REVISTA INOVA SAUDE
UNIVERSIDADE DO EXTREMO SUL CATARINENSE

APLICAGAO DE APRENDIZADO DE MAQUINA NO ENTENDIMENTO E
DIAGNOSTICO DA ATEROSCLEROSE: UMA REVISAO SISTEMATICA DA
LITERATURA

Leonardo Gauginski

Resumo

A aterosclerose é uma doencga caracterizada pelo acumulo de placas de gordura,
calcio e outros elementos na parede das artérias, representando um desafio
significativo na medicina cardiovascular devido a sua complexidade diagnostica e
prognostica. Recentemente, o aprendizado de maquina (AM), uma vertente da
inteligéncia artificial, tem emergido como uma ferramenta promissora para aprimorar
o entendimento e o diagnodstico da aterosclerose. Este artigo explora a aplicagao de
técnicas de AM no diagndstico e progndstico da aterosclerose, comparando-as com
os meétodos diagnosticos tradicionais. O objetivo € investigar como o AM pode
melhorar a precisdo do diagndstico, facilitar a identificagcao precoce de pacientes em
risco e aprimorar o prognostico da doenga.

Como estratégia de busca, foi utilizado o mnemdnico PICODT, que significa
Populagao, Intervengdo, Comparacido, Resultados, Delineamento do Estudo e
Tempo. A revisdo incluiu estudos que aplicaram AM e Inteligéncia Artificial (I1A) em
modelos cardiovasculares, sem restricdes de desenho de estudo ou populagdo. A
pesquisa foi conduzida utilizando bases de dados médicas e cientificas, com foco
em publicagdes dos ultimos cinco anos para garantir a relevancia das técnicas de
AM.

Os resultados indicam uma tendéncia crescente na aplicagdo de AM na medicina
cardiovascular, especialmente na aterosclerose. Estudos demonstraram que o AM
pode oferecer diagndsticos mais precisos e progndsticos mais confiaveis em
comparagao com os métodos convencionais. Além disso, o AM tem o potencial de
transformar o manejo clinico da aterosclerose, proporcionando intervengées mais

eficazes e personalizadas.
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Este artigo contribui para a compreensao da aplicagdo de AM na aterosclerose,
destacando seu potencial para melhorar os resultados clinicos visto que as
pesquisas em AM na medicina cardiovascular estdo em uma fase promissora, e
espera-se que continue a evoluir, oferecendo novas perspectivas para o diagnostico

e tratamento da aterosclerose.
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Inteligéncia Artificial. Revisao Sistematica.

Abstract

Atherosclerosis is a disease characterized by the accumulation of fat plaques,
calcium, and other elements in the arterial walls, representing a significant challenge
in cardiovascular medicine due to its diagnostic and prognostic complexity. Recently,
machine learning (ML), a branch of artificial intelligence, has emerged as a
promising tool to enhance the understanding and diagnosis of atherosclerosis. This
article explores the application of ML techniques in the diagnosis and prognosis of
atherosclerosis, comparing them with traditional diagnostic methods. The goal is to
investigate how ML can improve diagnostic accuracy, facilitate early identification of
at-risk patients, and enhance disease prognosis.

The search strategy used the mnemonic PICODT, which stands for Population,
Intervention, Comparison, Outcomes, Study Design, and Time.. The review included
studies that applied ML and Al in cardiovascular models, without restrictions on
study design or population. The research was conducted using medical and scientific
databases, focusing on publications from the last five years to ensure the relevance
of ML techniques.

The results indicate a growing trend in the application of ML in cardiovascular
medicine, especially in atherosclerosis. Studies have shown that ML can provide
more accurate diagnoses and more reliable prognoses compared to conventional
methods. Additionally, ML has the potential to transform the clinical management of
atherosclerosis, offering more effective and personalized interventions.

This article contributes to the understanding of ML application in atherosclerosis,
highlighting its potential to improve clinical outcomes and the quality of life of

patients. ML research in cardiovascular medicine is in a promising phase, and it is
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expected to continue evolving, offering new perspectives for the diagnosis and

treatment of atherosclerosis.

Key-words: Atherosclerosis. Machine Learning. Diagnosis. Prognosis. Atrtificial

Intelligence. Systematic Review.

Introducgao

A aterosclerose, uma das principais causas de morbidade e mortalidade
cardiovascular, € caracterizada pela complexa interagao de acumulagao de lipidios,
respostas inflamatérias e remodelacdo vascular nas paredes das artérias
(Sanchez-Cabo et.al., 2020). A natureza assintomatica da doenga complica o
diagndstico precoce e o0 manejo eficaz, representando significativos desafios na
medicina cardiovascular. Com a chegada de grandes volumes de dados e técnicas
computacionais avangadas, o aprendizado de maquina (AM) emergiu como uma
tecnologia fundamental, revolucionando o diagndstico e a avaliagdo progndstica das
doencas ateroscleroticas.

Estudos recentes tém utilizado o AM para refinar a precisao diagndstica e
melhorar as avaliagbes prognosticas, superando os métodos clinicos tradicionais em
precisdo e poder preditivo*. Estudo, como o de Fan et al. demonstra a superioridade
dos modelos de regressao logistica sobre os algoritmos de arvore de decisao
convencionais na predigdo de aterosclerose carotidea assintomatica usando
registros eletrdbnicos de saude, alcangando melhorias notaveis em sensibilidade e
especificidade diagndstica®. De forma similar, a pesquisa de Munger et al., (2021),
destacou o potencial do AM em dissecar 0s processos biolégicos complexos
subjacentes a aterosclerose, facilitando a descoberta de novos biomarcadores e
estratégias de estratificagdo de pacientes que sdo essenciais para terapias
personalizadas.

A aplicacao de AM na medicina cardiovascular € ampla, variando desde a
estratificacdo de risco de pacientes até andlises avancadas de imagem e
descoberta de biomarcadores®. Estudos como os conduzidos pelo grupo MESA tém
usado AM para realgar a precisdo preditiva de risco cardiovascular, empregando
algoritmos sofisticados para analisar extensos conjuntos de dados que incluem

informagdes clinicas, moleculares e de imagem’. Essas metodologias permitem uma
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compreensao mais profunda dos mecanismos da doenga, contribuindo para
avaliacdes de risco mais precisas e intervencgdes direcionadas.

O objetivo principal deste estudo é explorar e validar a eficacia das técnicas
de AM na deteccdo precoce e na avaliagdo prognostica da aterosclerose,
comparadas aos meétodos diagndsticos tradicionais. Ao aproveitar uma revisao
sistematica da literatura recente e aplicar analises estatisticas robustas, esta
pesquisa visa elucidar o potencial dos modelos de AM em transformar a paisagem
clinica dos diagnosticos cardiovasculares e do cuidado ao paciente. Por meio desta
investigacado, aspiramos fornecer uma avaliagdo abrangente do AM como uma
ferramenta transformadora na identificagdo precoce de populagdes em risco € na

adaptacao de estratégias de tratamento personalizadas de forma eficaz.

Metodologia

Esta pesquisa caracteriza-se por ser uma revisdo sistematica da literatura.
Foram incluidos na revisdo os estudos aqueles que avaliaram pacientes
diagnosticados ou em risco de aterosclerose; pesquisas que aplicam técnicas de
aprendizado de maquina (AM) para o diagndéstico ou progndstico da aterosclerose.
Além disso, foram consideradas pesquisas que aplicam técnicas de AM,
comparando-as com meétodos convencionais de diagnostico e progndstico da
doenca.

Em relacdo a selecdo dos artigos, primeiramente, foram selecionados
artigos que utilizam diagndsticos baseados em critérios clinicos reconhecidos e/ou
exames de imagem. Em seguida, foram considerados estudos que incluem analises
de risco de viés e a aplicabilidade dos estudos selecionados. Outro ponto importante
foi a inclusdo de artigos que discutem a aplicagdo de AM para melhorar os
resultados diagndsticos em populagdes-alvo, incluindo ensaios clinicos
randomizados, o que refor¢a a robustez dos achados.

Para garantir a atualidade e relevancia das técnicas de AM discutidas, a
revisdo incluiu apenas estudos publicados nos ultimos cinco anos. Além disso,
foram considerados artigos escritos em portugués, inglés e espanhol, aumentando a
diversidade e abrangéncia da pesquisa.

Os artigos foram pesquisados na base de dados cientificos PubMed,
garantindo uma ampla cobertura das publicagdes relevantes no campo. Dessa

forma, a revisao sistematica proporciona uma visao abrangente e atualizada sobre o
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uso de aprendizado de maquina no diagnostico e progndstico da aterosclerose,
contribuindo significativamente para a area da saude.

Como estratégia de busca foi utilizado o mneménico PICODT, conforme
descrito a seguir. Para P (populacdo) foram considerados o0s pacientes
diagnosticados ou em risco de aterosclerose; para | (intervengao) foi considerada a
maneira de aplicacdo de técnicas de aprendizado de maquina; para C
(comparagédo), a intervengdo foi comparada com métodos tradicionais de
diagndstico e prognéstico; para O (outcome ou resultados) foi considerada a
precisao do diagnostico, identificagao precoce de pacientes em risco e prognostico
da aterosclerose com a aplicacdo de técnicas de aprendizado de maquina; D
(delineamento) foram incluidos estudos de diferentes delineamentos, como coortes
prospectivas, coortes retrospectivas, revisdes e para T (tempo) foram considerados
os ultimos 5 anos (2018 até 2023).

Para a pesquisa dos artigos foram empregados os seguintes termos:
Atherosclerosis OR Atheroscleroses OR Atherogenesis OR Atherogeneses;
Machine Learning OR Learning, Machine OR Transfer Learning OR Learning,
Transfer; Diagnosis OR Diagnoses OR Diagnose OR Diagnoses and Examinations
OR Examinations and Diagnoses OR Diagnoses and Examination OR Examination
and Diagnoses OR Antemortem Diagnosis OR Antemortem Diagnoses OR

Diagnoses, Antemortem OR Diagnosis, Antemortem.

Resultados

Inicialmente foram encontrados 100 artigos no PubMed. Em seguida, a
selecdo dos artigos foi realizada em software Rayyan e foram selecionados 18
artigos. Destes, 06 foram excluidos do estudo por nao estarem disponiveis

gratuitamente na integra (figura 1).
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Figura 1. Fluxograma de selecao dos estudos.
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O estudo de Kakadiaris et al. (2018), conduzido no Multi-Ethnic Study of
Atherosclerosis (MESA) nos EUA, foi um estudo de coorte prospectiva com 5.000
participantes, cuja idade média foi de 61,0 anos. As técnicas de aprendizado de
maquina utilizadas foram Rede Neural Artificial (ANN), Floresta Aleatéria (RF) e
Maquina de Vetores de Suporte (SVM). A RF alcangou uma AUC de 0.73, a ANN
uma AUC de 0.71, e a SVM uma AUC de 0.69. O estudo comparou modelos de
aprendizado de maquina com modelos de risco convencionais na previsdo de
doencgas cardiovasculares.

No estudo de Munger et al. (2021), realizado nos Estados Unidos, foi
conduzida uma revisao sistematica que analisou a aplicagao de diversas técnicas de
aprendizado de maquina, incluindo SVM, ANN, KNN, SVM, NB, CE, e DA. O estudo
focou na andlise de imagens, estratificagdo de risco e descoberta de biomarcadores,

atingindo uma acuracia geral de até 98%.
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Wang et al. (2022) realizaram um estudo de coorte nos Estados Unidos com
uma populagao de estudo de 500 participantes, cuja idade média era de 56,4 anos.
As técnicas de aprendizado de maquina utilizadas incluiram LR, RF, SVM, XGBoost,
KNN, e CNN. O modelo de XGBoost alcangcou um AUCROC de 0.87. O estudo
focou na previsao de aterosclerose baseada em dados clinicos e de imagem.

Chen et al. (2022), na China, conduziram um estudo de coorte com 1.200
participantes e uma idade média de 60,2 anos. As técnicas utilizadas foram DT, RF,
e SVM, com a técnica de RF alcancando um AUCROC de 0.81. O estudo foi
centrado na previsao de desfechos cardiovasculares e analise de dados clinicos.

No estudo de Li et al. (2022), realizado nos Estados Unidos, foi conduzido
um estudo de coorte com 1.300 participantes e uma idade média de 65,7 anos. As
técnicas de aprendizado de maquina utilizadas incluiram RF e LR. O RF alcangou
um AUCROC de 0.79, enquanto o LR obteve um AUCROC de 0.809. O estudo
analisou a composigao de placas ateroscleréticas usando dados de Tomografia
Computadorizada com Subtragdo de Energia Dual (DECT).

No estudo de Liu et al. (2023), realizado na Australia, foi conduzido um
estudo de coorte com uma coleta de dados de 101.110 registros médicos e uma
idade média de 62,7 anos. As técnicas de aprendizado de maquina utilizadas
incluiram LR, RF, DT, XGB, e KNN. Os modelos de LR e RF apresentaram
AUCROC de 0.92 e 0.80, respectivamente. O estudo focou na previsdo de risco
cardiovascular aterosclerético utilizando abordagens de AM.

O estudo de Nunez et al. (2022), realizado nos Estados Unidos, foi um
estudo de caso-controle com 1.000 participantes e uma idade média de 58,7 anos.
As técnicas de aprendizado de maquina utilizadas incluiram SVM, RF, KNN, e DT,
com a técnica de RF apresentando uma acuracia de 85%. O estudo focou na
descoberta de biomarcadores para a deteccdo aprimorada de aterosclerose
subclinica.

No estudo de Fan et al. (2021), realizado em Xi’an, China, foi conduzido um
estudo de coorte retrospectiva com uma populagao de estudo composta por 18.441
participantes, dos quais 6.553 apresentavam aterosclerose carotidea assintomatica
(CAS). A idade média dos participantes foi de 50,86 anos. As técnicas de
aprendizado de maquina utilizadas incluiram Regressédo Logistica (LR), Floresta
Aleatéria (RF), Arvore de Decisdo (DT), eXtreme Gradient Boosting (XGB),
Gaussian Naive Bayes (GNB) e K-Nearest Neighbour (KNN). A LR obteve uma
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AUCROC de 0.809, uma acuracia de 74.7% e um F1 Score de 59.9%. O estudo
focou na previsdo de aterosclerose carotidea assintomatica utilizando registros
eletrbnicos de saude e técnicas de aprendizado de maquina.

Sanchez-Cabo et al. (2020) conduziram um estudo de coorte na Espanha
com uma populagdo de estudo de 1.777 participantes e uma idade média de 55,2
anos. As técnicas de aprendizado de maquina utilizadas incluiram RF, LR, e KNN.
Os modelos apresentaram AUCROC de 0.82 (RF), 0.80 (LR), e 0.78 (KNN). O
estudo focou em melhorar a definicao de risco cardiovascular com AM.

No estudo de Segar et al. (2021), realizado nos Estados Unidos, foi
conduzido um estudo de coorte com 12.000 participantes e uma idade média de
54,3 anos. As técnicas de aprendizado de maquina utilizadas incluiram RF, SVM,
LR, ANN, e DT. Os modelos de RF e SVM apresentaram AUCROC de 0.83 e 0.82,
respectivamente. O estudo focou na criagdo de modelos especificos por raga para
prever risco cardiovascular de 10 anos.

Sun et al. (2023) conduziram um estudo de coorte em Taiwan com 359
participantes e uma idade média de 61,0 anos. As técnicas de aprendizado de
maquina utilizadas incluiram LR, SVM, DT, RF, XGBoost, € Gradient Boost. O
modelo de LR apresentou o melhor desempenho com um AUCROC de 0.92. O
estudo focou na descoberta de biomarcadores para predizer aterosclerose de
grandes artérias.

O estudo de Kampaktsis et al. (2023), realizado na Grécia, foi uma revisao
sistematica que explorou varias técnicas de inteligéncia artificial, incluindo
aprendizado de maquina. O estudo focou nas aplicacdes e tendéncias de IA na

doenca aterosclerética.
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Tabela 1 — Resultados dos artigos

Desenho Idade Técnicas de
Autor Populacao Métricas de Temas
Local epidemioldgic Média AM
(data) de Estudo desempenho Abordados
o (anos) utilizadas
Previsdo de desfechos
Chen et al. AUCROC 0.81
China Coorte 1.200 60.2 DT, RF, SVM cardiovasculares, analise
2022 (RF)
de dados clinicos
LR, RF, SVM, Previsdo de aterosclerose
Wang et al. Estados AUCROC 0.87
Coorte 500 56,4 XGBoost, baseada em dados
2022 Unidos (XGBoost)
KNN clinicos e de imagem
CNN, RF, Analise de imagens,
Munger et Estados Reviséo SVM, ANN,  Acuracia geral até estratificacdo de risco,
al. 2021 Unidos sistematica KNN, SVM, 98% descoberta de
NB, CE, DA biomarcadores
AUCROC 0.79 Analise de composicao de
Li et al. Estados LR, ANN, RF, .
_ Coorte 1.300 65,7 (RF) (LR) placas  aterosclerdticas,
2022 Unidos SVM
AUCROC 0.809 uso de dados de DECT
. al LR, RF, DT, LR: AUCROC Previsdo de aterosclerose
an et al.
021 China Coorte 18.441 50.86 XGB, GNB, 0.809, ACC 74.7%, carotidea assintomatica
KNN F159.9% usando EHR e AM
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Kakadiaris Estados
etal. 2018 Unidos
Liu et al. Australi
2023 a
Nunez et al. Estados
(2022) Unidos
Sun et al. .
Taiwan
2023
Sanchez-C
Espanh
abo et al.
2020
Segaretal. Estados
2021 Unidos

Coorte

Coorte

Estudo de

caso-controle

Coorte

Coorte

Coorte

5.000

101.110

1.000

359

1.777

12.000

61,0

62,7

58,7

61,0

55,2

54,3

ANN, RF,
SVM

LR, RF, DT,
XGB, KNN

SVM, RF,
KNN, DT

LR, SVM, DT,
RF, XGBoost,
Gradient

Boosting

RF, LR, KNN

RF, SVM, LR,
ANN, DT

RF: AUC 0.73,
ANN: AUC 0.71,
SVM: AUC 0.69

AUCROC 0.82
(LR), AUCROC
0.90 (RF)

Acuracia 85% (RF)

AUCROC: LR 0.92,
SVM 0.88, RF 0.90

AUCROC 0.82
(RF), LR: AUC
0.80, KNN: AUC
0.78
AUCROC: RF 0.83,
SVM 0.82

Comparacdo de modelos
de AM com modelos de

risco convencionais

Previsao de risco
cardiovascular
ateroscleraético usando
abordagens de AM
Descoberta de
biomarcadores para

detecgcao aprimorada de
aterosclerose subclinica

Descoberta de
biomarcadores para
predizer aterosclerose de

grandes artérias

Melhorar  definicdo de
risco cardiovascular com

AM

Modelos baseados em

etnias para prever risco de
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Variedade de

. _ CNN, RF, .
Kampaktsis Aleman Revisao meétricas
- - SVM, ANN,
et al. (2023) ha sistematica dependendo do
KNN, NB, DA

estudo

10 anos de eventos
cardiovasculares

Aplicacdo de IA na
imagem cardiovascular,
analise de biomarcadores,

estratificacado de risco

Legenda: ANN (Artificial Neural Network); CNN (Convolutional Neural Network);DA (Discriminant Analysis); DT (Decision Tree);
GNB (Gaussian Naive Bayes); KNN (K-Nearest Neighbour); LR (Logistic Regression); RF (Random Forest); SVM (Support Vector
Machine); XGB (XGBoost); SHAP (SHapley Additive exPlanations); ACC (Accuracy); AUCROC (Area Under the Receiver

Operating Characteristic Curve); AM (Machine Learning); EHR (Electronic Health Record).
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A analises dos vieses dos estudos observacionais incluidos nesta pesquisa
estdo demonstrados na figura 2.

Figura 2 - Analise dos vieses dos estudos observacionais
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Discussao

A esséncia desta revisao sistematica foi explorar e descrever o uso do
aprendizado de maquina na melhoria da compreensdo e diagnostico da
aterosclerose em diferentes populacdes de pacientes e individuos de alto risco. Nos
estudos revisados, o uso de AM esta associado a aplicagdo geral da inteligéncia
artificial na melhoria dos resultados. Para a maioria dos estudos, a aterosclerose é
considerada uma das principais causas de mortalidade e morbidade, especialmente

em paises de alta renda ou desenvolvidos.
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O uso de algoritmos de AM na deteccao da condicdo e na melhoria de sua
compreensao é de extrema importancia para reduzir os custos gerais associados a
sua prevaléncia. Os estudos mostram que, enquanto as abordagens tradicionais
tentam analisar a associacdo entre uma unica variavel e a doenca, isso leva a uma
compreensao e aplicagdo limitadas em populagbes e individuos de alto risco. A
modelagem e analise de aprendizado de maquina de tais conjuntos de dados
oferecem ferramentas precisas e clinicamente praticas para diagndstico eficaz e
descoberta de biomarcadores protedmicos e metabdlicos dinamicos na medicina
aplicada.

A acuracia e a AUCROC sao métricas essenciais utilizadas na avaliacdo do
desempenho dos modelos de aprendizado de maquina, especialmente no contexto
da previsdo e diagnostico de condigdes médicas complexas como a aterosclerose.
A acuracia mede a proporgdo de previsbes corretas em relagdo ao total de
previsdes feitas, fornecendo uma visdo geral da eficacia do modelo. Isso significa
que se um modelo apresenta alta acuracia, ele consegue prever corretamente a
maioria dos casos, sejam eles positivos ou negativos, em relacdo ao total de
exemplos avaliados.

Entretanto, a acuracia pode ser uma métrica menos informativa em
conjuntos de dados desbalanceados, onde a distribuigdo entre as classes nao é
uniforme. Por exemplo, em um cenario onde a prevaléncia de uma condi¢gao € muito
baixa, um modelo pode atingir alta acuracia simplesmente prevendo a auséncia da
condigdo para todos os casos, sem realmente capturar a capacidade de identificar
corretamente os casos positivos. Isso ocorre porque a métrica ndo leva em
consideragcao a distribuicdo das classes, o que pode resultar em uma falsa
impressao de bom desempenho do modelo.

Por outro lado, a AUCROC (Area Under the Receiver Operating
Characteristic Curve) traduzido para “Area Sob a Curva Caracteristica de Operacéo
do Receptor” € uma métrica mais robusta que avalia a capacidade do modelo de
distinguir entre classes positivas e negativas, independentemente do limiar de
decisao escolhido. A curva ROC é gerada ao plotar a taxa de verdadeiros positivos
(sensibilidade) contra a taxa de falsos positivos (1 - especificidade) em varios pontos
de corte. A area sob essa curva (AUCROC) fornece uma medida unica da

capacidade discriminativa do modelo. Uma AUCROC de 1 indica perfeita
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discriminacao entre as classes, enquanto uma AUCROC de 0,5 indica desempenho
equivalente ao acaso.

A alta AUCROC é particularmente valiosa porque reflete a capacidade do
modelo em diversos cenarios de limiar, tornando-a uma métrica mais informativa em
situagcdes complexas e desbalanceadas. Isso significa que um modelo com alta
AUCROC é eficaz em identificar corretamente pacientes com e sem a condicao de
interesse, independentemente da prevaléncia da condi¢do no conjunto de dados.

Em contextos médicos, como na previsdao de doengas cardiovasculares, a
AUCROC ajuda a determinar a eficacia de testes diagndsticos e modelos preditivos,
garantindo que os profissionais de saude possam tomar decisbes informadas e
precisas. Além disso, a AUCROC é especialmente util em cenarios onde ha um
desbalanceamento nas classes, proporcionando uma avaliagdo mais robusta do
modelo em comparagao com a acuracia simples.

Os artigos revisados destacam diversas abordagens de AM aplicadas ao
diagndstico e tratamento da aterosclerose. O estudo de Fan et al. (2021), realizado
em Xi'an, China, utilizou uma coorte retrospectiva com 18.441 participantes para
prever a aterosclerose carotidea assintomatica usando registros eletrénicos de
saude e técnicas de aprendizado de maquina, incluindo Regresséo Logistica (LR),
Floresta Aleatdria (RF), Arvore de Decisdo (DT), eXtreme Gradient Boosting (XGB),
Gaussian Naive Bayes (GNB) e K-Nearest Neighbour (KNN). A LR obteve uma
AUCROC de 0.809, uma acuracia de 74.7% e um F1 Score de 59.9%.

O trabalho de Munger et al. (2021) evidencia que o aprendizado de maquina
€ uma ferramenta poderosa na descoberta e validacido de biomarcadores para a
aterosclerose. A capacidade dos algoritmos de AM de processar grandes volumes
de dados e identificar padrbées complexos oferece uma vantagem significativa sobre
os meétodos tradicionais. Isso ndo apenas melhora a precisdo diagnostica, mas
também facilita uma melhor compreensdo dos mecanismos subjacentes a
aterosclerose, permitindo intervencdes mais precoces e eficazes. Os biomarcadores
identificados pelo estudo incluem lipoproteina de baixa densidade (LDL),
apolipoproteina B (ApoB), HDL, apolipoproteina A1 (ApoA1) e proteina C-reativa
(CRP). Esses biomarcadores sao significativos para a inflamagdo vascular e sao
essenciais para quase todos os processos de doencas inflamatdrias, incluindo a

aterosclerose. Com o aumento das técnicas de biologia molecular e a

67



disponibilidade de grandes conjuntos de dados melhor curados, a identificacdo de
biomarcadores pode-se tornar mais eficaz e precisa.

O artigo de Nufiez et al. (2022) também foca na descoberta de
biomarcadores, sendo estes protedmicos no plasma para a detecgao aprimorada da
aterosclerose subclinica. A pesquisa utilizou protedbmica quantitativa de alta
capacidade para analisar amostras de plasma de 444 individuos da coorte PESA,
distribuidos igualmente entre aqueles com extensa aterosclerose identificada por
imagem e controles correspondentes. Este estudo foi repetido apds trés anos para
validacdo interna e também validado externamente em uma coorte de 350
individuos do estudo AWHS. Os resultados da pesquisa identificaram cinco
proteinas associadas a aterosclerose subclinica: PIGR, IGHA2, APOA, HPT e
HEP2. Dentre estas, trés proteinas - IGHA2, APOA e HPT - formaram um painel de
biomarcadores que foram posteriormente validados por imunoturbidimetria em 2999
individuos do estudo ILERVAS. Este painel mostrou-se eficaz na predicdo de
aterosclerose subclinica, com uma AUCROC de 0,73 na populagao geral e de 0,71
na subpopulagao de baixo risco cardiovascular.

A identificagdo e validacdo destes biomarcadores sdo de grande relevancia
clinica, pois podem oferecer uma alternativa acessivel a imagem cardiovascular,
que nem sempre esta disponivel universalmente. O estudo sugere que a medigao
dos niveis plasmaticos de IGHA2, APOA e HPT pode melhorar significativamente as
estratégias de prevencado primaria, especialmente em areas onde a imagem
cardiovascular ndo é acessivel.

Os achados indicam que esses biomarcadores sao capazes de predizer a
aterosclerose subclinica independentemente dos fatores de risco tradicionais,
proporcionando uma ferramenta valiosa para a reclassificagdo do risco
cardiovascular em individuos de baixo a moderado risco

O artigo de Kampaktsis et al. (2023) explora amplamente o papel da
inteligéncia artificial (IA) e do AM na doencga aterosclerotica. A pesquisa destaca a
aplicacao crescente de técnicas de IA para melhorar o diagnodstico, avangar na
compreensao da patogénese da doenca, prever desfechos, auxiliar na tomada de
decisbes clinicas e promover abordagens de medicina de precisdo. Os algoritmos
de AM, em particular, ja estdo sendo empregados em aplicagdes de imagem
cardiovascular para facilitar a detecgdo automatizada de doencgas, com a

expectativa de transformar o campo nos préximos anos. Uma das aplicacbes
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importantes discutidas € a caracterizagdo das placas aterosclerédticas e a detecgao
de caracteristicas de alto risco, como o sinal do anel guardanapo (Napkin-ring sign).
Estudos demonstraram que algoritmos de AM podem identificar essas
caracteristicas com alta precisao, superando as métricas quantitativas tradicionais
de TC.

Outro estudo significativo € o de Kakadiaris et al. (2018), conduzido no
Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA) nos EUA. Este estudo de coorte
prospectiva com 5.000 participantes foi realizado com 6459 participantes livres de
doengas cardiovasculares no inicio do estudo e seguidos por 13 anos e comparou
modelos de AM, como Rede Neural Artificial (ANN), Floresta Aleatoria (RF) e
Maquina de Vetores de Suporte (SVM), com modelos de risco convencionais. Os
resultados mostraram que o modelo de aprendizado de maquina superou
significativamente o Calculador de Risco ACC/AHA. O modelo de AM apresentou
uma sensibilidade de 0.86, especificidade de 0.95 e uma AUC de 0.92 para a
previsdo de "Hard CVD" (eventos cardiovasculares graves). Em comparagéo, o
Calculador de Risco ACC/AHA teve uma sensibilidade de 0.76, especificidade de
0.56 e uma AUC de 0.71. Para a previsdao de "All CVD" (todos os eventos
cardiovasculares), o modelo de AM também teve um desempenho superior, com
uma sensibilidade de 0.96, especificidade de 0.87 e AUC de 0.94, enquanto o
Calculador de Risco ACC/AHA obteve sensibilidade de 0.75, especificidade de 0.59
e AUC de 0.72. O estudo destaca que o modelo de aprendizado de maquina nao
apenas recomendou menos terapia com estatinas (11.4% dos participantes) em
comparagdao com o ACC/AHA (46.0%), mas também conseguiu identificar mais
individuos de alto risco que o ACC/AHA teria deixado sem tratamento, reduzindo as
oportunidades perdidas de tratamento.

Sanchez-Cabo et al. (2020), em Madrid, Espanha, conduziram um estudo
de coorte longitudinal com 1.777 participantes, utilizando RF, LR e KNN para
melhorar a definicdo de risco cardiovascular para jovens assintomaticos. A RF
alcancou uma AUCROC de 0.82, a LR uma AUCROC de 0.80 e a KNN uma AUC
de 0.78, demonstrando a capacidade do AM de fornecer previsdes de risco mais
robustas e precisas.

O estudo de Li et al. (2022) explorou a aplicagéo de técnicas de AM e dados
de registros médicos eletrbnicos (EMR) para melhorar a predigdo de doencas

cardiovasculares ateroscleroticas Est incluiam caracteristicas transversais (CS) e
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caracteristicas longitudinais (LT) derivadas de estatisticas vitais e valores
laboratoriais. A combinagdo dessas caracteristicas permitiu uma predicdo mais
precisa das doencas cardiovasculares aterosclerdticas.

Os resultados mostraram que todos os modelos de AM testados superaram
o calculador de risco “ Pooled Cohort Equations” (PCE). A técnica de floresta
aleatdria (RF) aplicada a combinacdo de caracteristicas transversais e longitudinais
(RF-LTC) produziu a melhor area sob a curva (AUCROC) de 0,902Sun et al. (2023)
mostraram que o AM pode ser usado eficazmente na descoberta de biomarcadores
e na predicdo de aterosclerose de grandes artérias (LAA). Em seu estudo
retrospectivo realizado no China Medical University Hospital em Taichung, Taiwan,
com 359 participantes, utilizaram LR, SVM, DT, RF, XGBoost e Gradient Boosting. A
LR apresentou uma AUCROC de 0.92, uma acuracia de 0.82, recall de 0.80 e
precisao de 0.81, demonstrando a eficacia do AM na identificacdo de biomarcadores
e na predicdo precisa da aterosclerose. Neste estudo, os pesquisadores
propuseram um novo método que integra multiplos algoritmos de AM e métodos de
selecdo de caracteristicas para lidar com dados multidimensionais. Entre os seis
modelos de AM testados, o modelo de regressao logistica (LR) exibiu o melhor
desempenho preditivo, onde 62 caracteristicas foram incorporadas no conjunto de
validagao externa. Este modelo foi capaz de prever a LAA com base em fatores de
risco clinicos, como indice de massa corporal, tabagismo e medicamentos para
controle de diabetes, hipertensdao e hiperlipidemia, bem como metabdlitos
envolvidos na biossintese de aminoacil-tRNA e metabolismo lipidico .Além disso,
foram identificadas 27 caracteristicas comuns entre os cinco modelos adotados (LR,
SVM, RF, XGBoost e gradient boosting), que, quando usadas no modelo LR,
alcancaram um valor de AUC de 0.93. Isso demonstra a eficacia da combinacgao de
algoritmos de AM com eliminagdo recursiva de caracteristicas e métodos de
validagao cruzada na identificacdo de biomarcadores. O estudo destacou que os
métodos tradicionais de analise de biomarcadores tentam correlacionar uma unica
variavel com a doenca, resultando em uma abordagem limitada. Com o aumento na
disponibilidade de conjuntos de dados biologicos maiores e melhor organizados, a
modelagem e analise de aprendizado de maquina desses dados podem fornecer
ferramentas praticas e precisas para diagnodsticos

Segar et al. (2021), nos EUA, desenvolveram modelos baseados em AM

para prever o risco de eventos cardiovasculares em 10 anos, utilizando uma
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populacao de 13.814 participantes. Com uma AUCROC de 0.77 e uma acuracia de
0.75, o estudo sublinhou a importancia de considerar variaveis raciais nos modelos
preditivos, evidenciando que o AM pode oferecer previsdbes mais precisas e
inclusivas.

Esses estudos demonstram que a integragdo de aprendizado de maquina
na medicina cardiovascular pode transformar significativamente o diagndstico e o
tratamento da aterosclerose. Comparativamente, o calculador de risco de ACC/AHA
apresenta uma AUCROC em torno de 0.70 a 0.75, dependendo da populagao
estudada. A maior sensibilidade e especificidade dos modelos de AM, como
evidenciado pelos estudos revisados, significa que menos pacientes correm o risco
de receber tratamentos desnecessarios ou de terem suas condigdes ignoradas até
que se tornem criticas. Isso pode resultar em economias significativas de custos e
melhorias na qualidade do atendimento ao paciente, tornando o sistema de saude
mais eficiente e responsivo. Implementar essas tecnologias em cenarios clinicos,
utilizando dados eletronicos de saude para melhorar o diagndstico e a gestdo de
doengas, poderia se tornar uma ferramenta de extrema utilidade para a pratica
meédica.

Nesta pesquisa, foram identificadas algumas limitagbes que devem ser
consideradas ao interpretar os resultados. Em primeiro lugar, ha um risco de viés
inerente aos estudos incluidos. Além disso, a revisao foi conduzida por um unico
revisor, o que pode introduzir viés de selecao e interpretagcao dos dados. Outro fator
limitante foi a inclusdo de revisbes sistematicas, que, embora proporcionem uma
visdo abrangente, podem introduzir duplicacdo de dados e vieses proprios.
Adicionalmente, alguns artigos relevantes estavam disponiveis apenas mediante
pagamento, o que impossibilitou o acesso e inclusdo de todos os estudos

potencialmente relevantes.

Conclusao

Em resumo, a aplicagdo de aprendizado de maquina na aterosclerose nao
apenas melhora os resultados clinicos, mas também pode contribuir para um
sistema de saude mais eficiente e proativo. A incorporagdo dessas tecnologias
avangadas pode vir a ser essencial para enfrentar os desafios complexos da

medicina cardiovascular moderna.
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