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Resumo

Objetivos: Realizar uma revisao integrativa da literatura para investigar o impacto da
inteligéncia artificial (IA) no manejo clinico da sepse. Métodos: Foram utilizadas bases
de dados como PubMed/MEDLINE e LILACS, e a busca por artigos foi guiada pela
pergunta: qual € a contribuicdo da IA para a detecgdo e/ou tratamento da sepse?
Resultados: Dos 11 artigos selecionados, destacou-se o papel fundamental do
Machine Learning no desenvolvimento de modelos preditivos para a identificagcdo de
sinais precoces da sepse, resultando em melhorias nas intervengdes e progndsticos.
Além disso, a |IA foi aplicada em sistemas de monitoramento de pacientes, como o
Robdé Laura™, otimizando processos clinicos. Conclusées: A IA desempenha um
papel significativo no avango do manejo clinico da sepse, oferecendo perspectivas
inovadoras para diagndstico, tratamento e prognéstico.

Descritores: Sepse; Aprendizado de Maquina; Algoritmos

Abstract
Objectives: To conduct an integrative literature review to investigate the impact of

artificial intelligence (Al) on the clinical management of sepsis. Methods: Databases
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such as PubMed/MEDLINE and LILACS were utilized, and the search for articles was
guided by the question: what is the contribution of Al to the detection and/or treatment of
sepsis? Results: Of the 11 selected articles, the fundamental role of Machine Learning
in developing predictive models for early sepsis detection was highlighted, resulting in
improvements in interventions and prognoses. Additionally, Al was applied in patient
monitoring systems, such as the Rob6é Laura™, optimizing clinical processes.
Conclusions: Al plays a significant role in advancing the clinical management of sepsis,
offering innovative perspectives for diagnosis, treatment, and prognosis.

Keywords: Sepsis; Machine Learning; Algorithms

Resumen

Objetivos: Realizar una revision integrativa de la literatura para investigar el impacto de
la inteligencia artificial (IA) en el manejo clinico de la sepsis. Métodos: Se utilizaron
bases de datos como PubMed/MEDLINE y LILACS, y la busqueda de articulos fue
guiada por la pregunta: ¢ cual es la contribucion de la IA a la deteccién y/o tratamiento
de la sepsis? Resultados: De los 11 articulos seleccionados, se destacd el papel
fundamental del Aprendizaje Automatico (Machine Learning) en el desarrollo de
modelos predictivos para la identificacion temprana de sefiales de sepsis, lo que resultd
en mejoras en las intervenciones y prondsticos. Ademas, la IA se aplico en sistemas de
monitoreo de pacientes, como el Robé Laura™, optimizando los procesos clinicos.
Conclusiones: La IA juega un papel significativo en el avance del manejo clinico de la
sepsis, ofreciendo perspectivas innovadoras para diagndstico, tratamiento y prondstico.

Descriptores: Sepsis; Aprendizaje Automatico; Algoritmos

Introducgao

A sepse é uma sindrome onde uma infeccao causa desequilibrio na resposta
imunoldgica do paciente, danificando diversos o6rgdos vitais'. No Brasil o nimero de
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Obitos por sepse em 2002 foi de 982.294, enquanto em 2010 esse numero foi de
1.131.761, ou seja, um aumento de 149.467 nos obitos?. Entre 2001 e 2010, a
mortalidade hospitalar por sepse atingiu valores entre 17% e 26%?°.

A predicao e intervengao precoce na sepse sao fundamentais para o sucesso
no tratamento, além de gerar impacto econémicos, pois 0 seu tratamento prescinde de
equipamentos avangados, medicacdo cara e assisténcia médica qualificada, onerando
os setores publico e privado.

O termo inteligéncia artificial (IA) surge em 1950 e refere-se a uma area da
Ciéncia da Computagdo que se baseia em algoritmos que simulam fung¢des cognitivas
humanas®. Apds 2012, devido ao aumento no volume de dados, poder computacional e
desenvolvimento de novos algoritmos, areas da IA como o aprendizado de maquina
(Machine Learning-ML), aprendizado profundo (deep learning), computagéo evolutiva,
visdo computacional e processamento de linguagem natural evoluiram. O ML é muito
utilizado na sepse®.

Até hoje ndo ha um teste diagnédstico confiavel ou um tratamento direto para a
sepse. A medida que as aplicagbes da IA na Medicina continuarem a surgir, algumas
decisdes clinicas terdo o auxilio das ditas maquinas "inteligentes", que aprimorarao o
diagndstico, tratamento e o progndstico do paciente. A melhora no tratamento incluiria a
escolha de melhores protocolos de terapia antimicrobiana e o manejo hemodinamico do
enfermo’.

O objetivo desse estudo foi realizar uma revisao integrativa da literatura, para

buscar evidéncias das contribuigbes da |IA para o manejo clinico da sepse.

Métodos

As revisdes integrativas consistem na analise de um conjunto de publicagdes,
como intuito de agrupar e sintetizar os resultados de uma pesquisa. As etapas dessa
revisdo foram: |) selecdo das questdes norteadoras; Il) sele¢cdo dos trabalhos e lll)
caracterizagcao deles; 1V) andlise critica dos trabalhos incluidos; V) interpretacéo e

discusséo dos resultados; VI) apresentagdo da revisdo’.
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A pergunta da revisdo integrativa da literatura foi: qual € a contribuicdo da
inteligéncia artificial (IA) para a detecgao e/ou tratamento da sepse? Para a revisao foi
realizada uma busca nas bases de dados em 20/03/2024. As bases de dados
escolhidas foram o PubMed/MEDLINE e a Literatura Latino-Americana em Ciéncias da
Saude (LILACS), por serem muito acessadas pela comunidade médica.

Foram selecionados artigos cientificos oriundos de pesquisa primaria, publicados
nos ultimos trés anos (01/01/2021 a 01/01/2024), em inglés, portugués e espanhol.
Foram excluidos artigos cientificos de revisdo de qualquer modalidade, capitulos de
livros, monografias, trabalhos de conclusdo de curso, dissertacdes de mestrado e
qualquer modalidade de tese. Foram excluidos também artigos citados em mais de uma
base de dados.

Os operadores booleanos AND e OR ajudaram a refinar a pesquisa nas bases
de dados, pois vinculam os descritores de assunto durante a pesquisa (soares)7. Para
resgatar os artigos cientificos que melhor responderiam a pergunta da pesquisa foi
realizada a pesquisa utilizando os seguintes descritores de assunto (pesquisados em
https://decs.bvsalud.org/) e seus sinénimos: ((intelligence) AND (artificial)) AND
(sepsis); ((machine) AND (learning)) AND (sepsis); ((deep) AND (learning)) AND

(sepsis).

ApoOs a pesquisa e de acordo com os critérios de inclusdo e exclusao foram
selecionados 21 artigos para analise e apds a analise dos resumos foram selecionados

11 para leitura na integra. Apoés a leitura os dados foram categorizados e tabulados.

Resultados

Dos artigos selecionados (n=11), dois foram produzidos no Brasil (18,18%),
enquanto seis foram produzidos na China (54,5%) e trés artigos realizados em
Singapura, Japdo e Holanda (27,28%). Em relacdo ao tipo de estudo houve
predominédncia de pesquisas teoricas e descritivas (63,63%) sendo 36,37% de

pesquisas experimentais e descritivas (quadro 1).
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Quadro 1 — Apresentacado dos estudos revisados, segundo autores, ano local, tipo de estudo,

objetivos, amostra e principais contribuigdes ao estado da arte.

Autor(-res)

/ Ano / Tipo de estudo / Objetivo(-s) / Amostra Contribuigdes do estudo
Local
Kalil et al. Pesquisa tedrica e descritiva. Apesar de o modelo ndo parecer
2018 impactar positivamente no manejo
Brasil Avaliar o impacto da implementagédo de um clinico do paciente, ele pode fomentar
robd cognitivo na identificacao e atendimento novas pesquisas, com numero
de pacientes em risco de sepse em ambiente | amostral maior, podendo demonstrar
clinico-cirurgico. seu potencial benéfico na
Foi utilizada uma base de dados com o abordagem clinica na sepse (8).
histérico dos sinais vitais de 60 pacientes
internados em dois periodos: abril a setembro
de 2016 e outubro de 2016 a margo de
2017.
Doorn et al. | Pesquisa tedrica e descritiva. Os modelos de aprendizado de maquina
2021 superaram os médicos
Holanda Desenvolver modelos de aprendizado de de Medicina Interna e as pontuagoes de
maquina para prever a mortalidade em risco clinico na previsao da
pacientes
do pronto-socorro com sepse e compara-los mortalidade em 31 dias. Esses modelos
com os médicos de Medicina Interna e os sdo uma ferramenta promissora
escores de risco clinico. para auxiliar na estratificagdo de risco
em pacientes que chegam
Foram utilizados os dados laboratoriais e ao pronto-socorro com sepse (9).
clinicos de 1.344 com sinais de sepse, obtidos
nas duas primeiras horas de atendimento. Eles
foram divididos em desenvolvimento
(n = 1.244) e dados de validagéo (n = 100).
Kudo et al. | Pesquisa tedrica e descritiva. Os efeitos do tratamento com
2021 trombomodulina variaram entre os
Japéao Examinar os fendtipos latentes da sepse com fendtipos de sepse. Essa descoberta
coagulopatia e as associagdes entre o facilitara futuros ensaios com
tratamento com trombomodulina e a
mortalidade em 28 dias e durante a internagéo | trombomodulina (10).
para cada fenétipo.
Os fenétipos de sepse do estudo JSEPTIC-DIC
(n =3.195) e do Registro de Sepse de
Tohoku (n = 499) e validamos os fendtipos
usando o estudo FORECAST sepse (n=1.184).
Scherer et | Pesquisa experimental e descritiva. Os modelos de Machine Learning
al. 2021 podem acelerar a tomada de decisbes
Brasil Analisar os alarmes criticos preditores de clinicas assertivas por parte do corpo de
deterioragéao clinica/sepse para tomada enfermagem (11).
de decisao clinica em pacientes internados.
Foram avaliados 61 pacientes internados e
maiores de 18 anos.
Wang et al. | Pesquisa tedrica e descritiva. O modelo estabelecido baseado em
2021 aprendizado de maquina demonstrou
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China Desenvolver um algoritmo de IA que possa boa capacidade preditiva em pacientes
prever sepse precocemente. chineses com sepse (12).
Foi utilizada uma base de dados com 17.005
pacientes atendidos em unidades de
terapia intensiva (UTI). Apds critérios de
exclusdo foram selecionados 4.449 pacientes,
sendo que 3.539 desenvolveram sepse.
Hong et al. | Pesquisa tedrica e descritiva. Foi o primeiro estudo utilizando redes
2022 neurais artificiais para estimar o
China Construir um modelo preditor de sepse em risco de sepse para paciente com
pacientes com calculos do trato urinario célculos do trato urinario superior, com
superior. base na ultrassonografia e urinalise
(13).
Entre janeiro de 2016 a janeiro de 2020 foram
selecionados 2.387 pacientes
diagnosticados com calculos do trato urinario
superior e, apds aplicados os critério de
exclusao, foram selecionados 1.716 paciente,
divididos em dois grupos: conjunto de
treinamento (n=1.214) e de testes (n=502).
Li et al. Pesquisa experimental e descritiva. Determinar que os principais preditores
2022 de morte sdo a creatinina sérica,
China Identificar os fatores prognosticos em idade, tempo de internagao,
pacientes com infec¢do invasiva por Candida, |permanéncia na UTI durante a
internacgéo,
concomitante com infecgdo bacteriana na nivel sérico de albumina, proteina C
circulagéo. reativa, contagem de neutrofilos,
Foram incluidos 246 pacientes com infecgao procalcitonina e bilirrubina total (14).
invasiva por Candida, complicados com
infecgdo sanguinea.
Liaw et al. Pesquisa experimental e descritiva. Médicos impulsionados por IA sao
2023 comparaveis a simulagdes
Singapura | Avaliar a eficacia do médico auxiliado pela IA | de realidade virtual controladas por
versus realidade virtual controlada, humanos no cuidado com a sepse (15).
por humanos em treinamento de estudantes de
enfermagem para cuidados com sepse.
Os participantes foram 64 estudantes de
enfermagem
Liu et al. Pesquisa tedrica e descritiva. Quando comparado aos modelos de
2023 regressao logistica, SOFA, qSOFA,
China Construir modelos preditivos para risco de SAPS Il, SIRS e BISAP, o modelo de
sepse em pacientes com pancreatite aguda. Machine Learning (GBDT) teve
Os dados foram coletados nas bases de | teve melhor desempenho na previséo
dados do Medical Information Mart for de sepse nos paciente com
Intensive Care Il (MIMIC 1lI) entre 2001 e | pancreatite aguda (16).
2012 e no MIMICIV entre 2008 e 2019. Um
total de 1.930 pacientes foram
selecionados e, apds critérios de exclusao,
restaram
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1.672 que foram divididos em dois
conjuntos:dois conjuntos: treinamento
(n=1.338) e

teste(n=334).

XX Congresso Brasileiro de Informatica em Salde
08/10 a 11/10 de 2024 - Belo Horizonte/MG - Brasil

2023
China

Pan et al.

Pesquisa tedrica e descritiva.

Desenvolver modelos de aprendizado de
maquina baseados nos componentes da
avaliagdo Sequencial de Falha Organica
(SOFA) para prever precocemente a

a mortalidade intra-hospitalar em pacientes de
UTI com sepse e avaliar o desempenho

Os dois modelos baseados em
aprendizado de maquina (modelos

de Regressao Logistica e Naive Bayes)
construidos com base nos
componentes da SOFA podem ser
utilizados para prever a mortalidade
intra-hospitalar de pacientes sépticos
admitidos na UTI (17).

do modelo.

Foi utilizado o banco de dados MIMIC-IV
(Versao 1.0), que é de acesso publico e possui
mais de 40.000 pacientes de UTI admitidos
nas UTls do Beth Israel Deaconess Medical
Center entre 2008 e 2019. Dessa base foram
selecionados 35.010 pacientes e apds os
critérios de exclusao foram utilizados 23.889
pacientes.

Pesquisa experimental e descritiva.

She et al.
2023
China

O estudo utilizou metabolémica e
Machine Learning para identificar
metabdlitos associados ao diagndstico e
prognostico da sepse (18).

identificar os principais metabdlitos
potencialmente associados ao diagndstico
preciso

e prognostico de sepse.

Entre dezembro de 2021 a abril de 2022, um
total de 30 pacientes com sepse foram
recrutados da unidade de terapia intensiva.
Além disso 15 voluntarios saudaveis se
inscreveram para compor o grupo controle.

Discussao

Os trabalhos, selecionados e analisados, nesta revisao integrativa da literatura,
evidenciaram algumas contribui¢des da informatica para a sepse. Uma delas é a
tentativa de obter fatores preditivos melhores, para diagnosticar e intervir na sepse. Na
procura de fatores preditivos o uso da IA foi fundamental, destacando-se o Machine
Learning®'®.

Alguns estudos foram realizados utilizando base de dados. A vantagem é ter
acesso a muitos dados, ou seja, o conjunto de dados para o treinamento e validagao

torna a analise mais robusta®®'2"317.
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A identificacdo precoce e o tratamento da sepse representam um desafio, que
requer o continuo surgimento de aplicacbes de IA. Os modelos preditivos sao
fundamentais e podem basear-se em alguns fatores. Um estudo realizado na China
sugere que os fatores mais significativos, apos o uso do método de Random Forest, em
modelo preditor de sepse s&o (em ordem decrescente): neutrofilo (%), dimero D,
eosinofilo (%), linfocito (%) e albumina’™.

Alguns metabdlicos podem estar alterados na sepse. Um estudo determinou que
0os principais metabdlicos diferencialmente expressos foram os relacionados ao
metabolismo da fenilalanina, tirosina, glicina, serina, treonina, arginina e prolina. Para
identificar esses metabdlicos usou-se algoritmos de ML: support vector machine (SVM)
e random forest (RF). A identificacdo € util no bloqueio farmacolégico desses
metabolicos para aumentar a sobrevida dos pacientes®.

Em algumas situagbes podemos observar o efeito de um tratamento no
prognéstico da sepse. Pode-se utilizar a trombomodulina para evitar a coagulagao
intravascular. Um estudo separou os dados de uma base em clusters, utilizando o ML
para formar os clusters a partir de parametros associados a coagulagao sanguinea
(contagem de plaquetas, dimero D entre outros). Observou-se que trombomodulina
recombinante pode beneficiar os pacientes com coagulopatia grave. Identificar
pacientes para os quais uma terapia tera um efeito benéfico a medicina de
precisdo/adaptada em cuidados criticos™.

Em um dos estudos usou-se o Robd Laura™, que incorpora um algoritmo de ML
que analisa os sinais vitais hospitalares em tempo real e gera o indice de deterioragéo
do paciente. Foram analisados dois parametros, seis meses antes e seis apos a
introducdo da tecnologia: tempo médio até a prescricdo de antibidticos a partir do
primeiro sinal identificado de infecgdo (com ousem sepse) e o tempo médio de
atendimento (TMA), que mede a entrada de qualquer dado do paciente no prontuario
eletrénico (PEP). Houve diferenca significativa apenas no TMA, que diminuiu de 305
para 280 minutos, demonstrando uma possivel melhora no desempenho da equipe em

incluir os dados dos pacientes no PEPS.
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Um outro estudo também utilizou o Robd Laura™ para analisar os alarmes
criticos de preditores de deterioragcao/sepse para a tomada de decisdao no atendimento
ao paciente com risco de sepse. O Robd pontuava as alteragées nos parametros vitais
e exames laboratoriais, classificando-as por gravidade. Foram analisados mais de
122.000 alertas, sendo que 0,2% deles exigiam intervengdo urgente e impactam,
consequentemente, na letalidade. Os modelos de ML podem acelerar decisdes clinicas
dos enfermeiros, a partir de alarmes criticos, otimizando tempo e recursos humanos
especializados™.

Uma das doencgas associadas a sepse sao as urolitiases do trato superior (UTS).
Por ser comum, foi criado um modelo de ML para prever o risco de sepse nos pacientes
apresentando UTS. Foi desenvolvido um modelo de previsdao usando rede neural
artificial (RNA), envolvendo oito preditores significativos, incluindo sexo, idade, historico
de diabetes, temperatura corporal, leucocito, nitrito e glicose urinarios e grau de
hidronefrose. O modelo RNA apresentou resultados encorajadores em relagdo a sua
capacidade de identificagdo precoce da sepse na UTS, baseando no ultrassom e
urinalise™.

A infeccdo invasiva pela Candida combinada com infecgdo bacteriana na
corrente sanguinea é comum e a principal causa de morbidade e mortalidade. Foi
utilizado um modelo de ML para determinar o risco de sepse nesses pacientes. Os
principais preditores de letalidade s&o o nivel de creatinina sérica, idade, tempo de
internagcdo, permanéncia na UTI durante a hospitalizagdo, nivel de albumina sérica,
proteina C-reativa (PCR), contagem de leucdcitos, contagem de neutrofilos,
Procalcitonina (PCT) e nivel total de bilirrubina™.

Outra doenga associada a sepse € a pancreatite aguda e construir modelos
preditivos € necessario. Além disso € muito importante comparar diferentes modelos de
Machine Learning, como support vector machine (SVM), K-nearest neighbour (KNN),
multi-layer perceptron (MLP), regressao linear, gradient boosting decision tree (GBDT) e
adaptive enhancement algorithm (AdaBoost). Os modelos foram avaliados e

comparados usando sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo (VPP), valor
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preditivo negativo (VPN), acuracia e a area sob a curva (AUC). O modelo GBDT
mostrou melhor desempenho na previsdao de sepse do que o modelo de regresséo
linear. Além disso modelo GBDT foi superior a alguns escores como o de sindrome da
resposta inflamatodria sistémica (SIRS), de indice de gravidade na pancreatite aguda
(BISAP), de avaliacdo sequencial de faléncia de dérgéos (SOFA), o quick-SOFA
(gSOFA) e o escore de fisiologia aguda simplificado 1l (SAPS 11)®.

. Um indice importantes para ser determinado na sepse € a taxa de mortalidade
em certo intervalo de tempo, como a mortalidade em 31 dias. Para isso pode-se
desenvolver modelos de aprendizado de maquina, utilizando dados laboratoriais e
clinicos. Em muitos casos o modelo mostra-se superior aos médicos e aos scores de
risco clinico em predizer a mortalidade. Porém deve-se atentar a alguns fatores
limitantes, como utilizar uma base de dados pequena, que pode limitar, mas nao
desqualificar, os resultados®.

Modelos de ML podem ser desenvolvidos a partir de componentes utilizados na
avaliagdo de pacientes com sepse, como Avaliacdo Sequencial de Faléncia de Orgaos
(SOFA). O SOFA ajuda a prever precocemente a mortalidade hospitalar em pacientes
de UTIl com sepse. Um estudo desenvolveu dois modelos de ML: o de regresséo
logistica e Naive Bayes Gaussiano, baseados nos componentes da SOFA. Ambos
podem ser usados como preditor de mortalidade hospitalar de pacientes com sepse
admitidos na UTI"".

Em alguns estudo a IA foi usada em treinamento de equipes de Saude, entre
eles estudantes de Enfermagem. Um grupo de estudantes de Enfermagem foi
randomizado para participar do treinamento em equipe de sepse com um meédico
controlado por IA ou com estudantes de medicina usando simulagao de realidade virtual
(VR). Conclui-se que médicos controlados por IA ndo sé&o inferiores as simulagdes de
realidade virtual controladas por humanos em termos de desempenho em cuidados de
sepse e comunicacao interprofissional, o que apoia a implementacdo de médicos
controlados por IA para aumentar a escalabilidade no treinamento de equipes de

sepse'®.
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Conclusao

A inteligéncia artificial (IA) desempenha um papel significativo no avango do
manejo clinico da sepse. A busca por fatores preditivos mais precisos, aliada a
capacidade de processamento de grandes conjuntos de dados, possibilita o
desenvolvimento de modelos preditivos mais confiaveis. Esses modelos, baseados em
algoritmos de |A, podem identificar sinais precoces de sepse em diferentes afecgdes,
resultando em intervencdes céleres e eficazes.

Os estudos revisados indicam o potencial da IA na melhoria no atendimento aos
pacientes. A integragcdo de algoritmos de |A nos sistemas de monitoramento de
pacientes, como o Robdé Laura™, reduziu o tempo da primeira prescricdo de
antibidticos e melhorou a eficiéncia do registro de dados clinicos.

A inteligéncia artificial também pode ser usada no treinamento de equipes de
saude, pois proporciona simulagdes realistas e facilita a comunicagao interprofissional.
A implementagao de médicos auxiliados por IA é uma abordagem inovadora, garantindo
um cuidado padronizado e de alta qualidade.

E inegavel contribuicido da IA na maneira como lidamos com a sepse,
oferecendo novas perspectivas para o diagndstico, tratamento e progndstico. No
entanto, é crucial investir em pesquisa na area, para garantir que essas tecnologias
sejam acessiveis, confiaveis e amplamente adotadas na pratica clinica, com o objetivo

final de diminuir a letalidade na sepse.
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