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RESUMO

OBJETIVOS: Desenvolver e validar um programa computacional para extracédo
automatizada de dados clinicos de prontuarios eletronicos hospitalares, com foco em
sindromes respiratdrias virais. METODO: Série de casos retrospectiva de pacientes
internados com COVID-19 em dois hospitais de referéncia na primeira onda da pandemia
em Recife, compreendendo 315 prontuarios eletronicos, utilizados para extracdo manual
de dados (n 91) e para identificacdo de termos relacionados aos sinais e sintomas de
COVID-19 (n 104). Os termos compuseram o pipeline do programa do Extrator de
Informacdes Clinicas e Epidemioldgicas em Viroses Respiratorias (EXIVIR), utilizando
linguagem python e Processamento de Linguagem Natural. RESULTADOS: Entre 91
pacientes, a maioria era do sexo masculino, de meia idade, com manifestagGes de trato
respiratorio inferior (tosse, dispneia e hipdxia). Sintomas gripais e alteracdes olfativas e
gustativas foram pouco frequentes. Pelo menos 10% dos casos apresentaram sinais de
comprometimento do sistema nervoso central. A extra¢do automatizada de dados de 21
prontuarios apresentou indice de concordancia global de 68% (coeficiente Kappa 0,452),
quando comparado a extracdo manual. CONCLUSAO: O desenvolvimento de
ferramentas computacionais para extracdo estruturada de dados clinicos a partir de
prontuarios eletrénicos representa um avango para a pesquisa clinica no contexto do
Sistema Unico de Saude, com potencial de ampliar a capacidade de resposta frente a

emergéncias sanitarias.

PALAVRAS-CHAVE: Prontuario Eletronico; Informatica Médica/Mineracdo de

Dados; Inteligéncia Acrtificial; Gripe; COVID-19; Sinais e Sintomas.



ABSTRACT

OBJECTIVES: To develop and validate a computational program for the automated
extraction of clinical data from hospital electronic health records, focusing on viral
respiratory syndromes. METHODS: A retrospective case series of patients hospitalized
with COVID-19 in two referral hospitals during the first wave of the pandemic in Recife,
including 315 electronic health records. These were used for manual data extraction (n =
91) and for identifying terms related to COVID-19 signs and symptoms (n = 104). The
identified terms were incorporated into the pipeline of the Clinical and Epidemiological
Information Extractor for Respiratory Viral Infections (EXIVIR), developed in Python
and based on Natural Language Processing techniques. RESULTS: Among the 91
patients, most were middle-aged men presenting with lower respiratory tract symptoms
(cough, dyspnea, and hypoxia). Flu-like symptoms and chemosensory changes (anosmia
and ageusia) were uncommon. At least 10% of cases showed signs of central nervous
system involvement. Automated data extraction from 21 records achieved an overall
agreement rate of 68% (Kappa coefficient 0.452) when compared with manual extraction.
CONCLUSION: The development of computational tools for structured clinical data
extraction from electronic health records represents an important step forward for clinical
research within Brazil’s Unified Health System, with the potential to enhance

responsiveness during public health emergencies.

KEYWORDS: Electronic Health Records; Medical Informatics/Data Mining; Artificial

Intelligence; Influenza; COVID-19; Signs and Symptoms.



INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, surgiram casos de pneumonia grave de etiologia
desconhecida na cidade de Wuhan, na Chinal. O agente etioldgico foi descrito como um
novo betacoronavirus da sindrome respiratoria aguda grave tipo 2 (SARS-CoV-2), de
natureza altamente contagiosa2. Esse fator, em combinacdo com infec¢des subclinicas
frequentes, contribuiu para a rapida disseminacdo da COVID-19 na China, chegando a
atingir mais de 58 paises em marco de 20203, quando a OMS declarou oficialmente a

pandemia.

Nesse contexto, a comunidade cientifica global direcionou esforcos para
fortalecer pesquisas clinicas e epidemioldgicas, e estratégias de gestdo voltadas ao
controle da COVID-19% No entanto, durante a pandemia, houve rapido esgotamento dos
recursos humanos e materiais dos sistemas de saude e instituicdes de pesquisa no mundo
inteiro®, especialmente, nos paises de baixa e média renda®. Nao obstante, a precisdo com
a qual a epidemiologia da pandemia de COVID-19 foi representada é passivel de
questionamentos, particularmente em paises com subnotificacdo dos sistemas de dados

secundarios, como o Brasil’.

No que concerne ao quadro clinico da COVID-19, os abundantes estudos ja nos
primeiros meses de 2020, derivam predominantemente de casuisticas chinesas, como
observado por uma metandlise de 16 estudos. Essa revisdo categorizou a doenca,
conforme alguns sinais e sintomas, em formas leves (tosse, odinofagia, febre, diarreia,
cefaleia, mialgia/artralgia, fadiga e perda de olfato e paladar) e graves (pneumonia por
COVID-19: dispneia, anorexia, confusdo, dor ou pressao toracica e temperatura acima de
38°C)8. No Brasil, o primeiro caso de COVID-19 foi confirmado em fevereiro de 20207,

seguindo-se a disseminagdo em todos os estados do pais. Em maio de 2020, o Brasil



tornou-se o epicentro da pandemia na América do Sul®, porém, ndo ha dados sobre o

comportamento clinico da COVID-19 na populacéo brasileira.

E possivel que esse cenario se dé pela dificuldade de acesso a dados clinicos
primarios do Sistema Unico de Satde (SUS) para fins de pesquisa. De fato, em contextos
de emergéncias em saude publica, a disponibilidade oportuna e confidvel de dados
clinico-epidemioldgicos é essencial, a priori para se conhecerem as manifestacBes
clinicas e a historia natural do agravo, mas também para estabelecer estratégias de
enfrentamento direcionadas as necessidades das diferentes populagdes. Portanto, este
estudo desenvolveu uma ferramenta computacional para mineracdo de informacgoes

clinicas de prontuarios eletrénicos de pacientes com infecg@es virais respiratorias.

METODOS

O objetivo central do estudo foi desenvolver e validar um Extrator de Informacdes
Clinicas e Epidemioldgicas em Viroses Respiratorias (EXIVIR), utilizando uma série de
casos retrospectiva de pacientes internados com COVID-19 na primeira onda da
pandemia em Pernambuco. O projeto teve aprovacio prévia do Comité de Etica em
Pesquisa do Instituto Aggeu Magalhdes-Fiocruz (CAAE 36538320.9.0000.5190; parecer
n® 4.343.605). O processo de consentimento livre e esclarecido foi realizado,
retrospectivamente por meios digitais, através de contato telefénico com os participantes,
incluindo envio e aceite do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE), ou

dispensa do mesmo quando do insucesso do contato.

Foram incluidos prontuarios eletrbnicos de pacientes (PEP) adultos com

confirmacao laboratorial de infeccdo pelo SARS-CoV-2, admitidos entre abril e junho de



2020 em dois hospitais publicos de referéncia no estado: Hospital Getulio Vargas (HGV)
e Hospital Agamenon Magalhdes (HAM). Foram excluidos prontuarios incompletos,
duplicados ou que ndo puderam ser processados corretamente pelo EXIVIR. N&o houve
célculo amostral, pois se trata de um estudo de série de casos, com o objetivo de incluir

todos os pacientes elegiveis no periodo pré-definido, sem intencdo de testar hipdteses.

O processo de amostragem foi realizado por conveniéncia identificando-se,
inicialmente, as internacdes em leitos COVID-19 no periodo definido, em ambos os
servicos. Posteriormente, foram selecionados os casos com diagnostico confirmado de
COVID-19. Os casos foram definidos com base em resultados do teste molecular para
SARS-CoV-2 (RT-PCR) em swab nasofaringeo, que foram acessados na plataforma
Gerenciador de Ambiente Laboratorial (GAL) do Laboratério Central de Salde de

Pernambuco (LACEN-PE).

As variaveis de interesse basearam-se no quadro clinico de sindromes virais
respiratorias, abrangendo manifestages clinicas gerais, osteomusculares, urinarias,
respiratérias, gastrointestinais, cardiovasculares, neurolégicas, e dermatoldgicas
(Quadro 1). Também foram registradas as seguintes variaveis epidemioldgicas: idade,

sexo bioldgico, procedéncia, dias de sintomas até a admissdo e até a realizagdo do swab.

Quadro 1. Varidveis correspondentes as manifestaces clinicas das sindromes virais
respiratérias consideradas para o desenvolvimento computacional do Extrator de
Informaces Clinicas e Epidemiolégicas em Viroses Respiratorias (EXIVIR).

Manifestacdes Variaveis de interesse




Gerais

Febre, astenia, rinorreia, obstru¢do nasal, odinofagia

Osteomusculares

Mialgia, artralgia, artrite, dorsalgia, lombalgia

Gastrointestinais

Nauseas, voOmitos, dor abdominal, epigastralgia, diarréia,

disenteria

Respiratorias

Tosse, expectoracdo, dor toracica, dor pleuritica, dificuldade de
respirar, dispneia, taquipneia, hipdxia, ventilagdo mecéanica

assistida e ventilagdo ndo invasiva

Neurologicas

Cefaleia, tonturas, sincope, alteracdo do paladar, alteracdo do
olfato, convulsdes, paresia, parestesia, alteracao nivel consciéncia,

alteracdo conteudo consciéncia

Dermatolégicas

Prurido, rash

Ambos os hospitais utilizam o sistema de prontuario e letrénico MVPEP®, atraves

do qual 315 prontuarios foram obtidos em formato PDF (Figura 1). Desses, 91

prontuarios do HAM tiveram suas evolucdes medicas lidas na integra, por dois

pesquisadores da equipe, para a extragdo manual dos dados clinicos e epidemiologicos,

com registro em planilha de dados, no formato Excel. Por sua vez, outros trés

pesquisadores realizaram a leitura de 104 prontuarios (85 do HGV e 19 do HAM) para

verificar como as variaveis de interesse estavam descritas. Nessa etapa, foram rastreados

0s termos exatos das variaveis (Quadro 1), assim como, termos sindnimos, com erros

ortogréficos, siglas e abreviacdes, cuja lista foi utilizada para compor o pipeline do

programa do EXIVIR, juntamente com termos adicionais sugeridos por especialistas

clinicos da equipe.
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Figura 1. Fluxograma de selecdo e leitura dos prontuérios eletronicos de pacientes (PEP)
no desenvolvimento do Extrator de Informagdes Clinicas e Epidemioldgicas em Viroses
Respiratorias (EXIVIR).

O programa do EXIVIR, contendo a persona, as instru¢cdes e o pipeline, foi
desenvolvido em linguagem python, utilizando o modelo de Processamento de
Linguagem Natural (PLN) Phi-4 (Microsoft). Para melhorar a eficacia do programa,
adotou-se 0 método few shot learning, que utiliza exemplos de textos artificiais
classificados para ‘ensinar’ como a tarefa deve ser realizada. Para proceder a etapa de
leitura automatizada dos prontuarios, primeiramente, lancou-se mao da ferramenta de
Reconhecimento de Caractere Optico (OCR) para que os arquivos de PDF, que se
encontravam em formato ndo editdvel, fossem processados de imagens para textos

manipulaveis em caédigo.

A partir dai, os textos de 21 prontuarios foram processados com o EXIVIR para a

extracdo automatizada de dados (presenca ou auséncia de cada variavel de interesse),
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resultando em uma base de dados de formato idéntico a planilha com dados extraidos
manualmente. Todas as ferramentas adotadas no desenvolvimento do EXIVIR séo de
codigo aberto, o que permitiu que o programa fosse executado localmente em ambiente

seguro, garantindo a seguranca dos dados e sigilo das informacdes.

O conjunto de evolucdes médicas de um mesmo paciente foi tratado como uma
Unica nota a ser processada pelo programa, de modo que cada variavel de interesse foi
considerada presente se identificada em pelo menos um texto do prontuario. Sendo assim,
os dados foram computados como transversais. Em principio, os dados extraidos
manualmente foram utilizados para calculos das frequéncias e médias das variaveis de
interesse. Posteriormente, foi calculado o indice de concordancia geral para todos os
resultados obtidos na extragdo automatizada dos dados com o EXIVIR, em comparagao
com os respectivos resultados da extracdo humana. Como teste de hipoteses, langcou-se

mao do teste Kappa de Cohen.

RESULTADOS

Na fase de identificacéo dos termos, foram identificados 287 diferentes palavras, siglas
ou abreviacdes relacionadas aos sinais e sintomas de interesse, reportados nos textos de
104 prontuarios. As variaveis do sistema respiratério contribuiram com a maior parte
desses termos (60%, 169/287), entre as quais, dispneia (35 termos) e ventilagdo mecéanica
assistida (22 termos) apresentaram maior variabilidade de terminologia. As manifestacfes
neurolégicas foram o sistema com a segunda maior quantidade de termos (20%, 57/287),
em especial na descricdo de alteracdo do nivel de consciéncia (43 termos), seguindo-se

de sintomas gerais (12%, 35/287), liderados por febre (20 termos).
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Entre os 91 prontuarios eletrénicos utilizados para a extracdo manual de dados, a
maioria era de pacientes do sexo masculino (64%), procedente da capital pernambucana
(75%), com idade média de 59 anos, e duracdo dos sintomas de 13 dias a admissdo e 7,5

dias a coleta do swab para o teste molecular de SARS-CoV-2, em média (Tabelal).

Tabela 1. Dados epidemiolégicos identificados em 91 pacientes hospitalizados com
COVID-19, através da leitura humana dos prontuarios (abril-junho/2020 Recife,
Pernambuco, Brasil).

Variavel Distribuicao
Sexo (razéo feminino:masculino) 3358
Idade (média em anos) 59
Pacientes procedentes de Recife 75%
Dias de sintomas na admissao (média) 13
Dias de sintomas na coleta do swab (média) 75

Os sintomas respiratorios predominaram no quadro clinico, com destaque para a
tosse e dificuldade de respirar, presentes em quase 80% e 90% dos casos,
respectivamente, enquanto expectoracao e dor toracica foram re latados, respectivamente,
em 10% e 14% dos pacientes. A febre foi o segundo sintoma mais frequente, acometendo
pouco mais da metade dos pacientes, seguido de astenia entre os sintomas gerais, e de
mialgia, entre os sintomas osteomusculares, ambos re latados em 20% dos casos. Entre os
sintomas gastrointestinais, predominou a diarréia e, entre os sintomas neuroldgicos,
cefaleia, alteracdo de olfato e alteracdo do paladar estavam presentes em torno de 10%,

cada.

Tabela 2. Sintomas de infeccdo respiratoria viral identificados em 91 pacientes
hospitalizados com COVID-19, através da leitura humana dos prontuarios (abril-
junho/2020 Recife, Pernambuco, Brasil).
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Variavel n Percentual

Sintomas Gerais

Febre 50 55%
Astenia 21 23%
Rinorreia/obstrucdo nasal 4 4,4%
Odinofagia 3 3,2%
Sintomas Osteomusculares

Mialgia 20 22%
Artralgia/artrite 0 -
Dorsalgia/lombalgia 3 3,2%
Sintomas Gastrointestinais

Nauseas 0 -
\VVOmitos 3 3,2%
Dor abdominal/epigastralgia 4 4,4%
Diarreia 8 8,8%
Sintomas Respiratdrios

Tosse 72 79%
Expectoracdo 9 9,9%
Dor toracica 13 14%
Dificuldade de respirar 81 89%
Sintomas Neuroldgicos

Cefaleia 11 12%
Tonturas 1 1,1%
Sincope 1 1,1%
Alteracéo do paladar 9 9,9%
Alteracéo do olfato 13 14%
Sintomas Dermatoldgicos

Prurido 0 -

Entre os sinais clinicos (Tabela 3), as manifestacdes respiratorias foram as mais
frequentes, em especial dispneia/taquipneia e hipoxia, presentes em quase 90% e 74%,

respectivamente, seguidas de oxigenioterapia por cateter em quase 70% e ventilacdo
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mecanica assistida em 15%. No sistema neurolégico, mais de 5% dos pacientes
apresentaram alteragbes no nivel de consciéncia e quase 10%, do conteudo da

consciéncia.

Tabela 3. Sinais clinicos identificados em 91 pacientes hospitalizados com COVID-19,
atravésda leitura humana dos prontuarios (abril-junho/2020 Recife, Pernambuco, Brasil).

Variavel n Percentual
Conwvulsoes 1 1,1%
Paresia 0 -
Parestesia 0 -
Alteracdo do nivel de consciéncia 5 5,5%
Alteracdo do contetido da consciéncia 9 9,9%
Dispneia/taquipneia 81 89%
Hipdxia 67 74%
Ventilagdo mecanica assistida 14 15%
Oxigenoterapia por cateter 63 69%

Rash 0 -

A avaliacdo da acurécia do EXIVIR na extragio automatica dos mesmos sinais e
sintomas clinicos verificados na leitura humana, encontrou que, do total de 972 dados
dicotbmicos (sim ou ndo) extraidos de 21 prontuarios, houve indice concordancia global
homem:maquina de 68%, com coeficiente Kappa de Cohen de 0,452 (erro padrdo 0,042),

indicando nivel intermediario de confiabilidade?O.

DISCUSSAO
A presente casuistica é composta de 91 pacientes hospitalizados em leito de enfermaria

de dois hospitais de referéncia para COVID-19 na regido metropolitana de Recife, com
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infeccdo confirmada, em sua maioria do sexo masculino, de meia idade, na segunda
semana de doenc¢a, com quadro clinico, predominantemente, de trato respiratorio inferior,
marcado por tosse, dispneia subjetiva ou objetiva e hipdxia com necessidade de
oxigénioterapia, na grande maioria dos casos. Excetuando-se febre, presente em metade
dos casos, manifestac@es de sindrome gripal (astenia, mialgia, rinorreia, obstrucéo nasal,
odinofagia) foram pouco frequentes, em especial as de vias aéreas superiores, presentes
em menos de 5% dos casos. Manifestacdes olfativas e gustativas chegaram a acometer
até 14% dos pacientes, enquanto até 10% apresentaram alteragdes de sistema nervoso

central. Nao se identificaram registros indicativos de exantema (rash, prurido).

Esses achados estdo em consonancia com o carater classico da COVID-19 e com
outros poucos estudos nacionais que também descrevem a sindrome respiratoria aguda
grave como eixo central do quadro, inclusive em alguns subgrupos populacionais, tais
como adultos e idosos com doencga cardiovascular crénica,!! criangas e adolescentes.12
Enquanto isso, o destaque que as complicacdes de sistema nervoso central representaram
na COVID-19,13 foi também encontrado em nossa amostra, distinguindo-se, portanto, da
forma leve da doenca sindrome gripal associada a alteragdes de olfato e paladar (AOP),
caracteristicas .8 E importante destacar que essas alteracbes neurosensoriais foram
inicialmente relatadas em torno de 15% dos casos de populagdes asidticas, no entanto,
com o0 avancar da pandemia, se mostraram presentes na maioria dos casos europeus
(>60%), o que resultou na inclusdo global da perda de paladar e/ou olfato como um
achado indicativo de COVID-19'4.- Séries de casos no Brasil encontraram altas

frequéncias de alteracdes de paladar e olfato, acima de 50%15.

E possivel que as diferencas geograficas na prevaléncia de AOP, encontradas na
literatura, estejam relacionadas a distintas intera¢@es patégeno-hospedeiro, em fungdo de

subtipos e viruléncia do SARS-CoV-2 circulante, em conjunto com variagfes na
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susceptibilidade humana, individuais, hereditarias e raciais. Por sua vez, uma metanalise
mostrou gque métodos subjetivos de identificacdo de AOP, tais como o autorrelato,
resultam em menores frequéncias, quando comparados a questionarios especificos ou
testes de olfato ou paladar (74% vs 61%, p-value = 0.03). Em nossa casuistica, pode-se
dizer que a frequéncia de AOP estd muito aquém do esperado.’® Tal achado,
provavelmente, se deve ao método de identificacdo dos sintomas, primariamente
registrados para fins de assisténcia, com base em auto-re lato espontaneo dos pacientes ou

em questionamento de anamnese ndo padronizada.

Algumas outras limitacbes metodolégicas incluem a amostragem restrita a
internamentos em enfermaria. Nesse contexto, infere-se que se tratam de casos com
algum critério de gravidade por ter sido considerada a necessidade de hospitalizacdo, o
que condiz com a alta frequéncia de sintomas compativeis com pneumonia da COVID-
19.8 Por outro lado, ndo foram incluidos pacientes em terapia intensiva, subestimando a
frequéncia de variaveis indicativas de maior gravidade clinica, como hipoxemia e
ventilagdo mecéanica. Além disso, a falta de estruturagdo dos prontudrios eletrénicos
somada & grande variabilidade ortografica das variaveis de interesse, incluindo erros de
grafia, siglas e abreviacbes ndo padronizadas, representa uma fonte de vieses de
identificacdo, tanto na leitura humana, mas principalmente na extracdo automatizada dos

dados.

A despeito desses fatores, que naturalmente desafiam o desempenho de
ferramentas de extragdo automatizada de dados clinicos, o desempenho do EXIVIR,
quanto a concordancia global, mostrou-se com moderada confiabilidade, quando
comparado a extracdo manual. Resultados melhores podem ser alcangados com maiores
tamanhos amostrais. As limitacdes, no entanto, reforgcam a relevancia da proposta, ao

evidenciar o quanto ferramentas, como o EXIVIR, treinadas no reconhecimento dos

17



sinais e sintomas emsuas mais diversas descri¢des, no idioma portugués, sdo necessarias

para a extracio adequada de dados no Sistema Unico de Satde.

Iniciativas que buscaram estruturar dados clinicos para vigilancia e manejo da
COVID-19 no Brasil também evidenciaram desafios relacionados a heterogeneidade das
informagdes registradas, como apontado em anélises do sistema de vigilancia de SRAG16
e no desenvolvimento de plataformas de teleconsulta em enfermagem.l” Em escala
global, trabalhos que aplicaram técnicas de inteligéncia artificial para predicdo da
necessidade de ventilagdo mecanica,!® risco de Obito!® e para triagem clinica2® destacam
o potencial dessas abordagens, mas igualme nte reconhecem que seu desempenho depende

da qualidade e padronizacdo dos dados de entrada.

Nesse sentido, revisdes rapidas sobre o uso de Big Data e inteligéncia artificial
em saude durante a pandemia2! e analises sobre o desenvolvimento de tecnologias digitais
no Brasil e no mundo?? reforgam a pertinéncia do desenvolvimento do EXIVIR, que
merece destaque por se basear em notas do mundo real de pacientes com COVID-19
primaria antes do inicio da vacinacdo, o que o torna singular. Apesar dos desafios técnicos
e da necessidade de validagdo continua, os resultados preliminares apontam para uma
solucdo capaz de acelerar a producdo cientifica, apoiar a vigilancia epidemiologica e
subsidiar politicas publicas em contextos de emergéncia sanitaria, podendo constituir-se

em futuro legado de inovacao e aplicabilidade pratica.

CONCLUSOES

Nossos achados confirmam a centralidade do comprometimento pulmonar no quadro
clinico de pacientes hospitalizados com COVID-19, com possibilidade de complica¢des
do sistema nervoso central, e reforcam a pertinéncia de sistemas computacionais capazes
de mapear e organizar dados clinicos primarios de forma &gil. Nesse contexto, o uso de
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inteligéncia artificial pode superar as limitagdes histdricas de padronizacdo e acessoa

informagGes no SUS.
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