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Abstract: Chronic Kidney Disease (CKD) is caused by a degeneration of kidney function in
which transplantation is one of the treatment options adopted. The main Artificial Intelligence
(Al) techniques applied to predict kidney graft rejection in the first-year post-transplantation
are presented in this review. To this end, an integrative review on the subject was carried out,
based on consultation of the databases: PubMed, Scielo, Embase and Lilacs, and found 122
articles, leaving 27 with greater relevance after applying the inclusion and exclusion criteria.
Each research carried out is supported by Al practices that are more adequate to the variables
provided by specialists and the amount of data made available to the researcher. Thus, the
results of the inferences, although with precision that showed variations, usually satisfy the
prediction of graft rejection with good accuracy.

Keywords: Kidney transplantation; Post-transplantation; Rejection; Artificial intelligence;
Integrative Review.

Resumo: A Doenca Renal Cronica (DRC) é causada por uma degeneracao na funcéo renal na
qual o transplante é uma opc¢éao de tratamento adotado. S&o apresentadas nesta reviséo as
principais técnicas de Inteligéncia Artificial (1A) aplicadas na predicéo da rejeicdo do enxerto
renal no primeiro ano pos-transplante. Foi realizada uma revisdo integrativa sobre o tema,
baseada na consulta das bases de dados: PubMed, Scielo, Embase e Lilacs, e encontrados 122
artigos, restando 27 com maior relevancia apos aplicados os critérios de incluséo e exclusao.
Cada pesquisa efetuada se sustenta com praticas de IA que se apresentam mais adequadas as
variaveis fornecidas por especialistas e a quantidade de dados disponibilizados ao
pesquisador. Os resultados das inferéncias embora com precis@es, que apresentaram variacoes
costumam satisfazer a predicao da rejeicao do enxerto com boa acurécia.
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1 INTRODUCAO

Conforme dados analisados pela World Health Organization (WHO), considerando uma
amostra de 104 paises, em 2008 o numero de transplantes de 6rgdos solidos foi de
aproximadamente 100.800 por ano, sendo que 69.400 foram transplantes de rins (GKT1, 2020).
Segundo Senanayake et al. (2019) as demandas em paises como Japdo, Estados Unidos e
organizac6es como Unido Europeia foram 1700 por milh&o (2009), 782 por milhdo (2013) e
2692 por milhdo (2015) respectivamente. No Brasil existe uma estimativa de 130.000 pacientes
em didlise e uma entrada de 10.000 pacientes na lista de espera em média por ano.

O Hospital do Rim realiza aproximadamente 20% dos transplantes no pais conforme
informado em 2015, sendo este 0 maior centro de transplantes do mundo com 900
procedimentos por ano, mas na fila Unica da Secretaria da Saude para transplante de
rins, o tempo de espera é de trés a quatro anos, isto devido a grande quantidade de
pacientes que necessitam de transplante que aguardam realizando diélise e hemodialise
(HRIM, 2015). Em publicacdo da Associacdo Brasileira de Transplante de Orgéos é
informado que no primeiro semestre de 2018 entraram na fila para transplante de rim
5.493 pacientes e destes 728 vieram a 6bito enquanto na fila de espera (RBT, 2018).

A doenca renal cronica € uma doenca dita progressiva, ou seja, tende a se agravar
com o decorrer do tempo, no momento em que um paciente chega ao estagio 5 da
doenca, é indicada a terapia renal ou o transplante conforme o caso. Existem algumas
contraindicacdes para a realizacdo do transplante, e entre elas esta a expectativa de vida
reduzida. Mesmo o transplante tendo sido realizado com sucesso o risco de dbito ainda
existe, tendo estas como principais causas, as infeccoes, a rejeicdo ou a existéncia de
outras doencas como doenga cardiaca e diabetes entre outras (Riella, 2018).

O numero de variaveis envolvidas no sucesso ou nao da sobrevida, e o quao
longa € esta, sdo fatores importantes e que impulsionam os estudos realizados para a
reducdo dos riscos envolvidos no transplante, e no pos-operatério utilizando algoritmos
de IA. Afirmando que os custos financeiros e sociais dos transplantes séo enormes, e
sendo este um problema que tende a aumentar com o crescimento populacional, o seu
envelhecimento e a pratica de maus habitos relativos a satde dos individuos.

A importancia que os rins representam para um bom funcionamento do corpo

humano é incontestavel e quando eles vém a falhar é necessario recorrer a algumas
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técnicas de tratamento que séo didlise, hemodialise e transplante renal. O transplante renal € um
tratamento que requer um acompanhamento ao longo da vida do paciente. Maciel et al. (2010)
afirmam que é no primeiro ano apos o transplante que o tratamento é mais intensivo, devido ao
alto risco de rejeicao por infecgdes, nefrotoxicidade e/ou Rejeicdo Celular Aguda (RCA). Nos
trés primeiros meses a maior preocupacao € com a perda do enxerto e a partir do quarto més é
a nefrotoxicidade e as infeccOes além de episddios de RCA.

O acompanhamento clinico visa a predicao de eventos, nesse caso a rejeicdo do enxerto
renal, entende-se que em determinadas circunstancias decisfes diferentes precisardo ser
tomadas. Maciel et al. (2010) consideram que embora métodos estatisticos sejam muito
aplicados a predicdo de eventos, eles sdo ineficazes para problemas de alta complexidade. O
processo de decisdo requer tomar uma ou mais acdes baseadas em informacdes, resultando em
probabilidades de desfecho da situacdo. O que, conforme Silva (2013), remete a uma tomada
de decisdo baseada nos exames laboratoriais e ontologias relacionadas ao estado clinico do
paciente pos-transplantado.

Improta et al. (2019), defende o uso da ciéncia da computacdo aplicada a solucdo de
problemas com propositos terapéuticos, baseando-se em sistemas de suporte a decisdo aos quais
poderiam prever resultados baseados em analise clinica. Ainda, segundo o autor, 0
conhecimento é um elemento caracteristico de sistemas de tomadas de decisdo e em geral se
utilizam de inteligéncia artificial, machine learning, redes neurais e algoritmos genéticos a seu
favor.

A literatura perscruta algumas técnicas que contemplam conhecimento e sistemas de
suporte a decisdo na apresentacdo de resultados satisfatorios que podem contribuir em um
processo de decisdo, entre elas estdo Fuzzy Logic e Redes Bayesianas citadas por Improta et al.
(2019), Arvores de decisdo, Vizinhos mais Proximos, Redes Neurais Artificiais (RNA) e
Support Vector Machine (SVM) (Maciel et al., 2010). A Fuzzy Logic, foco do artigo, se baseia
em regras no formato if-then (se-entdo) e os dados sdo associados a essas regras (Improta et al.,
2019), ja o modelo de redes bayesianas apresenta uma forma probabilistica de se fazer uma
inferéncia sobre um dominio e é uma das técnicas abordadas por Maciel et al. (2010) embora
os autores defendam que métodos estatisticos ndo se apresentem confiaveis na predicdo de
problemas de alta complexidade.

Dessa forma, através da revisdo da literatura, objetiva-se responder as seguintes
perguntas de pesquisa: Qual a importancia e factibilidade do uso de IA na predicao do risco de
rejeicdo do enxerto renal? Quais as técnicas utilizadas para esta predicdo? E, dentre elas, quais

apresentam melhores resultados de acordo com o procedimento adotado?
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2 METODOLOGIA

Nesta revisao sistematica integrativa foram analisados artigos que contemplem
métodos e técnicas utilizados para a predi¢do do risco de rejeicdo do enxerto renal.
Dessa forma, fizeram parte da analise temas como transplante renal, técnicas de
inteligéncia artificial, pds-transplante renal, e medicamentos imunossupressores.

Né&o foram contemplados nessa revisao, assuntos relacionados a transplantes de
outros 6rgdos que ndo seja o rim, tratamentos de doencas renais com medicamentos
especificos; e contetidos diversificados como comparacao sanguinea, doadores renais e
sobrevida de enxertos renais com pacientes com doengas especificas.

Inicialmente foram efetuadas pesquisas generalizadas sobre 0 assunto em sites
de buscas da internet para que se pudesse ter um bom esclarecimento sobre a Doenca
Renal Cronica (DRC), processo de didlise peritoneal e processo de hemodidlise,
posteriormente aprofundando a pesquisa em busca de transplante renal tais como fila de
espera para o transplante, medicamentos e rejeicéo.

Por fim, foi realizada uma pesquisa sistematica em quatro bases de dados:

o PubMed, um motor de busca de livre acesso a base de dados MEDLINE
de citacGes e resumos de artigos de investigagdo em biomedicina.

o Scielo, do inglés: Scientific Electronic Library Online - SciELO)
biblioteca digital de livre acesso e modelo cooperativo de publicagdo digital de
periddicos cientificos brasileiros.

o Embase, um banco de dados bibliografico biomédico e farmacoldgico da
literatura publicada, projetado para apoiar 0s gerentes de informacdo e a
farmacovigilancia no cumprimento dos requisitos regulamentares de um medicamento
licenciado.

o Lilacs, segundo informacfes disponiveis pelos editores, a mais
importante e abarcadora base de dados especializada na area da saude, com literatura
cientifica e técnica de 26 paises da América Latina e do Caribe com acesso livre e
gratuito.

As palavras-chave e respectivos resultados sdo apresentados no Quadrol.
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Quadro 1 — Relagdo de palavras-chave e resultados.

Data da busca 24/09/20
NuUmero de
Resultados

Base Palavras Chaves Ldgica Booleana

Kidney
Transplantation,
Post-transplant,

rejection, artificial
intelligence, first
year

Kidney
Transplantation,
Post-transplant,

rejection

Kidney
Transplantation

Embase 6 Post-transplant, AND
rejection, artificial
intelligence
Kidney
Transplantation
Lilacs 24 Post-transplant, AND
rejection, artificial
intelligence

PubMed 69 AND

Scielo 23 AND

Fonte: elaborado pelos autores (2020).

Dos resultados obtidos nas pesquisas foram somados 122 artigos onde foi utilizado o
programa Mendeley Desktop v1.19.1 para eliminar as duplicidades bibliograficas restando 111
exemplares.

Para os critérios de inclusdo foram selecionados artigos que abordassem os temas: (i)
transplante renal; (ii) técnicas de inteligéncia artificial; (iii) pds-transplante renal e
medicamentos imunossupressores.

Os critérios de exclusdo foram: (i) temas voltados a transplante de outros 6rgéos; (ii)
tratamentos de doencas renais com medicamentos especificos; (iii) e conteudos diversificados
como comparagdo sanguinea, doadores renais e sobrevida de enxertos renais com pacientes
com doencas especificas.

Apbs aplicados os critérios de exclusdo e inclusdo restaram 27 artigos que possuiam

relagdo mais aproximada com o tema. Foram analisados 13 artigos na integra.

3 DISCUSSAO
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Dentre os diversos artigos que tratam a predicdo da rejeicdo do enxerto renal, é
amplamente notavel que existe uma falta de padronizacgéo das varidveis e nas técnicas
de coleta de dados que servem de base para as pesquisas (Senanayake et al., 2019).
Alguns artigos tratam de 70 pacientes, consideram cerca de 18 dados e adotam 5 técnicas
de anélise como o de Maciel et al. (2010), enquanto Improta et al. (2019) consideram
855 pacientes adotando a técnica Fuzzy Logic e dados como proteindria e taxa de
filtracdo glomerular.

Em complemento a essa falta de normalizacdo, também ndo existe uma
uniformidade na escolha do tempo de transplante para o estudo. Em sua reviséo
Senanayake et al. (2019) afirmam que embora a maioria dos artigos estdo relacionados
ao primeiro ano, existem estudos considerando 1,3 a 5 anos e até 10 anos pos-
transplante. Embora ainda exista esse desafio para a validacdo dos dados, os autores
relatam que os critérios mais citados nos estudos sdo Sensibilidade, Area Under the
Curve (AUC) e acuracia.

Senanayake et al. (2019) enfatiza a precisdo entre os resultados obtidos nos
artigos Lofaro et al. (2010) e Krikov et al. (2007) aos quais utilizaram técnicas
semelhantes aplicadas a Arvores de Decisdo com enorme diferenca populacional com
80 (Lofaro et al. 2010) e 92.844 (Krikov et al., 2007). Essa semelhanca apresenta um
peso representativo pois as pesquisas englobaram uma ampla faixa populacional com a
mesma técnica de analise (Arvores de decis&o). Porém, quando comparados a resultados
de outras técnicas sua assertividade ainda fica abaixo do modelo Fuzzy Logic.

Os resultados das analises apresentados nos artigos de Maciel et al. (2010) e
Senanayake et al. (2019) mesmo com entradas de dados divergentes entre si
apresentaram menor assertividade em comparacdo ao modelo Fuzzy Logic adotado por
Improta et al. (2019) que demonstrou a 90% de acuracia. Além disso, 0 modelo tem
apresentado bons resultados na area da saude conforme Improta et al. (2019, apud
Soesanti et al., 2011) com imagens de ressonancia magnética e (Improta et al., 2019,
apud Sizilio et al., 2012) com 98,59% de sensibilidade na pré-diagnose de cancer.
Considerando essas premissas, 0 modelo Fuzzy Logic apresenta-se até 0 momento como
a tecnica mais adequada a cerca de satisfazer o assunto desta pesquisa.

Moura et al. (2019) relatam que nos ultimos anos, o uso de técnicas com mais
acurécia tem sido descrito para a detec¢do de anticorpos especificos contra o doador
DAS (Donor Specific Antibody). Segundo os autores, os critérios para o diagnostico da

rejeicdo aguda, medida por anticorpos (RMA), sdo a presenca de disfuncéo do enxerto
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associada a alterac@es histologicas medido por C4d, um marcador da ativacdo da via cléssica
do complemento e o seu deposito em capilares peritubulares de enxertos renais. Ainda segundo
Moura et al. (2019), a introducdo da pesquisa de C4d na rotina das bidpsias de enxerto renal fez
com que a rejeicdo aguda medida, por anticorpos (RMA), emergisse como um novo problema
no transplante renal.

Foram avaliados 124 pacientes transplantados renais, aos quais possuiam andlise de C4d
em bidpsias precoces, em pacientes com disfuncao do enxerto e pesquisa de anticorpo contra o
doador quando o C4d foi positivo. A rejeicdo aguda mediada por anticorpo foi tratada com
plasmaferese e imunoglobulina intravenosa. Como concluséo os autores identificaram que o
uso rotineiro da pesquisa de C4d e anticorpo doador especifico aumentou a incidéncia de
rejeicdo aguda. A rejeicdo aguda mediada por anticorpo apresentou perfil clinico e resposta
terapéutica diferentes da rejeicdo aguda celular, conferindo-lhe pior prognaostico e pior resposta
terapéutica (Moura et al., 2019).

No estudo realizado por Moura et al. (2009), trés pacientes foram excluidos da amostra
por virem a ébito no pos-operatério imediato. Todos receberam enxerto de doador falecido,
sendo que um paciente apresentou coagulopatia intravascular disseminada e os outros dois,
choque refratario ap6s a inducdo anestésica. Dentre os 121, 63 foram transplantados com rim
de doador vivo (52%) e 58 de doador falecido (48%). O tempo de seguimento foi de 14,7 £ 7,7
meses. As caracteristicas demograficas da populacédo estudada estdo na tabela 1.

Tabela 1 — Perfil demografico da amostra estudo C4d

Total RAC RMA Valor
Varidveis (n=121) (n=18) (n=8) de p
415+ 41,2 + 432+
Idade (anos) 14,8 15,7 13,5 0,75
Sexo masculino
(%) 55,6 61,1 25 0,05
Tempo em TSR 48,6 + 474 87,7+
(meses) 38,4 37,3 51,2 0,03
NUmero de 1,420 46+35
transfusdes (N) 12+24 (0,5 (4,0) 0,02
35+ 48+ 28,0
PRA (%) 13,8 13,1 (0,0) 37,4 (5,0) 0,03
Retransplante
(%) 6,7 5,6 50 0,02
Tipo de doador
- DV/DF (%) 49,2/50,8 66,7/33,3 25,0/75,0 0,09
Idade do doador 42,4 + 43,3+ 435+
(anos) 12,3 14,3 17,7 0,97
34117 3017
Missmatch (n) 30+16 (3,0 (2,0) 0,59
DGF (%) 50,8 50 100 0,02

TSR: terapia de substituicdo renal; PRA: painel; DV: doador vivo; DF: doador falecido; DGF: Delayed Graft
Function. RAC: rejeicdo aguda celular; RMA: rejeicdo aguda medida por anticorpos.
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Fonte: Moura et al. (2009).

Na pesquisa realizada por Moura et al. (2009), foi encontrado uma incidéncia de
rejeicdo aguda de 18,8%, com frequéncia de episodios de rejeicdo aguda celular de
14,9% e de rejeicdo aguda mediada por anticorpo de 6.6%. Quando comparados com
rejeicdo aguda celular, os episodios de rejeicdo aguda mediada por anticorpo foram mais
precoces (12,5 versus 59,9 dias, p = NS), sendo mais frequentes em pacientes femininas
(75% versus 29%, p = 0,05), com doadores falecidos (75% versus 33%, p = 0.09), com
maior tempo de dialise (87,7 versus 47,4, p = 0,03), maior nimero de transfusdes (4,6
versus 1,4, p = 0,02), maior atividade contra painel (28,0 versus 4,8, p = 0,03) e mais
frequentemente retransplantados (50 versus 5,6%, p = 0,02). Funcdo retardada do
enxerto foi mais frequente nos pacientes com rejei¢do aguda mediada por anticorpo (100
versus 50%, p = 0,02).

Em seu artigo Improta et al. (2019) aplicam uma técnica baseada em Fuzzy Logic
para o desenvolvimento de um Sistema de Suporte a Decisdo Clinica (CDSS) com base
na proteinuria e taxa de filtracdo glomerular (Glomerular Filtration Rate - GFR). Os
autores também afirmam que alteracdes dos niveis de glicose no sangue, uso de
imunossupressores (medicamentos para evitar a rejeicao) e drogas inibidoras da enzima
conversora da angiotensina conhecidas como ACE (Angiotensin-converting enzyme)
medicamentos para controle da pressdo podem acarretar na alteracdo da proteindria e
GFR.

Hummel (2011) desenvolveu um sistema de apoia a decisdo (SADC) com intuito
de sinalizar os médicos sobre a probabilidade de nefrotoxicidade e rejei¢do celular em
pacientes no primeiro ano apés o transplante renal. O autor utilizou o como base dados
os prontuarios de 158 pacientes, agrupando-os em 22 atributos e o processo de
mineracdo de dados foi dividido em duas fases: (i) triagem, e (ii) identificagdo entre
nefrotoxicidade e RC. A etapa de triagem classifica o paciente em dois grupos, se ele
possui ou ndo algum dos tipos de agravo. Caso possua um desses agravos, 0 paciente
segue para a segunda fase, na qual identifica o tipo de agravo, se nefrotoxicidade ou RC.
Como técnicas de seleg¢do dos atributos, Hummel (2011) utilizou filtragem por %2, e por
ganho de informacéo, (backward elimination e forward selection, sele¢éo e geragédo de
atributos evolucionarios) foram investigadas utilizando o classificador bayesiano
ingénuo para treinamento e classificacdo. O SADC foi acoplado a um servi¢o web e

foram desenvolvidas interfaces web para computadores pessoais e dispositivos méveis.
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Por fim, o autor constatou que as taxas de acerto na base de treinamento foram consideradas
boas (0,82 de AUC para a Fase 1 e 0,93 de AUC para a Fase 2). Todavia, a mesma acuracia nao
foi observada na base de testes.

Shaikhina et al. (2019) realizaram experimentos explorando o potencial dos algoritmos
Decision Tree e Random Forest utilizando um dataset que continha 80 amostras referentes a
transplantes renais de alto risco chegando em uma acuracia de 85% quanto a rejei¢do. A escolha
destes algoritmos teve como objetivo verificar a acuracia na predicdo da rejeicdo em um
transplante de rins utilizando técnicas que recorrem a uma baixa quantidade de dados. No
proprio artigo sdo apontados que diversos pesquisadores identificam a viabilidade do uso de
Decision Tree como um método substituto da estatistica convencionalmente utilizada, dentre
os autores identificados estariam Greco, e Lofaro. isto realizando comparag6es dos resultados
com os obtidos por Krikov, o qual utilizou bases de dados significativamente maiores. O motivo
para a referéncia aos autores Greco e Lofaro ndo ficou clara, ndo sendo autores muito
referenciados, porém realizaram um estudo de longa duracéo juntos, o qual é descrito no artigo
intitulado “Decisional Trees in Renal Transplant Follow-up” de 2010, que consistiu de uma
retrospectiva de 194 pacientes transplantados renais com 5 anos de acompanhamento. Da
mesma fora ndo existem muitas referéncias a Krikov, isto leva a crer que a escolha possa ter se
dado pelas abordagens diferentes e de forma aleatéria dentro de um conjunto de autores sobre
o0 tema.

Nos experimentos realizados por Shaikhina et al. (2019) os algoritmos Decision Tree e
Random Forest conseguiram identificar atributos (features) importantes para determinar a
probabilidade de rejeicdo como niveis dos anticorpos IgG especificos do doador, os niveis da
subclasse 1gG4 e o numero de incompatibilidades de antigeno leucocitario humano entre o
doador e o receptor. Além destes, também foram determinados niveis perigosos de anticorpos
da subclasse IgG especificos do doador. A identificacdo dos principais atributos é uma tarefa
critica para o bom funcionamento dos algoritmos de IA, esta tarefa comumente é chamada de
"Feature Selection”.

Uma das principais dificuldades encontradas por Shaikhina et al. (2019) é que os
conjuntos de dados clinicos sdo comumente limitados em tamanho, restringindo assim, as
aplicacdes de técnicas de Machine Learning (ML) para modelagem preditiva em pesquisa
clinica e transplante de 6rgédos, isto porque os algoritmos classificados como Deep Learning
necessitam de grandes quantidades de dados para a geragdo de um modelo preditivo satisfatorio.

O transplante renal ndo é considerado uma cura, mas sim um tratamento, dessa forma,

existe um constante risco da rejeicdo do enxerto por diversos fatores como tipo de doador,
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edema, aumento da creatinina, entre outros (Maciel et al., 2010). Os imunossupressores
sdo as drogas mais importantes na prevencao da rejeicdo, mas Improta et al. (2019),
esclarecem que € necessario ter um equilibrio na dosagem do imunossupressor
principalmente em pacientes diabéticos devido a hiperglicemia que causa de excesso de
glicose ao decorrer do tempo causando complicag6es microvasculares nos rins.

Ainda sobre os imunossupressores Maciel et al. (2010) afirmam que uma alta
dosagem de tacrolimo resultam em baixo risco de rejeicdo celular aguda (RCA)
enquanto baixos niveis de tacrolimo conferem alto risco para RCA, entretanto, niveis
altos de tacrolimo reflete em um maior risco de nefrotoxicidade e vice-versa. Outro fator
que pode levar a rejeicao do enxerto € a hipertensdo que embora possa ser tratada com
as drogas inibidoras ACE, essas drogas podem aumentar o risco de falha renal aguda
principalmente se for administrada com anti-inflamatorios, aumentando os niveis de
creatinina e diminuindo a GFR e por fim causando lentamente a falha dos rins (Improta
etal., 2019).

Entre todos os riscos que podem ocasionar o fracasso no transplante renal temos
a chamada "rejeicdo de aloenxerto renal” que consiste na evolugdo de uma fibrosis nos
pontos de conexdo do 6rgdo transplantado. O processo de identificacdo do surgimento
desta fibrose utiliza imagens microscopicas que sdo analisadas por especialistas da area
e é conhecida por capilares peritubulares C4d positivos e negativos (PTCs). No trabalho
de Kim et al. (2019) foi proposta e experimentada uma pipeline, uma sequéncia de
passos a serem executados aplicando assim uma grande area da IA chamada Viséo
Computacional com a finalidade de automatizar a identificacdo da fibrose. Para isso,
foram utilizados dois algoritmos da chamada Deep Learning, conhecidos por
Convolutional Neural Network (CNN) e Region Based Convolutional Neural Networks
(R-CNN).

Assim como em outros casos de pesquisas de aplicacdo de algoritmos de IA, o
estudo de Kim et al. (2019) teve como ponto fundamental a identificacdo de features,
que para o caso da Visdo Computacional recebe a designacdo de Regions of Interest
(ROIs) e foi aplicado em imagens de alta resolugdo conhecidas por Laminas imuno
coradas gigapixel, do seu termo em inglés Gigapixel Immunostained Slides. Para o
experimento em questdo foi definido que a regido de um ROI seria composta por
imagens de 1024 x 1024 pixels a serem extraidas de 380 arquivos de amostras e para o
treinamento do modelo de classificacdo para o qual foi utilizada uma GPU NVIDIA

com a finalidade de acelerar o processo.
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Os testes demonstraram boa acuracia, sendo esta em torno de 86% em alguns casos
chegando a 90%. Um ponto importante salientado por este trabalho € o fato que exames
patoldgicos que envolvem a analise de imagens de microscopios digitais tendem a ser muito
demorados e sdo determinados subjetivamente, ja que podem diferir e sdo facilmente
susceptiveis a variagOes inter ou intraobservador. O uso de métodos de IA se torna viavel nao
penas por sua acuracia, mas também pela sua rapidez e objetividade, o que se manifesta como
uma tomada rapida na acdo que pode salvar vidas.

O uso de visao computacional demonstra a clara diversidade das ferramentas de IA que
podem ser utilizadas para a identificacdo ou a predi¢cdo de problemas tanto com base em dados
tabulares, textos, sons ou imagens. De acordo com a reviséo realizada por Burlacu et al. (2020),
a maioria dos pacientes com doenca renal em estagio terminal (ESRD) (aqueles que ndo podem
se beneficiar do transplante renal) dependem da tecnologia e sem uma maquina de dialise (o
chamado "rim artificial") é quase impossivel permanecer vivo. O constante crescimento de
casos de doencas renais resulta em grande preocupacao na sociedade e no setor de salde.

A revisao de Burlacu et al. (2020) seguiu as diretrizes do PRISMA da forma mais estrita
possivel e os estudos encontrados foram divididos em trés categorias: 1A e hemodialise (HD),
IA e diélise peritoneal (DP) e IA e transplante renal (KT) conforme figura 1. No levantamento
realizado foram encontrados 64 estudos, nos quais foram aplicados os seguintes algoritmos de
ML: ndo especificado, modelos Naive Bayes, Support Vector Machine (SVM) e aprendizado por
reforco com processos de decisdo de Markov (MDP), onde 1 estudo usou k-nearest neighbor
(k-NN), 1 estudo usou multilayered perceptron (MLP), 30 estudos usaram algoritmos de rede
neural ndo especificados e 11 estudos foram focados em tree-based modeling (TBM), random
forest (RF) ou conditional inference trees. Quatro ensaios usaram algoritmos de mineracgéo de
dados e cinco deles tinham abordagens de fuzzy logic (l6gica difusa). Um estudo incluiu
algoritmos especificos de processamento de linguagem natural. Dois estudos também incluiram

algoritmos Bayesian, belief network e dynamic time warping (DTW).
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Figura 1 - O uso de A em hemodidlise, dialise peritoneal e transplante renal, respectivamente.
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Fonte: Adaptado de Burlacu et al. (2020).

A revisdo identificou a importancia e os algoritmos mais utilizados em estudos
relacionados com transplante de rim e de hemodialise, mas teve a dificuldade de muitos
estudos ndo os mencionarem. O trabalho identificou a grande gama de areas e problemas
relacionados com doencas renais que estdo sendo abordados por algoritmos de 1A / ML,
salientando que desde o ultimo ano a legislacdo nos EUA e os conselhos medicos tém
trabalhado na homologacédo de diretrizes e procedimentos para validagdo de sistemas
que utilizem IA no tratamento de doengas.

Provavelmente a limitagdo mais importante da abordagem de Al / ML € que ha
uma necessidade de validacdo robusta em estudos do mundo real. Existe a ciéncia de
gue o entusiasmo da IA excede as habilidades do software de IA, principalmente devido
a falta de validacdo clinica e implementacdo de cuidados diarios, uma vez que 0s

algoritmos de ML tém os pontos fortes para aprender e melhorar com a experiéncia, sem



C

L]

E’él MARINGA - BRASIL / 18 A 19 DE NOVEMBRO - 2021

serem explicitamente programados para uma tarefa especifica. A 1A é muitas vezes percebida
como uma "caixa preta" que esconde a maneira precisa pela qual conclui / resulta. Devido as
“camadas ocultas” de um algoritmo de NN, provavelmente, o proprio algoritmo ndo pode
descrever adequadamente o processo de tomada de decisdo, nenhum sendo como o anterior.
Atualmente, h&d um verdadeiro debate se é aceitavel usar algoritmos ndo transparentes em um
ambiente clinico (a chamada "deconvolucao” de algoritmos exigida pelo Regulamento Geral de

Protecdo de Dados da Unido Europeia) (Burlacu et al., 2020).
4 CONSIDERAQ@ES FINAIS

A doenca renal cronica € uma doenca considerada progressiva, ou seja, tende a se
agravar com o tempo. O transplante de rim é uma terapia, e 0s cuidados do paciente ndo se
encerram apoés o transplante. Durante toda a sobrevida do paciente é necessario o consumo de
medicamentos para garantir a vida/qualidade do enxerto. Diferentes fatores afetam o sucesso
pos-cirdrgico assim como a sobrevida do paciente. A partir de dados e com o0 uso de técnicas
de IA o médico pode prescrever o melhor protocolo para o paciente.

Neste artigo realizou-se uma reviséo integrativa da literatura sobre o assunto com o
intuito de identificar quais as melhores técnicas de IA para a predi¢do da rejeicdo do enxerto
renal. Um dos problemas identificados para o uso de técnicas de 1A estd na dificuldade de acesso
aos dados clinicos dos pacientes.

A variacdo de quantidades relativas aos experimentos reflete ou pode refletir um dos
problemas apontados por muitos dos pesquisadores na area de satde: a dificuldade de acesso a
dados clinicos. Por outro lado, a variagdo dos algoritmos utilizados é reflexo ndo apenas das
quantidades de dados que podem ser usadas, isto porque alguns algoritmos sdo inviaveis com
pequenas quantidades de dados, quanto pela grande variedade de algoritmos existentes, sua
variacdo em performance para resolver problemas distintos e a propria variacao de abordagens
para solucionar o problema.

Uma das dificuldades na aceitagdo ou validacdo do uso de algoritmos de IA é a pouca
transparéncia para a visualizagdo do que levou a solucdo final, isto pode ser contornado por
alguns algoritmos que possuem maior transparéncia como os de Desision Trees e de Grafos.

Embora cada estudo utilize-se de diferentes variaveis de input, especialistas na drea com
visdes proprias e modelos baseados em inteligéncia artificial, em geral, as pesquisas apresentam

bons resultados apontando um avancgo positivo para futuros desenvolvimentos de sistemas
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baseados em conhecimento que poderdo auxiliar médicos e estudantes de medicina em
suas decisoes clinicas relacionadas a rejeicdo do enxerto renal.

Além da predicao da rejeicdo do enxerto, pesquisa efetuada ressaltou um ponto
muito importante abordado por Improta et al. (2019), no qual relataram sobre o impacto
que a dosagem incorreta do imunossupressor tacrolimo pode causar ao transplantado
renal. Caso a dosagem seja elevada a medicacdo pode causar a nefrotoxicidade e se for
abaixo do necessario impacta na rejeicdo celular aguda (RCA). Isso leva a sugestéo de
estudos futuros focados em medicacGes imunossupressoras relacionadas a outros tipos

de érgdos.
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