1,00 0,67 0,33 0,33
| oge | 043 o0&
85,00 029 : 087 0,25
55,00 0,00 0,02 095 0,00
MEDICO 2 GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
900 100 100 0,00 0,00
32 50 1,00 0,72 0,26 0,28
37 50 093 0,64 0,36 0,33
47 50 093 0,53 047 0,44
57 50 056 0,38 052 0,53
. §sm o7 | 03F@2 | o | 05
82 50 050 0,24 076 0,38
57 50 043 0,20 0,80 0,34
52 50 021 0,11 0,89 0,19
57 50 0,07 0,05 095 0,07
MEDICO 3 GRUPO A SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
19,00 1,00 100 0,00 0,00
65,00 1,00 ; 0,45 0,45
o073 [ 03 0gs |
&5,00 014 0,09 091 0,13
591,00 0,00 0,00 100 0,00

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdo matematica entre a sensibilidade e a especificidade
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Tabela 27: sensibilidade e especificidade para indicacdo de cintilografia utilizando diferentes valores de

corte para os escores e médicos (grupo B)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO B SENS. 1 -ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
40 10 10 0,00 0,00
55 10 0a 022 0,22
65 08 05 0,44 0,35
= O 7T 7 T [ 55
95 06 0.1 0,36 0,52
125 05 0.1 0,93 043
135 0.4 0.1 0,94 0,36
155 03 0o 0,98 0,26
170 02 ] 100 0,20
ESCORE DUKE GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP SENS. X ESP.
550 1,00 1,00 0,00 0,00
6,25 1,00 078 022 0,22
275 0,93 052 0.45 0,44
2,25 087 050 0,50 0,43
. 073 03 | 0B
2,75 0,53 0,20 0,30 0,43
4,00 0,47 0,16 0,54 0,39
525 0,33 0,18 0,35 0,28
575 0,13 0,10 0,90 0,12
5,50 0,07 009 0,91 0,06
7.25 0,00 009 0,91 0,00
14,00 0,00 0,00 100 0,00
FUZZY CINT GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
063 1,00 1,00 0,00 0,00
. 100 033 07
0,56 0,93 0,28 0,72 057
0,50 087 025 0,75 055
067 0,80 0,20 0,80 054
0,70 067 0,19 0,81 054
0,70 0,60 0,19 0,81 0,45
0,76 0,53 0,16 0,84 0,45
0,54 0,47 0,12 0,58 0,41
087 0,40 0,10 0,90 0,36
0,88 0,33 0,08 0,92 0,31
091 027 008 0,95 0,25
091 0,20 008 0,95 0,19
0,95 0,13 0m 0,99 0,13
0,99 007 0m 0,99 007
MEDICO 1 GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP SENS. X ESP.
19,00 1,00 1,00 0,00 0,00
35,00 1,00 058 0,12 0,12
65,00 0,93 0.43 0,40
. 073 040 | OF0 044
85,00 0,20 10 0,90 0,18
91,00 0,00 0,00 1,00 0,00
MEDICO 2 GRUPO B SENS 1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
19,00 1,00 1,00 0,00 0,00
27 &0 1,00 057 0,03 003
42 80 0,93 050 0,40 037
B7 50 a7 0,36 0,54 055
. 0B 023 077
82,50 067 0,20 0,30 053
87 50 0,47 0,13 0,57 0,41
52 50 027 006 0,34 025
57 50 0,20 0m 0,99 0,20
MEDICO 4 GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
5,00 100 17,00 0,00 0,00
17 50 1,00 052 0,08 0,08
27 &0 087 084 0,16 0,14
35,00 0,73 0,29 021
65,00 0,53 057 0,43 0,23
77 50 0,40 0,48 0,52 021
&7 50 0,20 0.3 0,69 0,14
55,00 0,07 0,04 0,96 0,06

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacio matematica entre a sensibilidade e a especificidade
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6. MODELO FUZZY PARA INDICACAO DE CINECORONARIOGRAFIA

”’

6.1 Construcio do modelo de decisao para encaminhamento dos pacientes
cinecoronariografia

[

A construcdo do modelo de decisdo para o encaminhamento dos pacientes
cinecoronariografia (CAT) também foi iniciado baseando-se na distribui¢do dos pacientes
em gréafico de dispersao (figura 18), cujos eixos eram constituidos pelo escore fuzzy para
indicacdo da cintilografia de perfusdo do miocdrdio (eixo x), obtido na etapa anterior deste
trabalho, e pela quantificacdo dos defeitos perfusao a cintilografia utilizando-se o SSS (eixo
)

Nesta andlise, foram utilizados somente os 823 pacientes que apresentaram
seguimento clinico (ver figura 6): 404 foram utilizados para construir o modelo (grupo 1) e

419 para checar sua reprodutibilidade (grupo 2).



Figura 18: grafico de dispersao da distribuicao dos pacientes (grupo 1)
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ESCORE FUZZY PARA CINTILOGRAFIA

(eixo x) escore fuzzy para a indicagdo de cintilografia;
(eixo y) soma dos escores de estresse — SSS;

(ponto) perfusdo normal sem evento;

(cruz) perfusdo normal com evento;

(circulo pequeno) perfusdo anormal sem evento;
(circulo grande) perfusdo anormal com evento.
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Novamente, os dois médicos especialistas, um médico nuclear e um cardiologista,

concordaram na defini¢do dos conjuntos fuzzy e dos graus de pertinéncia para cada um dos

escores (figura 19).
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Figura 19: a mesma figura anterior mostrando os conjuntos fuzzy e os seus graus de pertinéncia
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ESCORE FUZZY PARA CINTILOGRAFIA

Os dois escores foram divididos nos seguintes conjuntos fuzzy por dois médicos especialistas: Baixo (B),
Intermediario Baixo (IB), Intermediario Alto (IA) e Alto (A).

Uma vez definido os conjuntos fuzzy, esta informacdo foi transferida para o pacote
Sfuzzy do programa Matlab® (The MathWorks) e os especialistas ajustaram estes conjuntos
e definiram as regras, a saida das varidveis e seu grau de pertinéncia.

As funcdes finais que definem os conjuntos fuzzy criados sdo as seguintes:

Escore SSS:
Baixa

sex<0Oentdioy=1
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se 0 <x<6,08 entdoy = (x - 6,08) /(0 - 6,08)
se x > 6,08 entdoy =0

Intermedidria Baixa:
se x<-0,43 entdioy =0
se 043 <x<454entdoy=(x-10,43)/ (4,54 -°0,43)
se 4,54 <x<999entdoy = (x - 9,99) / (4,54 - 9,99)
se x>9,99 entioy=0

Intermedidria Alta:
sex<5,71 entdoy =0
se 5,71 <x<104entdoy=(x-5,71)/(10,4-5,71)
se 104 <x<16,2entdoy=(x-16,2)/(10,4—-16,2)
se x> 16,2 entdoy=0

Alta:
sex<10,2entdoy=0
se 10,2<x<16,5 entdoy =(x-10,2) /(16,5 - 10,2)
sex>165entdioy=1

Onde x = escore SSS e y = grau de pertinéncia no respectivo conjunto.

Escore Fuzzy para Cintilografia:

Baixa:
sex<0,2l entdioy=1
se 0,21 <x<0,45 entdoy =(x-0,45)/(0,21 - 0,45)
se x>0,45entioy=0

Intermedidria Baixa:
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se x<0,23 entdoy =0
se 0,23 <x<0,46 entdoy = (x-0,23) /(0,46 —0,23)
se 0,46 <x <0,68 entdo y = (x — 0,68) / (0,46 — 0,68)
se x > 0,68 entdoy =0

Intermedidria Alta:
sex <046 entdioy=0
se 0,46 <x<0,72entdoy = (x —0,46) /(0,72 — 0,46)
se 0,72 <x<0,96 entdo y = (x — 0,96) / (0,72 — 0,96)
se x> 0,96 entdaoy =0

Alta:
se x <0,69 entdoy =0
se 0,69 <x <0,97 entdoy = (x—0,69) /(0,97 - 0,69)
sex>0,97entdioy =1

Onde x = escore fuzzy para realizacdo de cintilografia de perfusdao do miocéardio e y = grau

de pertinéncia no respectivo conjunto.

As regras definidas pelos dois especialistas foram as seguintes:

1 — Se o SSS for baixo e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for baixo, entdo a

pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia € baixa.

2 — Se o SSS for baixo e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for intermedidrio

baixo, entdo a pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia é baixa.
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3 — Se o SSS for baixo e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for intermedidrio

alto, entdo a pertinéncia para realizacdo da cinecoronariografia € intermedidria baixa.

4 — Se o SSS for baixo e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for alto, entdo a

pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia € intermedidria.

5 — Se o SSS for intermedidrio baixo e o escore fuzzy para indica¢do de cintilografia for

baixo, entdo a pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia é baixa.

6 — Se o SSS for intermedidrio baixo e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for
intermedidrio baixo, entdo a pertinéncia para realizagdo da cinecoronariografia &

intermediaria baixa.

7 — Se o SSS for intermedidrio baixo e o escore fuzzy para indica¢do de cintilografia for
intermedidrio alto, entdo a pertinéncia para realizagdo da cinecoronariografia &

intermediaria.

8 — Se o SSS for intermedidrio baixo e o escore fuzzy para indicac¢do de cintilografia for

alto, entdo a pertinéncia para realizacio da cinecoronariografia € intermediaria alta.

9 — Se o SSS for intermedidrio alto e o escore fuzzy para indicagdo de cintilografia for

baixo, entdo a pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia é baixa.
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10 — Se o SSS for intermediério alto e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for
intermedidrio baixo, entdo a pertinéncia para realizacdo da cinecoronariografia €

intermediaria alta.

11 — Se o SSS for intermediario alto e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for
intermedidrio alto, entdo a pertinéncia para realizacdo da cinecoronariografia €

intermediaria alta.

12 — Se o0 SSS for intermediério alto e o escore fuzzy para indicagdo de cintilografia for alto,

entdo a pertinéncia para realizacio da cinecoronariografia € alta.

13 — Se o SSS for alto e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for baixo, entdo a

pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia € intermedidria baixa.

14 — Se o SSS for alto e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for intermedidrio

baixo, entdo a pertinéncia para realizagdo da cinecoronariografia € intermedidria alta.

15 — Se o SSS for alto e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for intermedidrio alto,

entdo a pertinéncia para realizacio da cinecoronariografia € alta.

16 — Se o SSS for alto e o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia for alto, entdo a

pertinéncia para realiza¢do da cinecoronariografia € alta.
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Na tabela 28, mostramos de forma esquematizada as regras definidas pelos dois

médicos especialistas para a indica¢io de cinecoronariografia (CAT).

Tabela 28: regras definidas por dois médicos especialistas para a indicacdo de CAT

REGRA SS8S Escore Fuzzy Cintilografia  PERTINENCIA DA ARTERIOGRAFIA

1 B B BAL-A,

2 B [] BALA,

3 B 1A, INTERMEDIARIA BAIKA
4 B A INTERMEDIARIA,

g B B BALA,

5 B [] INTERMEDIARIA BAIKA
7 B 1A, INTERMEDIARIA,

g B A INTERMEDIARIA ALTA
9 1A B BAL-A,

10 1A [] INTERMEDIARIA ALTA
1M 1A 28 INTERMEDIARIA ALTA
12 A A ALTA

13 A, B INTERMEDIARIA BAXA
14 A, [5] INTERMEDIARIA ALTA
15 A, 128 ALTA

16 A, A ALTA

(B) Baixa, (IB) Intermediaria Baixa, (IA) Intermediaria Alta e (A) Alta.

Neste modelo, a varidvel de saida é o grau de indicacdo da cinecoronariografia e
compreende cinco funcOes de pertinéncia: alta, intermedidria alta, intermedidria,
intermedidria baixa e baixa. Utilizamos as seguintes constantes (singletons) para
representar as func¢des de pertinéncia: 1, 0,75, 0,5, 0,25 e O para alta, intermedidria alta,
intermedidria, intermedidria baixa e baixa, respectivamente. A pertinéncia para a realizacdo
de cinecoronariografia derivada do espaco bidimensional composto pelo SSS e pelo escore
fuzzy para indicacdo de cintilografia de perfusdo do miocédrdio € representada por uma
terceira dimensao, como demonstrado na figura 20.

O modelo final foi obtido apds sucessivas adaptacdes do sistema pelos dois médicos

especialistas, objetivando o melhor resultado.
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Figura 20: area superficial do grau de pertinéncia para a realizacio de CAT
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O grau de pertinéncia é derivado das regras fuzzy definidas pelos especialistas e dos resultados dos escores
SSS e fuzzy para indicacdo de cintilografia.

Um exemplo do funcionamento deste modelo na definicdo da pertinéncia da

realizacdo de cinecoronariografia pode ser observado na figura 21.
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Figura 21: exemplo do funcionamento do conjunto de regras para indicaciao de CAT

SSS Fuzzy Cint. Pertinencia Arteriografia

N N | - | | |
AN | | | L |
B | | | [ 1 |
¢ B | | g | |
s | | | | |
B | | - | | | |
7 | | —— | | ' |
0 | | =] | |
o) | | | | I
o | | | J | |
o | | — | | |
12z | | | | | |
| | | ] | |
"o | | l | |
5| | | | | |
il | | l | |
’ “ ’ ‘ [ ol & |

3 0,55 0. f 1.1

0,30

Resultado baseado em paciente hipotético que apresenta SSS de 5 e escore fuzzy para indicacdo de
cintilografia de 0,55. Quatro regras sdo ativadas (2, 3, 6 e 7) com graus diferentes. O resultado final para este
paciente serd de 0,30 (seta). Este valor é derivado da media ponderada dos valores de saida das duas regras
ativadas.

6.2 Avaliacao da performance do modelo fuzzy para indicacio de cinecoronariografia

Assim com realizado anteriormente, utilizou-se a curva ROC para checar a
performance do escore fuzzy criado pelo modelo como indicador da realizacdo de
cinecoronariografia. Todos os pacientes submetidos a cirurgia de revascularizacdo do
miocdardio ou angioplastia, durante o acompanhamento, foram considerados positivos. Esta
andlise foi realizada nos 823 pacientes com seguimento pertencentes aos grupos 1 e 2.

Além desta anélise, a performance do modelo de decisdo fuzzy foi comparada com a

performance dos escores SSS e fuzzy para indicacio de cintilografia, e com a opinido dos
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médicos com experi€éncia em medicina nuclear e cardiologia utilizados na anélise prévia, s6
que agora cientes dos resultados das cintilografias de perfusdao do miocérdio.

Os dois grupos de 300 pacientes (A e B), derivados respectivamente dos grupos 1 e
2 (figura 11), foram novamente utilizados, e os médicos estabeleceram o grau de
pertinéncia (variando de 0 a 100) para a realizacdo de cinecoronariografia baseando-se na
andlise de toda informacao clinico-epidemioldgica, ergométrica e cintilografica disponivel
para cada paciente.

As dreas abaixo das curvas ROC criadas para cada um dos médicos foram
comparadas com aquelas obtidas utilizando-se os escores SSS, fuzzy para indicacdo de
cintilografia e fuzzy para indicacdo de cinecoronariografia para o mesmo grupo de

pacientes.

6.3 Resultados do modelo fuzzy para indicacao de cinecoronariografia

6.3.1 Distribuicdo dos pacientes do grupo 2

A distribuicdo dos pacientes do grupo 2, em relacdo aos resultados do SSS e do

escore fuzzy para indicacao de cintilografia, estd apresentada na figura abaixo.
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Figura 22: grafico de dispersao da distribuicao dos pacientes (grupo 2)
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(eixo x) escore fuzzy para a indicac¢do de cintilografia;
(eixo y) soma dos escores de estresse — SSS;

(ponto) perfusdo normal sem evento;

(cruz) perfusao normal com evento;

(circulo pequeno) perfusdo anormal sem evento;
(circulo grande) perfusdao anormal com evento.

6.3.2 Comparacao dos escores para os grupos 1 e 2.

As curvas ROC para a indicac@o de cinecoronariografia para os escores SSS, fuzzy
para indicacdo de cintilografia (FUZZY CINT) e fuzzy para indicacdo de arteriografia
corondria (FUZZY CAT), em ambos os grupos de pacientes, estdo na figura 23. As dreas

abaixo destas curvas e os intervalos de confianca das medidas estao listados na tabela 29.



Figura 23: curvas ROC para indica¢ao de arteriografia nos grupos de pacientes 1 e 2.
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FUZZY CAT - fuzzy para a indicacdo de arteriografia corondria; FUZZY CINT - fuzzy para a indicagdo de

cintilografia.

Tabela 29: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacio cinecoronariografia

(grupos 1 e 2)
GRUPO 1
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAO [MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
SSS ,865 ,054 759 970
FUZZY CINT ,889 ,030 831 947
FUZZY CAT ,955 021 913 997
GRUPO 2
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAO | MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
888 ,808 055 701 9135
FUZZY CINT ,882 027 829 935
FUZZY CAT ,895 ,033 ,830 ,961
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A andlise das dreas das curvas ROC e do intervalo de confianga das medidas
mostrou que para ambos 0s grupos o escore fuzzy criado para a indicagdo de
cinecoronariografia fol numericamente superior ao uso dos outros dois escores
isoladamente, principalmente no grupo 1, porém esta diferenca s6 foi estatisticamente

significativa em relagdo ao SSS (tabela 30).

Tabela 30: valores de p (niveis criticos) em teste de significincia estatistica para a comparaciao das
areas da curva ROC para indicacao de cinecoronariografia (grupos 1 e 2)

GRUPO 1 SSS FUZZY CINT  FUZLY CAT
85§ 1,00 0,70 0,04
FUZZY CINT 1,00 0,11
FUZLY CAT 1,00

GRUFPO 2 S55 FUZZY CINT  FUZZY CAT
88§ 1,00 0,18 0,05
FUZZY CINT 1,00 0 BB
FUZZY CAT 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Utilizando-se escore fuzzy para indicacdo de arteriografia corondria de 0,40 no
grupo 1, o modelo fuzzy para indica¢do de cinecoronariografia ird indicar este exame para
cerca de 86% (sensibilidade) dos pacientes que durante o seguimento apresentaram cirurgia
de revasculariza¢do do miocdrdio e angioplastia, e ird excluir da realizacdo do exame 94%
(especificidade) dos pacientes que ndo realizaram estes procedimentos. No entanto,
utilizando-se valor de corte um pouco inferior (0,30), pode-se aumentar a sensibilidade para
a indica¢do da arteriografia (90%), mantendo-se elevada a especificidade da indicacdo
(89%).

No segundo grupo, a drea abaixo da curva ROC para o escore fuzzy para a indicacao

de arteriografia foi um pouco menor do que a obtida para o primeiro grupo de pacientes.
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A utilizag¢do de escore fuzzy para indicagcdo de arteriografia de 0,40 para o segundo
grupo de pacientes resultard na indicacdo do exame para 65% dos pacientes que
apresentaram procedimentos no seguimento, e excluird da realizacdo do exame cerca de
96% dos pacientes que ndo apresentaram procedimentos. Nas tabelas 31 e 32, listamos a
sensibilidade e a especificidade para diferentes valores dos escores SSS, FUZZY CINT e

FUZZY CAT, nos dois grupos de pacientes.
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Tabela 31: sensibilidade e especificidade para indicacio de CAT utilizando diferentes valores de corte
para os escores (grupo 1)

SSS GRUPO 1 SENS.  1_ESP. ESP.  SENS. X ESP.
0,00 1,00 100 0,00 0,00
- o
2,00 073 0,08 094 068
350 073 0,05 095 0,69
4 A0 0,68 0,04 0,96 065
£ 50 059 0,03 097 057
6,50 0,59 0,02 098 058
7 &0 055 0,02 098 054
2,50 0,41 0,02 098 040
9 A0 0,41 0,01 0,99 0,40
10,50 027 0,01 099 027
11 50 027 0,01 099 027
13,00 0,18 0,01 0,99 0,18
14,50 0,18 0,01 099 018
18,00 0,14 0,01 0,99 0,14
2150 0,14 0,00 1,00 0,14
23 50 0,09 0,00 1,00 0,09
26 0 0,00 0,00 100 0,00
ESCORE FUZZY CINTILOGRAFIA GRUPO 1 SENS. 1 _ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
0,00 1,00 100 0,00 0,00
005 1,00 074 028 026
0,10 1,00 0,64 036 0.3
0,20 1,00 0,55 0,45 045
0,30 1,00 0,48 052 052
037 1,00 0,45 0,55 055
0,40 091 037 063 057
0,50 0,82 023 077 0,63
.~ ~o®&@  0® 014 08 070
070 0,64 0,11 0,89 0 56
0,0 0,55 0,08 0,92 0 A0
090 027 0,02 098 027
098 023 0,01 099 023
ESCORE FUZZY ARTERIOGRAFIA GRUPO 1 SENS. 1. ESP. ESP.  SENS. X ESP.
0,01 1,00 048 052 052
0,10 0,95 0,20 0,0 076
020 091 0,15 085 077
0,30 091 0,11 0,89 0,61
.~ b 08 006 084
0,50 0,82 0,03 097 0,80
053 0,68 0,03 097 0 66
059 059 0,02 098 058
0,60 054 0,02 098 053
0,70 0,45 0,01 0,99 045
0,80 032 0,01 099 032
0,90 0,23 0,01 0,99 023
099 0,10 0,00 1,00 0,10

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdo matematica entre a sensibilidade e a especificidade
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Tabela 32: sensibilidade e especificidade para indicacio de CAT utilizando diferentes valores de corte

para os escores (grupo 2)

SSS GRUPO 2 SENS. 1 ESP. ESP.___ SENS. X ESP.

0.0 1,00 1,00 0,00 0.00
1@ 08 0B 0% 0

250 052 005 035 059

350 059 0.04 096 056

450 052 003 057 0,50

550 052 003 057 050

B.50 048 002 098 047

750 048 002 098 048

8.50 031 001 093 0.31

9,50 0,24 001 099 0.24

10,50 021 001 093 0.21

1150 021 001 093 0.21

1300 021 0,00 1,00 0.21

14 50 017 0,00 1,00 0.7

15 50 0,10 0.00 1,00 0.10

17.00 007 0.00 1,00 007

19,00 003 0,00 1,00 003

2100 0,00 0,00 1,00 0,00

ESCORE FUZZY CINTILOGRAFIA GRUPO 2 SENS. 1 ESP. ESP. __ SENS. X ESP.

0,00 1,00 1,00 0,00 0.00

0,01 1,00 0.70 0,30 0,30

0,10 1,00 058 0,42 042

0.19 1,00 052 048 045

0,20 057 0.49 051 0.49

0,30 053 0.42 058 054

040 0,50 0,32 058 051

0,50 076 0,20 050 051
.~ 0@ 0 00 080 082

0.70 052 007 053 045

0.0 0,38 005 055 0,36

0,90 021 003 057 0,20

098 017 0,00 1,00 0.7

ESCORE FUZZY ARTERIOGRAFIA GRUPO 2 SENS. 1 _ESP. ESP. __ SENS. X ESP.

0.0 057 047 053 051

0.0 093 041 053 055

02 083 0.24 076 053

0.5 076 0.21 079 050

0.10 076 0.16 0 54 054

0.20 072 0.10 0,90 055
6 072 0B 082 08B

040 055 0,04 0,96 052

050 052 02 0,98 051

050 052 0.1 099 051

0.70 038 0.0 099 0,38

0.0 035 0.0 099 0.3

040 021 0.0 099 0.21

099 003 0.0 100 003

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdo matematica entre a sensibilidade e a especificidade
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6.3.3 Comparacdo dos escores em pacientes com escore clinico-epidemioldgico alto e
Duke baixo

Nesta anélise, comparamos o desempenho de cinco escores diferentes na indicacao
de cinecoronariografia, nos pacientes que apresentavam escore clinico-epidemiolégico > 5
e escore de Duke < 7,5. Além dos trés escores utilizados na analise anterior (SSS, escore
fuzzy para a indicacdo de cintilografia e escore fuzzy para a indicacdo de arteriografia),
avaliamos também o desempenho dos escores clinico-epidemioldgico e de Duke.
Nos grupos 1 e 2 temos, respectivamente, 195 (48%) e 181 (43%) pacientes que se
encaixam nesta categoria.

Os valores das areas abaixo das curvas ROC estdo na tabela 33.

Tabela 33: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacao de CAT (pacientes
com escore clin. epidem. > 5 e Duke < 7,5)

GRUPO 1
ERRO INTERVALO DE CONFIANGA 95%
VARIAVEIS AREA | PADRAO | MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 657 067 525 788
DUKE 794 052 692 895
SSS 863 052 760 966
FUZZY CINT 795 055 688 902
FUZZY CAT 944 020 905 983
GRUPO 2
INTERVALO DE CONFIANCA 95%
: : ERRO
VARIAVEIS AREA | PADRAO | MARGEM INFERIOR |MARGEM SUPERIOR
CLIN. EPIDEM. 706 1063 523 830
DUKE 725 047 632 818
SSs 832 054 726 937
FUZZY CINT ,800 044 714 886
FUZZY CAT ,860 046 770 950
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A andlise das dreas das curvas ROC e dos intervalos de confianca das medidas

mostrou que no grupo 1 o escore fuzzy para indicacdo de arteriografia (FUZZY CAT) foi

estatisticamente superior a todos os outros escores, com exce¢dao do SSS (p = 0,07). No

grupo 2, o FUZZY CAT foi numericamente superior a todos os outros escores, no entanto,

esta diferenca s6 foi estatisticamente significativa em relagdo aos escores clinico-

epidemioldgico e de Duke (tabela 34).

Tabela 34: valores de p para a comparacido das areas das curvas ROC para indicacio de CAT

(pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke < 7,5)

GRUFC 1 CLIN. EPIDEM. DUKE 5585 FUZZY CINT - FUZZY CAT
CLIN. EPIDEM. 1,00 0,11 = 0,01 004 = 0,01
DUKE 1,00 037 096 <001
588§ 1,00 oa7 0,07
FUZZY CINT 1,00 < 001
FUZLY CAT 1,00
GRUFRQG 2 CLIN. EPIDEM. DUKE 5585 FUZZY CINT - FUZZY CAT
CLIN. EPIDEM. 1,00 0,81 0,07 0,10 0,01
DUKE 1,00 0,15 0,05 0,01
588§ 1,00 054 0,51
FUZZY CINT 1,00 0,13
FUZLY CAT 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Nas tabelas 35 e 36, listamos a sensibilidade e a especificidade para diferentes

valores de corte dos escores clinico-epidemioldgico, Duke, SSS, FUZZY CINT e FUZZY

CAT, nos dois grupos de pacientes.
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Tabela 35: sens. e espec. (grupo 1) para indicacido de CAT utilizando diferentes valores de corte para os
escores (pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke <7,5).

(cinza escuro).

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPD 1 SENS. 1.ESP. ESP. __ SENS. X ESP.
A 10 0 0.0 o
£50 06 078 022 019
B0 0 058 042 034
750 07 045 058 038
-1 =7 N <+ R
1150 033 0,10 040 00
1250 019 008 098 018
14,00 014 003 097 014
19,00 0,10 000 1,00 0,10
ESCORE DUKE GRUPO 1 SENS. 1-ESF. ESP. __ SENS. X ESP.
14,00 014 GE] 057 014
1225 024 003 g7 023
-10,25 029 008 098 0z
750 038 008 092 0.3
528 038 012 088 033
-475 057 014 086 049
275 057 021 079 052
228 gl 24 078 054
R N 117 S A S
28 0 032 068 nsa
078 06 040 00 051
175 050 041 059 053
525 s 078 022 021
725 1,00 098 002 02
850 100 10 0.0 oo
ESCORE FUZZY CINT GRUPO 1 SENS 1-ESF. ESP. __ SENS. X ESP.
036 1700 053 007 07
042 095 072 028 027
D48 00 056 044 D40
- = R ;-
0p3 a1 029 071 058
0E3 078 028 072 0ss
09 07 025 075 054
077 07 o9 & D54
054 057 0,12 088 00
085 048 0,11 089 042
08 043 0,10 090 039
07 038 0,10 090 030
nss 029 0,01 099 028
08 024 0,01 099 024
SSS GRUPO 1 SENS. 1_ESP. ESP. __ SENS.X ESP.
0 100 i 0,00 0
1 1
350 076 0,11 089 056
450 07 009 091 npa
BED g2 003 057 0ED
750 057 003 097 058
90 043 003 0g7 042
1150 029 002 098 028
1450 019 0,01 099 019
21,50 0,14 0,01 099 0,14
2350 0.10 0,01 099 009
ESCORE FUZZY CAT GRUPO 1 SENS. 1-ESP. ESP. __ SENS. X ESP.
om 100 100 G om
o0 1,00 054 006 008
018 10 0,34 066 0pe
< <7 S T
041 050 013 067 079
00 g8 007 093 073
052 0g 006 054 078
053 078 006 094 07
g8 07 008 0gs 0EB
057 057 005 095 053
ns9 np2 008 09s ns9
0E 057 008 098 0ss
054 052 008 095 050
072 048 002 0g8 047
078 043 002 098 042
079 n3m 002 098 nar
08 038 0,01 099 033
051 024 0,01 099 024
D4 019 0,01 0g9 019
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Tabela 36: sens. e espec. (grupo 2) para indicacido de CAT utilizando diferentes valores de corte para os
escores (pacientes com escore clin. epidem. > 5 e Duke <7,5)

ESCORE CLIN. EPIDEM. GRUPO 2 SENS. 1.ESP. ESP. SENS. X ESP.
2,00 100 100 000 000
550 0% 040 020 019
£ 50 0,63 0&0 040 028
7 50 0,65 0,33 0p1 0,40
e T
950 050 0,14 086 0,43
10,50 0,46 0410 0g0 041
1150 0,42 008 092 039
1250 038 007 093 036
ESCORE DUKE GRUPO 2 SENS 1_ESP. ESP. SENS. X ESP.
775 0,12 006 004 0,11
3] 015 008 0g2 0,14
575 013 009 091 017
525 035 012 0ga 030
-4.00 0,42 015 0gs 036
275 0,46 0,20 00 037
150 054 023 077 041
0325 0,58 0,29 071 0,41
. msm. | 07/ | 0% | 083 | 048
225 0,85 051 049 0,41
275 0,58 0sa 045 0,40
475 052 051 033 036
550 09 077 023 0,22
6,25 1,00 07a 0322 0,22
850 1,00 1,00 000 0,00
ESCORE FUZZY CINT GRUPO 2 SENS. 1_ESP. ESP. SENS. X ESP.
037 100 GEE] oa1 001
0,40 1,00 077 023 0,23
0,42 0,96 070 030 0,29
. o#&s | D@ | 08 043
050 0,88 0 A0 =] 0,44
055 085 034 0F& 056
056 081 028 072 058
00 077 025 07s 058
053 073 023 077 057
0ga 0,69 R E:] 0a1 056
070 0,62 08 02 050
071 0,54 0.8 02 0,44
074 0,50 0417 0g&3 0,42
076 0,46 015 0ga 0,39
0&3 0,42 0,11 03 038
086 038 0,11 0gas 0,34
0g1 023 004 096 0,22
SSS GRUPO 2 SENS 1_ESP. ESP SENS. X ESP.
] 100 100 000 0,00
. pp | 073 0l0 0% | 086
250 0,63 0,0 090 053
350 085 007 093 051
500 058 008 095 055
650 054 004 096 052
850 035 003 0g7 034
950 027 002 0ga 026
13,00 023 0,00 1,00 023
14,50 019 0,00 1,00 R E:]
15,50 0,12 000 1,00 0,12
ESCORE FUZZY CAT GRUPO 2 SENS. 1.ESP. ESP. SENS. X ESP.
059 17,00 100 000 0,00
o1 1,00 080 020 020
004 052 055 045 041
005 088 053 047 0,42
019 085 026 074 053
030 081 0,20 0g0 123
035 077 015 0ga 05
0,42 073 0,10 090 056
. os | 0og | 04 0% 0f7T
058 065 004 096 053
050 062 004 096 059
053 058 003 0g7 056
05 054 003 0g7 052
058 050 003 0g7 0,48
0gs 045 003 0g7 045
071 0,42 003 0g7 041
080 038 001 099 038
085 03 001 099 0,34
089 023 001 099 023

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdo matemdtica entre a sensibilidade e a especificidade

(cinza escuro).
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6.3.4 Comparagao dos escores com os médicos

No que se refere a comparagdo da opinido dos médicos com os escores (SSS,
FUZZY CINT e FUZZY CAT) para o grupo A, as curvas ROC, as dreas abaixo destas e os

intervalos de confianca das medidas estdo na figura 24 e na tabela 37.

Figura 24: curvas ROC para indicacio de CAT (grupo A)

S8S FUZZY CINT FUZZY CAT
10 e 10
B 4 B
3 3 3
op
DIDU,U ] i1 -] 10 oA 3 = B 1.8 D'DUD i S5 8 1,0
0,84 (95%IC: 0,72 - 0,96) 0,87 (95%]IC: 0,80 - 0,93) 0,94 (95%IC: 0,89 - 0,99)
Medico 1 Medico 2 Medico 3
10 0 10
B ] B
3 34 kL
B e S S R e B p— I J B B
0, 1, 71 —
0,84 (95% IC : 0,71 -0,96) 0,94 (95% IC : 0,90 - 0,97) 0,73 (95% IC : 0,63 — 0.84)
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Tabela 37: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacdo de
cinecoronariografia (grupo A)

ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAO |MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
SSS 839 ,062 718 960
FUZZY CINT 867 ,034 801 934
FUZZY CAT 942 ,025 892 992
MEDICO 1 838 ,064 713 ,963
MEDICO 2 939 017 905 972
MEDICO 3 734 ,052 632 ,836

Pela andlise das areas das curvas ROC e do intervalo de confianca, observamos que
para o grupo A o escore FUZZY CAT foi numericamente superior aos outros escores € aos
médicos, e esta diferenga foi estatisticamente significativa em relacdo ao SSS (p = 0,04) e

aos médicos 1 (p=0,01) e 3 (p <0,01) (tabela 38).

Tabela 38: valores de p para a comparacio das areas da curva ROC para indicacio de
cinecoronariografia (grupo A)

555 FUZZY CINT  FUZZY CAT MEDICO 1 MEDICO 2 MEDICO 3

555 1,00 063 0,04 0,93 0,05 0,16
FUZLY CINT 1,00 a,12 0,63 021 0,03
FUZZY CAT 1,00 0,02 0,53 = 0,01

MEDICO 1 1,00 002 0,16
MEDICO 2 1,00 = 0,01
MEDICO 3 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Para o grupo B, as curvas ROC, as dreas abaixo das curvas e os intervalos de

confianca das medidas estdo demonstrados na figura 25 e tabela 39.



Figura 25: curvas ROC para indica¢do de CAT (grupo B)
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Tabela 39: areas abaixo das curvas ROC e intervalos de confianca para a indicacio de
cinecoronariografia (grupo B)

ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAO | MARGEM INFERIOR |MARGEM SUPERIOR
SSS 832 060 714 950
FUZZY CINT 881 ,031 821 942
FUZZY CAT ,909 ,033 845 973
MEDICO 1 856 058 743 969
MEDICO 2 907 036 837 977
MEDICO 4 787 067 656 917

Pela andlise das areas das curvas ROC e do intervalo de confianca, observamos que

para o grupo B o escore FUZZY CAT foi numericamente superior aos outros escores €

médicos, porém esta diferenca so foi estatisticamente significativa em relagdo ao médico 4

(p = 0,02) — tabela 40.
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Tabela 40: valores de p para a comparacio das areas da curva ROC para indicacio de

cinecoronariografia (grupo B)

SSS  FUZZY CINT FUZZY CAT  MEDICO1 MEDICO2  MEDICO 4
SSS 1,00 047 0,13 050 0,10 0,38
FUZZY CINT 1,00 047 058 051 0,13
FUZZY CAT 1,00 026 095 002
MEDICO 1 1,00 025 020
MEDICO 2 1,00 002
MEDICO 4 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

A sensibilidade e especificidade para a indicacdo de cinecoronariografia, utilizando-

se diferentes valores de corte para os escores e médicos dos grupos A e B, estdo

apresentadas nas tabelas abaixo.



Tabela 41: sensibilidade e especificidade para indicacdo de CAT utilizando diferentes valores de corte

para os escores e médicos (grupo A)

SSS GRUPO A SENS. 1 _ESP. __ ESP. _ SENS. X ESP.
0,00 1,00 1,00 0,00 0,00
. g 074 0l 081
2,00 0,58 0,08 032 053
5,50 058 005 095 055
B 50 0,58 003 037 056
850 0,42 002 038 041
18 50 0,16 0,00 1,00 0,16
ESCORE FUZZY CINT GRUPO A SENS. 1 _ESP. __ ESP. _ SENS. X ESP.
0.0 1,00 078 02 02
037 1,00 046 054 054
042 089 035 085 058
0,48 0,54 027 0.73 051
. 0e2 07 01 03 086
0,59 0,58 0,14 056 059
076 053 0,11 0,59 056
0,54 053 006 042 049
057 0,32 0 06 0,34 0,30
037 0,26 001 0,39 0,26
ESCORE FUZZY CAT GRUPO A SENS. 1 _ESP. __ ESP. _ SENS. X ESP.
0,00 100 1 nu 0,00 0,00
0,01 1,00 052 052
_____
0,41 0,54 006 042 0.78
0,50 0,79 005 035 075
0,52 0.74 0,04 036 0.71
055 0,58 003 037 056
0,31 0.21 001 0,39 0.21
097 0.11 000 1,00 0,10
MEDICO 1 GRUPO A SENS. 1 .ESP. __ ESP. _ SENS. X ESP.
5,00 1,00 059 0.0 0.0
25 (10 0,54 0 24 0.76 054
. ®&sm;w 074 00 08 05T
55,00 053 0,06 0,34 059
75,00 053 005 095 050
85,00 0.42 002 098 041
95,1 005 0,00 1,00 005
MEDICO 2 GRUPO A SENS. 1 ._ESP. __ ESP. _ SENS. X ESP.
250 1,00 036 0.2 0.2
22 50 1,00 026 072 072
27 50 035 D 22 078 074
32,50 095 086 DA
____—
47 A 074 0,30 0 56
55,0 0,58 n ,na 0,34 054
87 50 047 003 097 046
95,10 0,37 002 098 0,36
MEDICO 3 GRUPO A SENS. 1 _ESP. __ ESP. _ SENS. X ESP.
9,00 1,00 1,00 0.0 0.0
1500 1,00 091 0,09 0,09
25 (10 0,35 0 50 040 0,38
. ®O 0@ 033 0
45,00 0,42 0,17 053 0,35
55,00 0.2 005 095 025
55,00 0,00 002 038 0,00
81,00 0,00 00 1,00 0,00

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacio matematica entre a sensibilidade e a especificidade
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Tabela 42: sensibilidade e especificidade para indicacio de CAT utilizando diferentes valores de corte
para os escores e médicos (grupo B)

5SS GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
0,00 100 100 0,00 0,00
. dpo 07
250 067 0,08 094 062
350 052 0,05 095 059
450 052 0,04 096 050
550 045 0,03 093 0 45
9,50 024 0,01 099 023
13,00 024 0,00 1,00 024
ESCORE FUZZY CINT GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
0ol 1,00 0,70 030 030
0,29 1,00 0,46 054 054
0,34 095 0,43 057 054
0,40 090 0,33 065 061
0,41 086 0,29 071 061
. os [ o8l | o014 | ogs | o7 |
0,56 076 0,12 085 067
060 071 0,10 0,90 0 54
067 067 0,08 092 061
074 045 0,08 093 0 44
084 038 0,05 095 036
0,88 024 0,04 096 023
091 0,19 0,02 093 0,19
095 0,10 0,00 1,00 0,09
ESCORE FUZZY CAT GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
0,00 .00 0,50 050 050
00 095 0,43 057 054
0,02 051 0,24 076 051
. oa [ ogl [ ogo | ogn 073
0,35 076 0,07 093 071
0,42 071 0,05 095 065
054 067 0,02 093 065
0,80 033 0,01 099 033
0,99 005 0,00 1,00 005
MEDICO 1 GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
5,00 100 100 0,00 0,00
2500 051 0,13 087 070
. smp | 07 e e
B5 00 067 0,04 096 0 54
75,00 033 0,01 099 033
85,00 0,19 0,00 1,00 0,19
MEDICO 2 GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP. _ SENS. X ESP.
250 100 0,99 001 001
17 50 1,00 0,69 031 031
22 50 0,90 0,37 063 057
27 50 086 : 078 067
. #&Eo [ ofl | o0pe | 0g4 o7
E7 50 071 0,05 095 065
77 50 067 0,04 096 054
52 50 038 0,02 093 037
57 50 033 0,01 099 033
101,00 0,00 0,00 1,00 0,00
MEDICO 4 GRUPO B SENS.  1-ESP. ESP.  SENS. X ESP.
100 100 100 0,00 0,00
250 067 0,19 051 054
| ogr [ ope 08 | 0Bz |
B0 00 052 0,05 095 059
77 50 052 0,04 096 050
55,00 043 0,02 093 042
101,00 0,00 0,00 1,00 0,00

Em destaque, estdo os escores com a melhor relacdo matematica entre a sensibilidade e a especificidade
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6.3.5 Comparagdo dos escores com médicos em grupos de pacientes com escore clinico-
epidemiologico alto e Duke baixo

Além das andlises j4 realizadas, comparamos o desempenho do escore fuzzy para a
indicagdo de cinecoronariografia com o desempenho dos outros escores e dos médicos, em
grupos de pacientes com maior pertinéncia para sua utilizacdo (escore clinico-
epidemioldgico > 5 e escore de Duke <7,5).

Nos grupos A e B existiam, respectivamente, 143 (48%) e 139 (46%) pacientes com
estas caracteristicas.

Utilizamos as dreas abaixo das curvas ROC para realizar esta comparacio; os

resultados estdo apresentados nas tabelas 43 e 44.

Tabela 43: areas da curva ROC e intervalos de confianca para a indicacao de cinecoronariografia para
os pacientes dos grupos A e B

GRUPO A
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAQ |MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
SSS 838 ,061 718 958
FUZZY CINT 747 ,064 ,622 873
FUZZY CAT 921 ,028 ,866 976
MEDICO 1 828 ,064 702 954
MEDICO 2 886 ,032 822 949
MEDICO 3 619 ,070 ,481 757
GRUPO B
ERRO INTERVALO DE CONFIANCA 95%
VARIAVEIS AREA PADRAQ | MARGEM INFERIOR | MARGEM SUPERIOR
SSS 851 ,057 738 ,963
FUZZY CINT 802 ,049 705 ,899
FUZZY CAT 874 ,052 773 975
MEDICO 1 879 ,053 775 983
MEDICO 2 886 ,046 796 977
MEDICO 3 796 ,068 661 ,930
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Tabela 44: valores de p para a comparacio das areas da curva ROC para indicacio de
cinecoronariografia (grupos A e B)

GRUPC A SSS  FUZZY CINT FUZZY CAT MEDICO 1 MEDICO2 MEDICO 3

558 1,00 0,25 0,11 0,53 0,35 =0,01
FUZZY CINT 1,00 =0,01 0,34 0,08 0,11
FUZZY CAT 1,00 0,06 043 =001
MEDICO 1 1,00 0,21 =0,01
MEDICO 2 1,00 =0,01
MEDICO 3 1,00

GRUPO B SSS  FUZZY CINT  FUZZY CAT MEDICO 1 MEDICO 2 MEDICO 4

SSS 1,00 055 0,64 052 044 032
FUZZY CINT 100 0,18 031 0,20 0,93
FUZZY CAT 1,00 092 074 0,18
MEDICO 1 1,00 087 0,13
MEDICO 2 1,00 0,09
MEDICO 4 1,00

Em destaque estdo os valores de p < 0,05.

Nestas tabelas, observamos que no grupo A o desempenho do escore fuzzy para
indicagdo de cinecoronariografia (CAT) foi numericamente superior aos outros escores €
médicos, no entanto, esta diferenca sé foi estatisticamente significativa em relagdo ao
escore fuzzy para indicacdo de cintilografia (p < 0,01) e ao médico 3 (p < 0,01). No grupo
B, ndo houve diferengas significativas entre os escores € médicos, sendo que o escore fuzzy

para a indicacao de cinecoronariografia s6 foi numericamente inferior aos médicos 1 e 2.
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7. DISCUSSAO
7.1 Importancia da racionalizacao do uso de recursos diagnésticos

Nos ultimos anos, os gastos dos pacientes e dos 6rgdos pagadores (convénios,
seguros saude e sistemas governamentais) t€ém progressivamente aumentado, e tendem a
aumentar ainda mais a medida que a tecnologia envolvida tanto nos processos diagndsticos
como terapéuticos se avolumam. Este problema crescente, que ha muito gera discussdes em
paises de alto poder aquisitivo como os Estados Unidos, Canad4 e Inglaterra, é ainda mais
preocupante em paises em desenvolvimento como o Brasil, em que o volume de dinheiro
(tanto publico como privado) disponivel para ser gasto em satide € menor, € em que o
desperdicio deste dinheiro gerard maiores problemas. Além do menor volume de dinheiro
disponivel, os paises em desenvolvimento enfrentam ainda o problema dos custos
associados a estes processos diagndsticos e terapéuticos, que por envolverem tecnologias
importadas, sdo ainda mais onerosos para eles. Um paralelo a esta questdo pode ser obtido
em trabalho recente publicado na revista Nature 45, e discutido na revista ‘“Pesquisa” da
FAPESP*, em que se comparam os custos de equipamentos € insumos necessirios a
realizacdo de pesquisa em paises pobres, com aqueles praticados em paises desenvolvidos.
Neste trabalho, foram comparados os custos de 12 produtos nos EUA e no Brasil; destes,
apenas um era mais barato no Brasil. Segundo o levantamento, uma centrifuga 5415D
Eppendorf, por exemplo, custa US$ 1.950 nos EUA e US$ 3.110 no Brasil, cerca de 50%
mais cara.

Desta maneira, se a discussdo sobre como racionalizar os usos de recursos
diagndsticos e terapéuticos tem se tornado constante em paises desenvolvidos, € importante

que esta discussdo seja ainda mais intensa em paises em desenvolvimento como o Brasil,
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uma vez que o uso perduldrio destes recursos trard conseqiiéncias mais expressivas para

estes ultimos.

7.2 Importancia da racionalizacao no diagnéstico da doenca coronaria obstrutiva

A doenca corondria obstrutiva é uma das principais causas de mortalidade e
morbidade no mundo. O seu diagndstico € importante a fim de instituir a terapéutica
necessdria e evitar as conseqiiéncias da doenca. No entanto, o diagndstico desta patologia
tem se tornado complexo em decorréncia dos miultiplos exames possiveis de serem
realizados, das imperfei¢cOes inerentes a todo método diagndstico e da dificuldade em
integrar os resultados destes exames entre si € com as outras evidéncias provenientes da
andlise de fatores epidemioldgicos e da histdria clinica do paciente.

Devido a alta prevaléncia e incidéncia desta doenca, a quantidade de recursos gasta
no seu diagndstico é imensa. Estima-se que mais de um milhdo de pacientes foram
submetidos a cinecoronariografia nos EUA no ano de 1993 e que este nimero devera ser de
3 milhdes no ano de 2010 V. Segundo dados publicados no ACC/AHA Guidelines for
Exercise Testing (guia publicado pelo American College of Cardiology/American Heart
Association sobre a realizacdo do teste ergométrico)SO, somente no ano de 1996, o
MEDICARE foi responsdvel pelo pagamento de cerca de 875 mil testes ergométricos
simples, 889 mil cintilografias de perfusdo do miocdrdio, 213 mil ecocardiogramas de
estresse € 728 mil cinecoronariografias. Desta forma, se considerarmos o alto volume de
exames realizados, a complexidade da andlise desses e a dificuldade de integracdo dos

resultados obtidos, perceberemos o potencial de desperdicio de recursos que pode ocorrer

na tentativa de diagnosticar esta patologia.
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Além do problema de desperdicio de recursos médicos, é importante lembrarmos
que em razdo da acurdcia limitada da maioria dos métodos diagndsticos para investigacao
de coronariopatia, isto €, tanto a especificidade do método quanto sua sensibilidade ndo sdao
100%, o seu desempenho diagndstico dependera ndo s destes dois fatores, mas também da
probabilidade pré-teste de doenga48. Desta maneira, o valor preditivo positivo de um teste
com especificidade inferior a 100%, em uma populacdo com baixa prevaléncia de doenca,
poderd ser tdo baixo que ndo justifique sua utilizacdo. Por exemplo: o valor preditivo
positivo de um teste com sensibilidade de 75% e especificidade de 85%, em uma populacdo
com prevaléncia de doencga de 3%, é de apenas 14%.

Desta forma, quando se utiliza exame caro em uma populacdo com baixa
probabilidade de doencga estd se desperdicando recursos, pois jd se sabe previamente a
realizagdo do exame que a grande maioria dos pacientes ndao tem doenga, € corre-se 0 risco
de encaminhar alguns dos pacientes sem doenca, mas com resultados falsos positivos, para
a realizacdo de outros exames ou procedimentos desnecessdrio, inclusive invasivos, que
além de gerar mais gastos de recursos, pode ser causa de morbidade ou mortalidade.

Na tentativa de diminuir estes problemas, as sociedades de Cardiologia e grupos de
pesquisa, principalmente no EUA, tém se empenhado em criar guias e algoritmos
diagnésticos, que t€ém como finalidades auxiliar os médicos na solicitacdo dos diversos
exames, na interpretacdo destes exames e na integracdo dos resultados obtidos, bem como
tentar “hierarquizar” estas solicitacdes, objetivando definir o diagndstico partindo-se de
estratégias mais simples e baratas (como a histdria clinico-epidemioldgica e o exame fisico)
e ir progressivamente aumentando a complexidade e os custos envolvidos, conforme se

justifique pela probabilidade pré-teste de doencga.
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7.3 Limitacoes dos algoritmos e modelos existentes para orientar o diagnéstico da
doenca coronaria obstrutiva

Um dos principais algoritmos criado € aquele proposto por Berman e colaboradores
2 e que estd esquematizado na figura 2. No entanto, vdrios trabalhos publicados tém
propostos algoritmos semelhantes para se estabelecer a melhor estratégia diagndstica das
coronariopatias obstrutivas'*' 314,

Apesar do trabalho destes grupos em tentar organizar as estratégias diagndsticas da
doenca corondria obstrutiva, esta informagdo tem sido subutilizada por grande parte dos
médicos devido a incapacidade destes em se manterem atualizados com relagdo as
informacdes, o que pode ter diferentes causas, desde a falta de tempo para tanto, até a falta
de acesso a estas informacdes. Além do que, existe uma dificuldade em se definir a
probabilidade pré-teste de doencga, e que € a base da utilizacdo dos algoritmos propostos.

A prépria andlise dos pacientes utilizados nesta tese nos mostra a falta de
racionalidade que ocorre na utilizacdio dos recursos diagndsticos na investigacdo de
coronariopatia obstrutiva. Se observarmos os dois gréficos de dispersao (figuras 7 e 12),
que apresentam a distribuicdo dos pacientes em relacdo ao escore clinico epidemioldgico e
de Duke, notaremos que, apesar de nenhum paciente com escore clinico epidemioldgico
inferior a 5 apresentar cintilografia alterada e evento durante o seguimento, muitos
pacientes com escore clinico-epidemiolégicos baixos, e portanto com baixa probabilidade
pré-teste, sdo submetidos a cintilografia de perfusdo do miocdrdio. Se excluissemos da
investigacdo de coronariopatia pacientes que apresentam escore clinico-epidemiolégico
abaixo de 5, cerca de 35% deles (ver tabelas 11 e 12) ndo seria submetido a cintilografia de

perfusdo do miocdrdio ou mesmo a teste ergométrico simples, de forma desnecessdria.

Mesmo se utilizdssemos critério mais conservador para excluir os pacientes, utilizando
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escore clinico-epidemioldgico inferior a 4, poderiamos deixar de realizar exames em cerca
de 25% deles. O mesmo pode ser dito de pacientes que apresentam escore de Duke acima
de 7,5. Se encerrdssemos a investiga¢do para coronariopatia obstrutiva nos pacientes com
escore de Duke acima destes valores, evitariamos a realizacdo do exame em cerca de 35%
deles (ver tabelas 11 e 12), com risco minimo de deixarmos de investigar pacientes com
coronariopatia significativa.

Desta maneira, parece claro que muitos médicos t€m dificuldade em utilizar
adequadamente as informag¢des disponiveis em literatura sobre o algoritmo diagndstico das
coronariopatias obstrutivas, e parte desta dificuldade pode ser decorrente, como ja citado
acima, de uma incapacidade em estabelecer valores de probabilidade pré-teste apropriados.
Se analisarmos as multiplas tabelas apresentadas neste trabalho, mostrando os escores
estabelecidos pelos médicos como coordenadas das curvas ROC, notaremos que mesmo
quando as curvas ROC ndo diferem estatisticamente umas das outras, o mesmo valor de
escore pode ter representacdo muito diferente em termos de sensibilidade e especificidade,
dependendo do médico que o utiliza. Desta maneira, quando o algoritmo proposto na figura
2 orienta o encaminhamento diretamente a cintilografia dos pacientes que apresentarem
probabilidade pré-teste de doenca de 0,51, por exemplo, isto poderd representar riscos
diferentes para médicos distintos.

Em alguns dos algoritmos propostos, esta defini¢cdo pré-teste de doenca corondria
obstrutiva se faz a partir de trabalhos prévios realizados por Diamond e colaboradores™*,
que criaram tabelas e posteriormente um programa de computador (CADENZA), capazes,
entre outras coisas, de definir a probabilidade pré-teste de coronariopatia, baseando-se na
idade e sexo do paciente, na presenca de dor pré-cordial e suas caracteristicas € numa

andlise dos fatores de risco definidas pelo Estudo Framingham. No entanto, o programa de
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computador referido ndo estd prontamente disponivel a todos, e ndo fica claro nos trabalhos
apresentados como integrar de maneira adequada todos os dados referidos. Desta forma,
estas defini¢des de probabilidade pré-teste sao mais utilizadas por grupos de pesquisa, do
que pelo cardiologista na sua prética didria, sendo que este acaba se baseando mais na sua
experiéncia pessoal e informacgdes dispersas na literatura, do que em andlise mais
esquematizada, baseada em modelos previamente desenvolvidos (por exemplo: em um

nomograma como o escore de Duke).

7.4 Utilizacdo do escore clinico-epidemiologico para a selecio dos pacientes que
precisam continuar na investigacao de doenca coronaria obstrutiva

Uma das potenciais contribui¢des do nosso trabalho é a criacdo de um escore
clinico-epidemioldgico baseado em Framingham e a andlise do seu desempenho utilizando
curvas ROC, o que possibilita ao médico estimar a pertinéncia de prosseguir a investigacao
do paciente, e os riscos de ndo realizar esta investigacdo. Como jia mencionado acima,
pacientes com escore clinico-epidemiolégico abaixo de 5 (principalmente aqueles com
escore abaixo de 4), tétm baixo risco de apresentar alteracdes a cintilografia e eventos,
podendo-se optar por encerrar a investigacao e reavalid-los no futuro. Pacientes com escore
acima deste valor t€ém maior risco de apresentar doenca corondria obstrutiva e o médico
deve, na medida do possivel, prosseguir a investigacdo. No caso de limitacdes nos recursos
disponiveis, o médico podera escolher escore com sensibilidade um pouco menor, porém
com especificidade mais elevada, sabendo, no entanto, que perderd alguns diagnodsticos.

Utilizando-se escore acima de 6, por exemplo, teremos sensibilidade entre 75% e 85% e

especificidade ao redor de 65% (tabelas 11 e 12).
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No caso de decidir continuar a investigacdo, o proximo passo seria a realizacdo de
teste ergométrico simples, visto que, em comparagiao aos outros exames nao invasivos, este
€ o mais barato e simples de ser realizado. Segundo dados publicados no ACC/AHA
Guidelines for Exercise Testing3 0 baseados em informacdes do MEDICARE, o custo de
um teste ergométrico € cerca de 20% daquele da cintilografia de perfusio do miocéardio,

40% de um ecocardiograma de estresse € 5% de uma cinecoronariografia.

7.5 Desempenho do escore de Duke na nossa populaciao

Pelos resultados observados no nosso trabalho, o escore de Duke apresentou bom
desempenho na separacdo do grupo de pacientes com cintilografia alterada e com evento no
seguimento, do restante dos pacientes. As dreas abaixo das curvas ROC para este escore
nos grupos 1 e 2 foram, respectivamente, 0,87 (95%IC: 0,80 — 0,94) e 0,85 (95%IC: 0,79 —
0,91), e foi um pouco superior aquela obtida para o escore clinico-epidemiolégico no grupo
1, 0,77 (95%]IC: 0,68 — 0,86), e um pouco inferior no grupo 2, 0,89 (95%IC: 0,82 — 0,96) —
ver tabela 9. No entanto, nenhuma destas diferencas foi estatisticamente significativa (p =
0,21 e 0,55, respectivamente) —tabela 10.

Como ja comentado acima, a maior aplicacdo do Duke, ndo seria para o grupo todo
de pacientes, e sim para aqueles em que o risco de coronariopatia obstrutiva ndo tivesse
sido expressivamente diminuido pela anélise clinico-epidemioldgica. Para os pacientes com
escore clinico-epidemiolégico > 5, se prosseguirmos a investigacao somente nos pacientes
com escore de Duke abaixo de 8, deixaremos de realizar novos exames em cerca de 35%
destes pacientes, sem riscos expressivos de perda de diagndstico. Se excluirmos da

investigacdo os pacientes com escore Duke acima de 3, poderemos deixar de realizar
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exames extras em 60% destes pacientes, mantendo uma sensibilidade elevada (ao redor de
90%) para a deteccdo de doenca corondria obstrutiva.
Para os pacientes com escore de Duke abaixo de 8, uma boa estratégia seria utilizar

o escore fuzzy para indicacdo de cintilografia desenvolvido neste trabalho.

7.6 Desempenho do modelo fuzzy na indicacao de cintilografia

Para o grupo todo de pacientes, o escore gerado pelo modelo fuzzy para indicagcao de
cintilografia se mostrou numericamente superior aos escores clinico-epidemiolégico e de
Duke, porém, esta diferenca sé foi estatisticamente significativa em relacdo ao escore
clinico-epidemiolégico no grupo 1 (p = 0,01) e ao escore de Duke no grupo 2 (p = 0,03) —
ver tabela 10.

Para os pacientes com escore clinico-epidemiolégico > 5 e de Duke < 7,5, o escore
fuzzy para indicagdo de cintilografia foi numericamente superior ao escore clinico-
epidemioldgico nos dois grupos, sendo esta diferenca estatisticamente significativa para o
grupo 1 (p = 0,02). Com relacdo ao escore de Duke, o escore fuzzy foi numericamente um
pouco inferior a este no grupo 1, porém esta diferenca nao foi estatisticamente significativa
(p = 0,85), e foi numericamente superior no grupo 2, sendo esta diferenca estatisticamente
significativa (p < 0,01) — ver tabelas 13 e 14.

Nao prosseguindo a investigacdo em pacientes com escore fuzzy inferior a 0,42,
evitariamos a realizacdo de exames predominantemente desnecessdrios em cerca de 30%
dos pacientes deste grupo, e detectariamos cerca de 95% dos pacientes com cintilografia

alterada e que realizaram procedimento durante a evolugdo (tabelas 15 e 16).
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E importante ressaltar que o escore fuzzy para a indicagdo de cintilografia é baseado
tanto no escore clinico-epidemiolgico como no escore de Duke e, portanto, o seu
desempenho € dependente destas duas varidveis. No grupo 1, devido ao desempenho baixo
da varidvel clinico-epidemioldgico, o escore fuzzy teve um desempenho limitado, nio
superando aquele do escore de Duke. Ja no grupo 2, devido ao bom desempenho do escore
clinico-epidemioldgico, o escore fuzzy teve desempenho significativamente superior ao
escore de Duke. Desta maneira, o escore fuzzy para a indicagdo de cintilografia parece ter
conseguido compor as duas varidveis iniciais numa Unica varidvel com desempenho final
pelo menos tdo bom quanto a melhor delas. Outro ponto interessante foi o fato do escore
fuzzy criado ter tido desempenho melhor no grupo utilizado como teste (grupo 2) do que no
grupo utilizado como modelo (grupo 1). Isto pode ser justificado pelo fato do modelo fuzzy
ter utilizado a experiéncia do especialista na definicdo da pertinéncia de se realizar a
cintilografia de perfusdo do miocdrdio e ndo somente se baseando em uma andlise
matemadtica dos dados. Desta maneira, este escore deverd ser mais eficiente em grupos de
pacientes que tenham comportamento mais parecido com aquele esperado pelo especialista.
Nos pacientes do grupo 2, por exemplo, os critérios clinico-epidemioldgicos foram mais
importantes na distin¢cdo dos pacientes que evoluiram com evento do que no grupo 1, o que
aparentemente estd mais de acordo com a visdo dos especialistas sobre a realidade.

Quando comparamos o desempenho do escore fuzzy para indicacdo de cintilografia
com os médicos especialistas, observamos que este escore tem desempenho numericamente
superior aos médicos em ambos os grupos de pacientes (A e B), no entanto, esta diferenca
sO € estatisticamente significativa em relagdo ao médico 4 (p < 0,01) — ver tabelas 17, 18,

19 e 20.
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No grupo de pacientes com maior pertinéncia para a utilizacdo do escore fuzzy
(escore clinico-epidemioldgico > 5 e de Duke < 7,5), este teve desempenho numericamente
um pouco inferior aos médicos do grupo A, porém, esta diferenca ndo foi estatisticamente
significativa (tabelas 23 e 24). Em relacdo aos médicos do grupo B, o escore fuzzy foi
numericamente superior a todos eles, e esta superioridade foi estatisticamente significativa
em relacdo aos médicos 1 (p = 0,04) e 4 (p < 0,01) —tabelas 23 e 26. Desta forma, o escore
fuzzy para a indicacdo de cintilografia parece ser no minimo tdo bom quanto médicos
especialistas na indicagdo de cintilografia de perfusdo do miocédrdio, podendo ser superior a

alguns deles.

7.7 Consideracoes a respeito da indicacao de cinecoronariografia

Com relagdo a indica¢do de cinecoronariografia, € importante ressaltar que esta é
uma metodologia invasiva com potencial para causar mortalidade e morbidade. Apesar das
complicacdes serem infrequentes®’, inferior a 2%, elas podem ocorrer, e se esta técnica for
utilizada em pacientes com baixa prevaléncia de coronariopatia obstrutiva, os riscos de
complica¢do do procedimento diagndstico podem superar os riscos da prépria patologia.
Logo, é fundamental que se selecionem os pacientes que terdo maior probabilidade de se
beneficiar com este método diagndstico. Fica evidente, pelos dados obtidos, que a
realizagdo da cinecoronariografia estd mais indicada nos pacientes que apresentam
cintilografia do miocérdio alterada do que naqueles que apresentaram resultado normal. Em
nossa casuistica, cerca de 44% dos pacientes com exame de cintilografia de perfusdo do
miocardio alterada foram submetidos a revascularizacio do miocdrdio ou angioplastia

durante o seguimento, enquanto que, somente 2% dos pacientes com cintilografia normal
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apresentaram eventos. No entanto, cerca de 30% dos pacientes que apresentaram
procedimentos durante o seguimento tinham cintilografia normal. Desta maneira, apesar da
cinecoronariografia estar indicada, predominantemente, nos pacientes com cintilografia do
miocdardio alterada, alguns pacientes com cintilografia normal poderdo se beneficiar deste
procedimento, e é importante tentar defini-los. Além disto, nem todos os pacientes com
cintilografia de perfusdo do miocdrdio alterada evoluiram com procedimentos, sendo
importante também defini-los, a fim de se evitar procedimentos desnecessarios.
Analisando-se as figuras 18 e 22, fica claro que pacientes com defeitos perfusionais
pequenos (SSS < 7) e que apresentam escore de fuzzy para a indicagcdo de cintilografia
baixo (< 6) ndo apresentaram procedimentos durante o seguimento, enquanto que pacientes
com escore fuzzy para a indicacdo de cintilografia alto t€m grandes chances de evoluirem
com procedimentos, mesmo apresentando alteragdes discretas na cintilografia de perfusao
do miocdrdio. E interessante notar também que ndo se observaram lesdes corondria
significativas nos pacientes que apresentavam estes dois escores baixos e que foram
submetidos a arteriografia (ver figura 26 abaixo). Desta forma, alteracdes perfusionais

discretas a cintilografia em pacientes com baixa pertinéncia para sua realizacdo devem

representar, mais provavelmente, artefato técnico.

7.8 Desempenho do modelo fuzzy na indicacao de cinecoronariografia

Para compor estas duas varidveis (SSS e escore fuzzy para a indicacdo de
cintilografia) criamos um escore fuzzy para a indicacdo de cinecoronariografia (arteriografia

coronaria).
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Este escore se mostrou numericamente superior aos outros escores nos dois grupos
de pacientes (1 e 2), no entanto, esta diferenca sé foi estatisticamente significativa em
relacdo ao SSS (tabelas 29 e 30). Utilizando escore fuzzy para a indicacio de arteriografia
em torno de 0,40, obtemos sensibilidade que varia de 65% (grupo 2) a 85% (grupo 1) com
especificidade em torno de 95% (tabelas 31 e 32). E importante ressaltar aqui a diferenca
dos paradigmas na escolha dos niveis de corte de um teste ndo invasivo em comparagdo a
um teste invasivo. Como ja citado acima, um teste invasivo tem sempre potencial de
complicagdes para o paciente - no caso especifico da cinecoronariografia, a incidéncia de
complicagcdes graves € da ordem de 2%*" -, desta forma, é importante que se mantenha a
especificidade da indicacdo do teste em niveis altos, principalmente em populacdes com
baixa prevaléncia de doenca, a fim de evitar complicagdes desnecessdrias nos pacientes
normais. J4 um teste ndo invasivo, por, de modo geral, ndo ocasionar complicagdes para o
paciente, pode tolerar uma menor especificidade na sua indicacao.

Quanto analisamos o desempenho deste escore no subgrupo de pacientes com
escore clinico—epidemioldgico > 5 e Duke < 7,5 (tabelas 33 e 34), observamos que para
estes pacientes o escore fuzzy para indicagdo de arteriografia foi superior a todos os outros
escores (inclusive os escores clinico-epidemiolégico e Duke), e esta superioridade foi
estatisticamente significativa em relac@o aos escores clinico-epidemiolégico e de Duke, nos
dois grupos de pacientes, e em relacdo ao escore fuzzy para indicacdo de cintilografia no
grupo 1.

Quando comparado aos médicos, o escore fuzzy para indicacdo de
cinecoronariografia foi numericamente superior a todos eles, porém, esta diferenca sé foi
estatisticamente significativa em relacdo aos médicos 1 (p = 0,02) e 3 (p < 0,01), no grupo

1 (tabela 39), e médico 4 (p = 0,02), no grupo 2 (tabela 40). Quando restringimos esta
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andlise ao subgrupo de pacientes com escore clinico-epidemiolégico alto e Duke baixo,
observamos diferenca estatisticamente significativa somente em relacdo do médico 3 (p <
0,01) (tabela 44).

Desta forma, o escore fuzzy para indicacdo de arteriografia parece ter desempenho
no minimo tdo bom quanto os outros escores € médicos, podendo ser superior a alguns
médicos e aos outros escores, na dependéncia da populacdo avaliada. No entanto, tanto o
escore fuzzy para indicacdo de arteriografia quanto os outros escores e 0s médicos
apresentam sensibilidade limitada na deteccdo dos pacientes que necessitam de
cinecoronariografia, decorrente da dificuldade em detectar os pacientes com cintilografia
normal que evoluiram com procedimento, principalmente daqueles com escore fuzzy para a
indicagdo de cintilografia baixo. No entanto, observando a figura 26 (abaixo), notamos que
os pacientes com cintilografia normal (SSS = 0) e escore fuzzy para a indicacdo de
cintilografia baixo tendem a apresentar procedimentos mais tardios durante o
acompanhamento (mais de 12 meses), o que pode significar, ndo uma perda do diagnéstico,
mas uma evolu¢do da doenga neste periodo. Desta forma, alguns destes pacientes que nao
serlam encaminhados para a cinecoronariografia utilizando o modelo proposto - alguns
deles ndo seriam encaminhados nem mesmo a cintilografia - poderiam ter estes exames
indicados, se fossem reavaliados num periodo de 1 ano, com potencial para aumentar a

sensibilidade do modelo.
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Figura 26: grafico de dispersdo da distribuico dos pacientes com cintilografia de perfusido do

miocardio alterada e/ou evento.
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ESCORE FUZZY PARA CINTILOGRAFIA

(eixo x) escore fuzzy para indicacdo da cintilografia de perfusdo do miocérdio;

(eixo y) soma dos escores de estresse — SSS;

(circulo pequeno aberto) sem evento e sem arteriografia;
(circulo pequeno fechado) sem evento e com arteriografia;
(circulo grande) evento antes de doze meses;

(tridngulo grande) evento depois de doze meses.

7.9 Limitacoes e perspectivas futuras

Algumas limitacOes deste projeto precisam ser referidas. A principal delas € ndo

compararmos o modelo fuzzy criado com outros modelos que podem ser utilizados para

selecionar os pacientes que precisam prosseguir na investigacdo de doenca corondria

obstrutiva. Por exemplo, sistemas que utilizam método de Bayes, como o programa de

computador CADENZA, ou mesmo com outros modelos baseados ndo em teoria de
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conjuntos fuzzy, mas em outros métodos matemdticos como regressao logistica e redes
neurais. Desta forma, no futuro, pretendemos comparar o desempenho do nosso modelo
com outros métodos que se propdem a realizar a mesma tarefa.

Outra limitacao foi o fato de ndo termos analisado outros parametros da cintilografia
de perfusdao do miocdrdio que estdo associados a isquemia, como o LHR (Lung Heart
Ratio), o TID (Transient Ischemic Dilation) e a fracdo de ejecdo. Apesar destes pardmetros
terem sido levados em consideracdo pelo médico nuclear no momento da interpretagdo dos
resultados da cintilografia, ndo foi realizada comparagdo direta destes com a presenca de
eventos, neste grupo de pacientes. A andlise destes pardmetros no grupo de pacientes com
cintilografia normal podera ser util para detectar aqueles que evoluiram com evento durante
o acompanhamento, e talvez seja possivel criar novos escores fuzzy que incorporem estes
parametros ao modelo de sele¢do de pacientes a serem encaminhados a cinecoronariografia.

Outro fator importante que ndo foi abordado neste modelo € a existéncia de outros
métodos ndo invasivos, como o ecocardiograma de estresse e a tomografia para a detec¢do
de célcio, que estdo ganhando importancia no algoritmo diagndstico da doenca corondria
obstrutiva. A utilizacdo destes métodos poderd ser ttil na melhor selecao dos pacientes que
precisam ser submetidos a cintilografia ou a cinecoronariografia, e poderd trazer mais
racionalidade ao sistema diagndstico.

Além das limitagdes ja descritas, outra que devemos considerar ¢ o fato dos
pacientes utilizados nesta andlise terem passado por processo de selecdo, de maneira que a
acuricia do modelo esta limitada aqueles que preencheram os critérios de inclusdo. A fim
de utilizar o modelo em populagdes ndo selecionadas serd necessdria a realizacdo de

ajustes, que poderdo ser objetos de estudos futuros.
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8. CONCLUSOES

Apesar dos modelos e algoritmos propostos até o momento para a selecdo dos
pacientes que necessitam prosseguir na investigacdo de doenga corondria obstrutiva, a
irracionalidade na solicitacdo dos diversos exames utilizados com esta finalidade continua

alta, gerando grande desperdicio de recursos do sistema sauide.

A utilizacdo de maneira hierarquizada de escores para classificar os pacientes, como
os escores clinico-epidemiolégico e de Duke, reduz a irracionalidade do processo

diagnéstico, levando a economia de recursos.

A utiliza¢do de modelos fuzzy que visam integrar os diversos escores considerando a
experiéncia de médicos especialistas pode levar a maior acurécia na selecdo dos pacientes
que necessitam prosseguir na investigacdo da doenga corondria obstrutiva, podendo ser

inclusive superior a de médicos com experiéncia em cardiologia, na realizacdo desta tarefa.
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