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RESUMO

A Encefalopatia Hepatica (EH) é um disturbio no sistema nervoso central (SNC) causada pela
incapacidade hepética de excretar neurotoxinas ao organismo, possuindo prevaléncia que chega
a acometer 80% dos pacientes cirroticos a partir de suas fases menos aparentes. As formas de
diagnédstico sdo por atividades basicas, tais como fazer liga-pontos, desenhos, pinturas,
assinatura e outros testes e a correlacdo do desempenho na execucdo das tarefas. A pesquisa
objetivou desenvolver um sistema cyber fisico para acompanhamento da progresséo clinica de
pacientes com EH e realizar a validacao piloto em paciente em abstinéncia. O estudo avaliou
trés grupos de individuos, sendo: (A) sem EH evidente; (B) EH nivel I; e (C) EH nivel I, com
base nos critérios de West-Haven. Para a captura de dados das méos foi utilizado um sensor
chamado “Leap Motion Controller” (LMC). Os dados obtidos por meio do LMC e dos
prontuarios foram tratados e classificados de acordo com os grupos e, ainda, de acordo com a
classificacdo de Child-Pugh. Foi desenvolvido um sistema denominado ‘“HandC” que
operacionaliza em plataforma web e que combina o armazenamento de dados informados pelo
usudrio e dados obtidos do ambiente por meio do LMC. Com o sistema, totalizaram-se 210
coletas em 64 pacientes atendidos pelo servico de Gastroenterologia / Hepatologia do Hospital
Geral de Fortaleza. Os individuos possuiam idades entre 52 e 57 anos (+ 10 e +15) e a maior
prevaléncia observada foi para cirrose hepatica de etiologia alcolica em pacientes do sexo
masculino. Os dados representados em graficos de caixa mostram que o “HandC” foi capaz de
obter dados do ambiente que evidenciam a diferenca na precisdo motora entre os diferentes
niveis de EH, principalmente para os individuos mais criticos e que compdem o grupo C.
Quando considerada a distribui¢do dos pacientes por Child-Pugh, os pacientes de classificacdo
C (menor taxa de sobrevida) também despontaram na variagdo motora, permanecendo 0s
pacientes de classe A e B mais alinhados. A validagdo do software com um individuo em
abstinéncia alcoolica, que foi acompanhado no 3° e no 21° dia ap6s o Ultimo consumo de alcool,
corroborou com os dados analisados por meio dos graficos, obtendo intervalo de confianca <
0,05 e medianas tendendo para positivo em todas as varidveis obtidas das maos do paciente.
Este trabalho piloto evidenciou que o sistema desenvolvido € capaz de obter dados do ambiente
percebendo as minimas alteracbes motoras de pacientes cirréticos, além de apresentar dados

que confirmam a prejudicacdo da motricidade de acordo com o progresso patologico.

Palavras-chave: Cirrose hepética. Encefalopatia Hepatica. Validacdo de Programas de

Computador.



ABSTRACT

Hepatic Encephalopathy (HE) is a disorder in the central nervous system (CNS) caused by the
hepatic inability to excrete neurotoxins from the body, having a prevalence that reaches up to
80% of cirrhotic patients from its less apparent phases. The forms of diagnosis of this disorder
are based on basic activities, such as making stitches, drawings, paintings, signature and other
tests and correlating the performance of the affected motor skills in the execution of tasks. The
research aimed to develop a cyber physical system to monitor the clinical progression of
cirrhotic patients with HE and perform pilot validation in an abstinence patient. Therefore, the
study evaluated three groups of individuals, being: (A) without evident HE; (B) HE level I; and
(C) HE level 11, based on the West-Haven criteria. To capture data from the hands, a motion
sensor called “Leap Motion Controller” (LMC) was used. The data obtained through the LMC
and the medical records were treated and classified according to the groups and, still, according
to the Child-Pugh classification. A system called “HandC” was developed, which operates on
a web platform and combines the storage of data reported by the user and data obtained from
the environment through the LMC. With the system, 210 collections were made in 64 patients
treated by the Gastroenterology / Hepatology service of Hospital Geral de Fortaleza. The
individuals were aged between 52 and 57 years old (+ 10 and + 15) and the highest prevalence
observed was for liver cirrhosis of alcoholic etiology in male patients. The data represented in
boxplot graphics shows the “HandC” was able to obtain data from the environment that show
the difference in motor precision between the different levels of HE, mainly for the most critical
individuals and who make up the group C. When considering the distribution of Child-Pugh
patients, patients classified as C (lowest survival rate) also emerged in motor variation, with
Class A and B patients remaining more aligned. The software validation with an alcoholic
abstinence individual, who was followed up on the 3rd and 21st days after the last alcohol
consumption, corroborated with the data analyzed through the graphs, obtaining a confidence
interval <0.05 and medians tending to positive in all variables obtained from the patient’s hands.
This pilot work showed that the developed system is capable of obtaining data from the
environment, realizing the minimal motor alterations of cirrhotic patients, in addition to

presenting data that confirm the impairment of motricity according to pathological progress.

Keywords: Liver cirrhosis. Hepatic encephalopathy. Software Validation.
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1 INTRODUCAO

A encefalopatia hepatica (EH) um distarbio no sistema nervoso central (SNC)
relacionada com a disfuncédo hepatica e/ou shunt portossistémico, sendo ela uma das condi¢bes
mais comuns da evolucdo da cirrose hepatica (AMODIO, 2018; VILSTRUP et al., 2014),
possuindo impacto negativo na sobrevida dos pacientes cirréticos. Trata-se de uma das formas
de descompensacdo da cirrose mais comuns, associada a hemorragias digestivas, infeccdes,
disfuncdo renal e, principalmente, a piora da ascite (BITTENCOURT et al., 2011). Ela é tida
como a segunda principal causa de internamento de cirréticos, com uma sobrevida mediana de
1-2 anos apoés seu desenvolvimento (WIJDICKS, 2016).

Estudos indicam que a EH possui prevaléncia que chega a acometer 80% dos
pacientes cirroticos a partir de suas fases menos aparentes (NARDONE et al., 2016; RIDOLA
et al., 2018; VILSTRUP et al., 2014). Ela manifesta-se como um distlrbio metabdlico
associado a incapacidade hepética de excretar neurotoxinas do organismo, sendo a amonia a
principal substdncia de descompensacdo neuroldgica, denominada hiperamoniemia
(VILSTRUP et al., 2014).

A EH possui gradacfes quanto a periodicidade, sendo elas a episddica, recorrente
e a persistente; e cinco classificagdes quanto a gravidade: a EH minima (EHM), EH grau I, 11,
Il e IV. Os sinais da doenga podem ser desde déficits subclinicos — como leves desvios
motores, podendo progredir até o estagio do coma (BITTENCOURT et al., 2011; PINHO;
CERQUEIRA; PEIXOTO, 2011; PIRES; MARINHO, 2016), possuindo um amplo espectro de
comprometimento mental.

Clinicamente, o maior marcador da EH é a presenca do flapping/asterixis, que se
constitui como um movimento involuntario grosseiro das mdos quando mantidos em
hiperextensdo, originando-se no punho (AGARWAL; BAID, 2016; CAMPANGNA et al.,
2017). Segundo Amodio (2018), hoje este sinal clinico é fundamental na identificacdo do
quadro da deterioracdo cerebral em decorréncia de doenga hepatica grave.

Para a Associacdo Americana para o Estudo de Doengas do Figado (AASLD) e a
Associacdo Europeia para o Estudo do Figado (EASL), no processo de identificacdo de um
paciente encefalopata € trivial que seja realizada a exclusdo de uma série de outas complicacfes
que possuem similitude com a EH, como o estado confusional agudo, abstinéncia alcoolica, uso
de drogas como benzodiazepinicos, neurolépticos e opidides, neuro infeccGes, acidente vascular
cerebral (AVC), epilepsia, distarbios eletroliticos, distdrbios psiquiatricos, deméncia, lesdes
cerebrais traumaticas e neoplasias (AMODIO, 2018; VILSTRUP et al., 2014).
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Por afetar o0 SNC, existem formas de diagndstico deste distUrbio que ocorrem por
meio de atividades bésicas, tais como fazer liga-pontos, desenhos, pinturas, assinatura e a
correlacdo do desempenho afetado na execucao das tarefas (NARDONE et al., 2016). A medida
que o tratamento da doencga progride, a execucao destas atividades tem evolucéo positiva. Este
processo depende de um acompanhamento muito proximo com o profissional que trata a
patologia (NARDONE et al., 2016). No entanto, um fator critico na precisdo destas aplicacfes
diz respeito a normatizacdo de cada Pais em funcdo das condi¢bes socioculturais, idade e
escolaridade. Em outras palavras, ndo sao universalmente aceitos.

Além destas atividades, outros estudos direcionaram-se para a cognicdo dos
pacientes, como € o caso do The Animal Naming Test (ANT), desenvolvido pelas universidades
de Padua e La Sapienza, na Italia, no qual o paciente deve nominar quinze animais em 60
segundos e, em caso de falha, calcula-se a possibilidade de o paciente estar com EH, mesmo
que nas formas subclinicas (CAMPANGNA et al., 2017; PESSOA, 2020). Existe, ainda, o teste
Encephal App Stroop, que testa a taxa de resposta na identificagéo de cores e textos apresentado
na tela de dispositivos mdveis, podendo ser comparado com a progressao dos resultados no
decorrer do historico do paciente. Apesar de acessivel, este teste vai de encontro a criticos
descritores sdcio demograficos que sdo comuns aos pacientes acometidos de cirrose hepatica,
tais como baixa escolaridade e renda (AMODIO, 2018).

Uma peculiaridade no diagndstico é o que diz respeito a deteccdo da EHM. Nesta
condicdo, onde os sinais clinicos estdo latentes, ha auséncia de alteracdes nos exames clinicos.
Esta fase subclinica traz consigo o inicio do comprometimento da qualidade de vida do
individuo com déficits de atencdo e falhas em funcbes executivas, memoria para o trabalho,
dentre outros (CAMPANGNA et al., 2017; NARDONE et al., 2016; WEISSENBORN, 2019).
A descoberta da encefalopatia na fase inicial e o seu correto manejo podem evitar a progressao
de estagio (ALLAMPATI et al., 2015; PINHO; CERQUEIRA; PEIXOTO, 2011; VIEGAS et
al., 2009).

Até hoje, como néo existe consenso universal de detec¢do da EHM e, portanto, as
diretrizes da AASLD/EASL nédo recomendam tratamentos especificos para os pacientes nesta
condicdo, exceto pela modificagdo da dieta com enriquecimento de probidticos, simbidticos e
outros alimentos suplementares (AMODIO, 2018).

Na classificacdo da EH quanto a gravidade, o sistema mais utilizado é o de West-
Haven (VILSTRUP et al., 2014), que distingue os estagios, a consciéncia, o intelecto e o

comportamento do paciente, assim como os achados neurolégicos.
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A exatiddo diagndstica que traca o perfil clinico do paciente nestes critérios passa,
ainda, pela avaliacdo do estado mental e pelo exame neuroldgico. Conforme Campangna et al.
(2017), o escore psicométrico de EH (PHES), eletroencefalografia quantificada (EEG) e a
frequéncia critica de flicker e outros testes computadorizados que atuam na psicomotricidade
sdo ferramentas Uteis para a detec¢cdo desta condicdo a partir da fase minima. Isto abrange,
ainda, a EH grau I, que também se apresenta como uma fase inaparente da doenca, configurando
juntamente com a EHM a fase encoberta. A fase clinicamente aparente, por sua vez, é composta
pelos graus Il, Il e IV. Todavia, este tipo de equipamento sé estd disponivel em centros
dedicados no diagndstico desta complicacdo neuropsiquiétrica.

Tomando a fase minima da EH como sendo o maior desafio clinico, trés estudos
chineses, sendo um deles em colaboracdo com a Universidade de Maryland (EUA),
desenvolveram pesquisas baseando-se na atividade cerebral intrinseca dos pacientes, tanto
isoladas como mapeadas, para a sua deteccdo precoce (CHEN et al., 2016; JIAO; TENG;
WANG, 2013; JIAO et al., 2017). Os dados levantados por meio de EEG foram processados
por métodos de machine learning para a deteccdo de padrdes em diferentes estados e por meio
de distintas regides cerebrais que possibilitaram a diferenciacdo de pacientes sadios e ndo-
sadios com satisfatérios graus de sensibilidade, especificidade e acuracia.

Estes estudos sugerem a utilizacdo da atividade cerebral intrinseca como um
marcador parte do processo de diagndstico acurado, ndo excluindo os demais e 0s outros
métodos. Cada trabalho apresentou novas contribuicdes, todavia, este € um método que além
de trazer consideraveis custos a um sistema de satde publico como o do Brasil e necessitar de
equipamentos sofisticados, carece de validagdo em um n maior.

Considerando a escassez de recursos, da potencial subjetividade, problemas de
normalizagdo e acessibilidade de custos/viabilidade, o objetivo deste trabalho foi analisar e
diferenciar a precisdo motora de pacientes cirréticos, em diferentes niveis de EH, por meio da
captura geoespacial das maos assistida por hardware e software. Os dados foram obtidos por
meio de um escaner de maos e as variaveis clinicas dos diagnosticos emitidos via prontuério da
especialidade de Gastroenterologia / Hepatologia do Hospital Geral de Fortaleza (HGF), Ceara,

Brasil.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Encefalopatia hepatica

2.1.1 Fisiopatologia

Segundo a Sociedade Brasileira de Hepatologia (SBH), a AASLD e a EASL, a EH
é uma das condi¢6es mais comuns durante a evolucdo da cirrose (BITTENCOURT et al., 2011;
NARDONE et al., 2016; RIDOLA et al., 2018). Fisiopatologicamente, ela configura-se como
um disturbio inicialmente bioguimico e progressivamente funcional, no SNC causado pela
incapacidade de excretar neurotoxinas do organismo, em especial a aménia sintetizada em
varios 6rgdos, principalmente nos intestinos. E, portanto, papel do figado a execucdo desta
detoxificacéo.

O baixo desempenho hepatico que leva a EH decorre de quadros agudos/crénicos
de hepatopatia ou por shunt portossistémico — causados por cirurgias, shunts tranjugulares intra-
hepéticos portossistémicos (TIPS) ou ainda de forma espontanea, sendo, essencialmente o
acumulo da aménia por qualquer injaria ao controle metabdlico do figado potencial gatilho
dessa EH. Ademais, o papel da microbiota intestinal, com repercusséo na producao da aménia
e na conjugacgao do amonio em amonia sdo partes fundamentais no processo de adoecimento e
como alvos terapéuticos.

A prevaléncia — que chega a indices de 16-21% na cirrose descompensada, 10-50%
em pacientes com shunts portossistémicos, e 20-80% na EHM - traz consigo complicacdes
como desvios de atencdo, alteragdo no ciclo do sono e distirbios motores que vao de letargia
ao coma.

Além disso, em 2011 a 12 Reunido Monotematica da SBH discutiu que técnicas de
imagem de ressondncia magnética (IRM) apontam para a presenca de edema cerebral que
acompanha a progressao da EH desde a EHM, podendo ser revertido em com tratamento
adequado ou transplante (Tx).

2.1.2 Classificagéo
A EH recebeu classificacdes e nomenclaturas considerando todos 0s componentes

de agravamento, causas e formas. Na classificagdo por caracteristicas associativas é vigente

desde 1998 o sistema ABC, que considera formas e condi¢Ges de ocorréncia com base no grau
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de comprometimento da funcdo hepética, duracdo e caracteristicas do disturbio neuroldgico
(BITTENCOURT et al., 2011). Esta classificacdo esta representada no Quadro 1.

Quadro 1 - Classificacdo da encefalopatia hepatica por caracteristicas associativas através do

Sistema ABC
Tipo | Caracterizacao Descricdo
A | Associada a faléncia hepatica i
aguda
B Assoc:|a_1daAa _shunt Né&o associados a insuficiéncia hepatocelular
portossistémico
Associada a cirrose hepatica -
Precipitada Associada a fatores precipitantes
Episodica | ESpontanea Auséncia de fatores precipitantes
Episodios de EH superiores a duas ocorréncias
Recorrente :
C anuais
Leve -
Persistente |-Acentuada -
Dependente de | Compensada com uso continuo de medicamentos e
tratamento dieta adequada.
Minima Sem sinais aparentes.

Fonte: Adaptado de Bittencourt et al. (2011). Disponivel em:
<http://sbhepatologia.org.br/pdf/encefalopatia/ged.pdf>.

Ja as gradacdes neuropsiquicas sdo classificadas pelos Critérios de West-Haven
(GALAMBOS, 1979), que consideram o aspecto de anormalidades neuropsiquiatricas desde
distdrbios de comportamento e disfuncdo neuroldgica classica (VILSTRUP et al., 2014). O

quadro 2 traz uma visao geral destes aspectos.

Quadro 2 - Classificacao da encefalopatia hepética por gradagdes neuropsiquicas,

segundo os Critérios de West-Haven

Estagio / . _— ~
Grau Consciéncia Cognicéo e comportamento Funcéo neuromuscular
0 Perda assintomatica de habilidades Exame normal, testes
. Normal e . >
(minima) cognitivas psicomotores prejudicados
Disturbios do sono, dificuldade de Voz monotobnica, tremor,
| Leve perda de | concentragdo, depressdo, ansiedade | dificuldade na escrita, apraxia
atencdo ou irritabilidade e reducéo da de construgao?, tremor ou
atencdo flapping/leve

! Incapacidade de desenhar figuras geométricas.
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Flapping evidente, fala
arrastada, ataxia?, disartrias,
automatismos (bocejar, piscar,
sugar)

Sonoléncia discreta, desorientacao,
perda da memoria de curto-prazo,
desinibicdo no comportamento

Il Letéargico

Desorientagéo severa, sonoléncia

Sonolento, mas | intensa, confusdo, amnésia, raiva, Rigidez muscula e clénus?,

responsivo paranoia ou outros hiperreflexia®, nistagmo®
comportamentos bizarros
Pupilas dilatadas, reflexos
oculoencefalico ou
v Coma Coma oculovestibular, postura de
descerebragéo
Fonte: Adaptado de Galambos (1979) e Vilstrup et al. (2014). Disponivel em:

<www.msdmanuals.com/pt/profissional/distirbios-hepaticos-e-biliares/abordagem-ao-paciente-com-doenga-
hepética/encefalopatia-portossistémica>.

Além destas conjugacdes, a Sociedade Internacional para Encefalopatia Hepatica e
Metabolismo de Nitrogénio (ISHEN) apresentou, por meio de um artigo de revisédo das
discussbes sobre nomenclaturas e classificagdes, uma nova proposi¢ao que se distingue pelo
comprometimento neurocognitivo (BAJAJ et al., 2011), distribuindo a EH em encoberta e

evidente. Esta classificacdo esta representada pelo Quadro 3.

Quadro 3 - Classificacao da encefalopatia hepética pelo comprometimento
neurocognitivo, segundo a Sociedade Internacional para Encefalopatia Hepatica e
Metabolismo de Nitrogénio (ISHEN)

Ausente EH encoberta 24 cllplcamente
0) (Minimae I) S G
Estado mental (1, 1nrev)
N&o Néo De desorientacédo ao
comprometido comprometido coma
T_est_es Nao . Alterados Né&o requerido
especializados comprometido
Asterixis Ausente Ausente Presente
(exceto 1V)

Fonte: Adaptado de Bajaj et al. (2011).

Ademais, é pertinente citar a classificacdo Child-Pugh que é utilizada para avaliar
prognostico da hepatopatia cronica, especialmente da cirrose. Ela foi projetada a fim de predizer

mortalidade durante cirurgias em pacientes portadores de hepatopatia cronica (CHILD;

2 Equilibrio ou coordenagdo motora prejudicados, possivelmente devido a danos no cérebro, nos nervos ou nos musculos.

3 Fraqueza nos musculos usados para fala, o que muitas vezes faz com que a fala fique arrastada ou lenta.

4 ContragGes musculares involuntérias devido a um estiramento stbito do masculo.

5 Condic8o neuroldgica caracterizada por atividade aumentada dos reflexos.

& Movimento involuntario dos olhos que pode fazer o olho mover-se rapidamente de um lado para outro, para cima e para baixo
ou em um circulo, podendo borrar ligeiramente a visao.


https://pt.wikipedia.org/wiki/Cirrose
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TURCOTTE, 1964). Todavia, atualmente a escala é empregada para determinar o progndstico,
o status funcional e clinico, bem como a necessidade de transplante hepéatico. O calculo deste

escore ¢ definido conforme as caracteristicas clinicas do quadro 4.

Quadro 4 — Classificacdo da cirrose hepatica, segundo os Escores de Child-Pugh

Critério 1 ponto 2 pontos 3 pontos
Bilirrubina total (mg/dL) <2 2-3 >3
Albumina sérica (g/dL) > 3,5 2,8-35 <28
TP (s)/ INR 1-3/<1,7 4-6/1,7-2,3 >6/>23
Ascite Nenhuma Leve Moderada / Grave
Encefalopatia hepatica Nenhuma | Crad I-I1 (ou suprimida Grau II-1V (ou

com medicacao) refrataria)

Fonte: Adaptado de Child e Turcotte (1964) e Pugh et al., (1973). TP / INR = Tempo de Protrombina

A partir dos escores obtidos por meio do quadro 4 a classificacdo gera 3 grandes

grupos que estao dispostos no quadro 5, que apresenta os indices de sobrevida.

Quadro 5 — Indices de sobrevida de acordo com os escores da classificacdo de Child-

Pugh para cirrose hepatica

Pontos | Classe | Sobrevida em 1 ano | Sobrevida em 2 anos

5-6 A 100% 85%
7-9 B 81% S57%
10-15 C 45% 35%

Fonte: Adaptado de Child e Turcotte (1964).

Este sistema de classificacdo, concebido em 1964, foi modificado em 1972 por
Pugh, que substituiu os critérios de estado nutricional pelo Tempo de Protrombina ou RNI

(PUGH et al., 1973).

2.1.3 Apresentagdes clinicas

As apresentacOes clinicas da EH associadas a cirrose hepatica estdo dispostas
visualmente na figura 1, sendo caracterizadas por trés tipos de ocorréncia, conforme o exposto

previamente no quadro 1.


https://pt.wikipedia.org/wiki/Transplante_hep%C3%A1tico
https://pt.wikipedia.org/wiki/Bilirrubina
https://pt.wikipedia.org/wiki/Albumina
https://pt.wikipedia.org/wiki/Tempo_de_protrombina
https://pt.wikipedia.org/wiki/INR
https://pt.wikipedia.org/wiki/Ascite
https://pt.wikipedia.org/wiki/Encefalopatia_hep%C3%A1tica
https://pt.wikipedia.org/wiki/Tempo_de_protrombina
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Figura 1 - Formas de ocorréncia da encefalopatia hepética entre dias a meses

AVWAWAY k
/ \(a)/ \ / :b) /\/\({\f

Fonte: Adaptado de Bajaj et al. (2010). (a) EHE, (b) EHP, (c) EHM. *Nivel clinico de deteccéo.

Na figura 1(a) temos a primeira das formas de apresentacdo: a EH Episodica (EHE),
que se caracteriza por delirios agudos, distirbios de consciéncia e alteracdes cognitivas em
pacientes previamente neuropsiquiatricamente saudaveis, ocorrendo em episodios ndo
continuos. Na figura 1(b) temos a EH Persistente (EHP) caracterizada pela presenca continua e
ininterrupta de sinais e sintomas neuropsiquiatricos, tais como disartria, distirbios de
personalidade, memdria falhada e alteracdes no ciclo do sono e micrografia, podendo estes
ocorrerem em oscilacdes sob a 6tica no nivel clinico de detec¢do. Ja a figura 1(c) apresenta a
EH Minima (EHM), que se caracteriza por déficits neuropsicoldgicos e neurofisioldgicos, em

estado mental normal e sem anormalidades neurolégicas evidentes.

2.1.4 Fatores precipitantes

A EH também pode ser classificada de acordo os fatores que a desencadeiam, sendo
conhecida por precipitada ou ndo precipitada. Quando um fator precipitante é identificado o
tratamento € iniciado e tem resultados mais rapidos. De outra forma, quando néo identificado,
seus resultados sdo mais graves, trazendo progressao da doenca com perda de fungéo hepatica.
Em 2014, Amodio apresentou um esquema de arvore de decisdo para o diagnostico
de EH (Fig. 2) que leva em consideracéo a presenca dos fatores precipitantes a partir do segundo

nivel da analise.



Figura 2 - Esquema de diagndstico da encefalopatia hepética

Esquema de diagnéstico da EH

:

Existe insuficiéncia hepatica e/ou shunt portossistémico?

| Ambnia

Nao

!

Investigar outras
desordens cerebrais/
metabdlicas.

1 Ambnia

Sim

:

Existem fatores
prescipitantes?

/

N&o A/Siim

]

Existem outras possiveis causas ou fatores
associados de disfungdes cerebrais?

EH

Sim

Nao

/

Possivel encefalopatia mista,

EH, se houver

Considerar resposta a TRA

considerar resposta TRA para #&¢»® para confirmar diagnostico de e¢»e

EH

Tratamento de fatores
precipitantes + TRA
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Fonte: Adaptado de Amodio (2014, traducdo nossa). TRA = Tratamento de redugdo da amdnia.
Disponivel em: <https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/liv.13752.>

Segundo a AASLD/EASL, tipicamente a hemorragia digestiva, a constipacao

intestinal, alcalose metabdlica e hipocalemia, infeccdes (urinaria, peritonite, etc.), diuréticos de

alca (furosemida) e tiazidicos, TIPS e procedimentos cirirgicos e excesso de proteinas na dieta
(menor indice) sdo os principais desencadeantes da EH e devem ser investigados na
apresentacdo de um hepatopata com encefalopatia (VILSTRUP et al., 2014), bem como a

ocorréncia desses eventos patologicos preparam para o possivel periodo de agudez da EH. Os

casos de sucesso da reversdo do quadro do paciente por meio do tratamento de fatores

precipitantes chegam a 90%.

No quadro 6 sdo listados os principais desencadeantes de acordo com o tipo de

apresentacdo clinica.
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Quadro 6 - Fatores precipitantes da encefalopatia hepéatica de acordo com o tipo de

apresentacao clinica

Episodica Recorrente
Anemia Infeccdo (urinarias, peritonite, etc.)
Azotemia / Uremia | Medicacgdes (narcéticos, sedativos, etc.)
Constipacdo Ocluséo vascular
Desidratacao Hipocalemia e alcalose metabolica
Hepatocarcinoma | Excesso de proteinas na dieta
Hipoglicemia Hemorragia gastrointestinal
Hipotireoidismo Hipoxia

Fonte: Adaptado de Vilstrup et al. (2014).

2.1.5 Marcador clinico

Como citado em secBes anteriores, além de sinais de desorientacdo, confusdo
mental e outros sintomas neurocognitivos, o principal marcador clinico que evidencia a
presenca de EH em estagio clinicamente aparente é a presenca de flapping/asterixis nos
pacientes. Por definicéo, este sinal trata-se da incapacidade de manter as mdos em hiperextensao
sem a presenca de movimentos involuntarios breves e foi descrito pela primeira vez em 1949,
justamente pela observacdo de dois médicos a pacientes cirroticos (ZACKRIA; JOHN, 2020).

No diagnostico da EH, este sinal ndo é espontaneo, sendo provocado pelo
acionamento das méos para o formato dorsiflexionado, como mostrado na figura 3, ou
empurrando — também em dorsiflexdo — as maos do paciente como se pressionasse contra a

parede.

Figura 3 - M&o dorsiflexionada realizando “flapping”

Fonte: Adaptado de <https://abdominalkey.com/8-hepatic-encephalopathy-in-patients-with-cirrhosis.>
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A manifestacdo deste sinal esta presente em encefalopatias, lesées do tdlamo, do
mesencéfalo, etc., mas a principal diferenciacdo na manifestacdo em EH entre as lesdes
cerebrais é a bilateralidade com a qual comumente ocorre (ZACKRIA, JOHN, 2020). Todavia,
como exposto no quadro 6 e em diversos recortes de literatura, este sinal ndo se manifesta em

pelo menos trés estagios deste agravamento cirrotico.

2.1.6 Diagnosticos e intervengdes

Como apresentado na figura 2, o diagnéstico da EH se da primariamente por meio
de um processo de excluséo de outras patologias com as quais possui similaridade. Caso a
encefalopatia seja clinicamente aparente, os critérios de West-Haven devem ser considerados
como padrdo ouro para a realizacdo do diagndéstico clinico (VILSTRUP et al., 2014),
considerando, ainda, a provocacao de flapping. Liga pontos, assinaturas, desenhos de estrelas e
pinturas também podem ser considerados no diagnostico permanente.

Por outro lado, caso haja a suspeita de EH encoberta, considera-se a realizacdo de
testes como a frequéncia critica de flicker (KIRCHEIS et al., 2002; SHARMA et al., 2007),
ANT (CAMPANGNA et al., 2017), teste de tempo de reacdo continua (LAURIDSEN et al.,
2017; WENBERG et al., 2019), PHES (BADEA et al., 2016; JACKSON; MARKS;
MORGAN, 2019), Stroop Test (YOON et al., 2019) ou, ainda, considerar a realizacdo de EEG.

Figura 4 - Exemplos de atividades aplicadas no escore psicométrico de encefalopatia
hepéatica — PHES
Diagnostico de EHM: PHES
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Fonte: <http://www.innsz.mx/opencms/contenido/encefalopatia/phes.html>
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Alguns destes testes sdo acessiveis, como 0 PHES, ANT e o Stroop Test. Outros séo
de custo mais elevado e estdo disponiveis, normalmente, em centros especializados. Todavia,
todos os testes para a fase encoberta sdo cercados de problemas de normalizagéo universal, uma
vez que as condic¢des socioecondmicas possuem grandes discrepancias entre paises de primeiro
mundo e emergentes. Outros podem ser aprendidos com a aplicacdo continua. Além disso, a
correcdo entre a aplicagdo dos testes é baixa. Todos s&o evolutivos e melhoras no quadro clinico
levam a um maior desempenho, mas devem levar em consideracdo o histérico do paciente
(VILSTRUP et al., 2014).

As formas de intervencéo, por sua vez, dependem da tipo, grau, tempo e forma de
ocorréncia. Em geral, pacientes com encefalopatia encoberta sdo tratados no ambulatorio;
pacientes entre os graus Il e 111 sdo internados e; 0s pacientes em grau IV sdo direcionados ao
tratamento intensivo. As formas II-1V devem ser tratadas com administracdo medicamentosa
especifica.

Para pacientes com EHM e grau | ndo existe uma recomendagao cléssica devido as
formas de manifestacdo serem obscuras e dependerem de investigacdo caso a caso, mas, em
geral, a literatura cita a modificacdo de dieta com a reducdo de proteinas (VILSTRUP et al.,
2014).

2.2 Healthcare 4.0

A medicina como conhecemos sofreu elevados picos de progresso nos ultimos dois
séculos, com especial influéncia da Revolucdo Industrial. Os processos voltados ao
desenvolvimento de produtos médicos — sejam eles dispositivos, farmacos, técnicas ou
procedimentos — tiveram sua evolucédo evidenciada pelas caracteristicas de cada uma das fases
da cadeia produtiva — mecanizagdo, eletrificacdo, automacdo e sistemas cyber-fisicos — dos
paises industrializados (PANG et al., 2018), possuindo uma forte correlacdo temporal.

No inicio do século passado a medicina era denotada pelos efeitos da cirurgia
antisséptica e da anestesia e, posteriormente, pelo impacto dos antibidticos na expectativa de
vida das populacOes. Hoje, na era da quarta revolucgdo industrial, estamos vivendo uma fase
evidenciada por um vasto arsenal de dispositivos, compartilhamento de informacbes e
velocidade de comunicagdo promovidos pela Tecnologia da Informagdo (TI) (MOHAMED;
AL-JAROODI, 2019; WEHDE, 2019). A Tl comegou a ser empregada na saude a partir da
década de 1980 e, segundo Pang et al. (2018), este movimento vem “remodelando todos os
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segmentos da industria”, inclusive da engenharia em saude, unindo processos de medicina
preditiva, precisa e personalizada.

Esta unido é o que forma o conceito de Healthcare 4.0: a revolugdo da salude por
meio das plataformas digitais (WEHDE, 2019). Esta concepc¢éo € formada por duas frentes de
tecnologia que j& fazem parte da rotina em paises com maior aparato tecnoldgico. Séo eles os
sistemas cyber e os fisicos (SCF), que podem operacionalizar de forma conjunta — pela unido
entre hardware e software —, ou isolados e utilizam conceitos de internet das coisas (I0T) —uma
combinacdo de ambiente, variaveis e indicadores de saude —; internet de servicos (1dS) —
conceito que hardware, software e comunicagdo por rede —; inteligéncia artificial (IA) —
capacidade de cognicdo computacional aproximada ou superior a humana para analise de dados
complexos para a prevencao, tratamento e técnicas de diagndstico, etc. — e outros modelos de
engenharia em saiude (PANG et al., 2018). A figura 6 ilustra de forma mais abrangente a

instrumentalizacdo destes tipos de sistemas.

Figura 5 — llustracdo do conceito de Healthcare 4.0
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WAN = rede de longa distancia; PAN = rede de area pessoal; BAN = rede de area corporal; ECG =
eletrocardiografia; SpO2 = saturacdo do oxigénio.
Fonte: Adaptado de Pang et al. (2018).
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Para Pang et al. (2018) e Rahimi et al. (2018), a crescente inclusdo destes
mecanismos dentro dos sistemas publicos de salde ird melhorar as condi¢des de prestagdo de
Servigos, uma vez que 0s recursos se tornam cada dia mais escassos com o envelhecimento da
populacdo, existindo futuramente uma discrepancia entre oferta, demanda, qualidade de
servigos e disponibilidade de insumos.

A tendéncia ¢ “‘conectar pacientes, dispositivos médicos pessoais, sistemas
médicos, hospitais, clinicas, fornecimentos farmacéuticos e médicos e outros componentes
médicos” (MOHAMED; AL-JAROODI, 2019). Além disso, a Healthcare 4.0 ira possibilitar a
prestacdo de servicos de saude a distancia — préatica jA comum e adotada como a telemedicina —
, e levar condigdes de assisténcia para longe dos grandes centros urbanos e regiGes remotas
(RAHIMI et al., 2018).

Apesar de apresentar inegaveis beneficios a curto, médio e longo prazo — como 0s
discutidos por Wehde (2019), Pang et al. (2016), Rahimi et al. (2018), Mohamed e Al-Jaroodi
(2019) e por outros achados literarios —, um dos primeiros desafios da Healthcare 4.0 é o tocante
a formacdo de recursos humanos e as necessidades de infraestrutura adequada para a sua correta
operacionalizacdo (PANG et al., 2018). Além disso, os SCF sdo responsaveis pela geracao de
grandes montantes de dados que nao possuem interoperabilidade entre as unidades de obtencéo,
tratamento e resposta ao usuario, o que vai de encontro aos principios do conceito.

Estes pilares ainda consistem em desafios isolados para a area e estdo sob 0s
cuidados de profissionais de processamento de dados, big data, inteligéncia artificial e
designers de produto, sendo que, segundo Pang et al. (2018), esta € uma das areas que pode
universalizar a medicina baseada em evidéncias e deve ir além do projeto técnico, voltando-se,
também, para os aspectos de utilidade e facilidade percebida pelo usuario (RAHIMI et al.,
2018). A ideia entorno deste processo de manipulacdo de dados é fazer com que as ferramentas
preditivas se tornem capazes de delegar o adequado manejo de problemas clinicos aos pacientes
corretos.

Outras tendéncias ainda dizem respeito a producdo automatizada de insumos
médicos (tais como biossensores, producdo de farmacos e medicina regenerativa),
procedimentos minimamente invasivos que estdo paulatinamente sendo realizados com a
assisténcia de mecanismos roboticos e a realizacao de neuroreabilitacdo assistida pela simbiose
humano-robd/realidade virtual (PANG et al., 2018).
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2.3 Novos testes diagndsticos para a encefalopatia hepéatica na era healthcare 4.0

Como mencionado na secdo 2.1.6, existe uma série de testes que podem ser
utilizados para o diagnostico da EH, estando estes dispostos entre 0s mais acessiveis e aqueles
que possuem dificil acesso, além da variabilidade de resultados que podem ter em decorréncia
de fatores socioeconémicos.

Alguns estudos preliminares — e consideravelmente recentes — assistidos por
computador para a caracterizacdo de EH foram realizados a partir de 2013 e colecionam
técnicas de obtencdo e analise de dados para predicdo — em especial —, da EHM, uma vez que
esta desponta como o principal desafio clinico. A ideia central é driblar as condi¢Bes que
causam discrepancia na padronizacdo dos testes comuns.

Os primeiros dois estudos foram realizados exclusivamente na China e buscaram
analisar rastros da EHM no cérebro de pacientes higidos e acometidos. A priori, o estudo de
Jiao, Teng e Wang (2013) focou na conectividade cerebral funcional com 52 individuos, sendo
20 ndo portadores de EHM. Este estudo teve similaridade com o trabalho de Chen et al. (2016)
que, por sua vez, objetivou analisar dados da homogeneidade da atividade cerebral intrinseca.
Foram obtidos dados de ressonancia magnética de dois grupos de individuos em repouso (16
com EHM e 19 sem EHM), sendo o grau patolégico aferido por meio do PHES. O estudo em
questdo destacou 10 regides cerebrais que demonstraram caracteristicas sobressalentes para
aferir a diferenca entre pacientes com e sem EHM, tendo atingido a precisdo de 83% e
sensibilidade de 81% (CHEN et al., 2016). O estudo foi realizado com uma pequena amostra e
0s pacientes com EH evidente foram etiologicamente heterogéneos, tendo sido avaliado apenas
a homogeneidade da atividade cerebral intrinseca entre dois grupos.

Em 2017 as universidades de Hangzhou Dianzi, a Medical School of Southeast
(CH) e a Universidade de Maryland (EUA), realizaram um estudo mais arrojado, considerando,
desta vez, as redes de conectividade da atividade cerebral intrinseca (RCI). Foram coletados
dados de ressonancia magnética funcional em repouso de 33 pacientes com EHM e 43 pacientes
sem EHM, sendo estes caracterizados por idade, género, destreza, educacdo (em anos), etiologia
cirrotica (alcoolismo, Hepatite, Hepatite + alcoolismo, outros), Child-Pugh (A, B, C), score de
Child-Pugh (numérico), histérico anterior de EH e escores nas avaliagdes do PHES. Estes
descritores foram analisados por IA em conjunto com os mapas de RCI e constatou-se que €
possivel distinguir aqueles que possuem ou ndo EHM e fornecer informagdes complementares
aos atuais critérios de diagnostico de EHM (JIAO et al., 2017).
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2.4 “Leap motion controller”

2.4.1 Caracterizacao

O Leap Motion Controller (LMC) é um dispositivo/hardware proprietario —
atualmente — da empresa briténica Ultrahaptics que, em 2010, foi lancado no mercado com a
proposta de inovar no conceito de Interacdo Humano-Computador (IHC), promovendo uma
interface de comunicacdo sem a necessidade do toque fisico com a maquina (LEAP MOTION,
2017; SANDERS, 2014; WEICHERT et al., 2013), conforme a visualizagdo na figura 7. O
produto e a marca Leap Motion foram extintos em 2019 e atualmente atendem pelo nome

comercial de Ultraleap, uma vez que esta sob a propriedade de uma nova empresa.

Figura 6 — Visualizacdo da interacdo humana no “Leap Motion”

Fonte: <https://developer-archive.leapmotion.com/documentation/javascript>

Segundo as especificacdes da Leap Motion (2017), o dispositivo é comporto por
trés sensores dpticos e luz infravermelha, além de duas lentes grande angulares com capacidade
de acompanhamento de ondas de luz com comprimento de até 850 nm. O dispositivo tem um
campo de visdo de 150° que se estende de 15-60 cm de altura sobre sua interface em uma caixa
de interacdo. Além disso, o dispositivo possui precisdo < 1 cm (WEICHERT et al., 2013). A
figura 8 exibe uma visualizacdo das definicBes técnicas do dispositivo e a figura 9 uma
abstracdo de um frame, considerando a area de interagao.
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Figura 7 — Visualizacdo real (em infravermelho) e esquematica do “Leap Motion”
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Fonte: Adaptado de Weichert et al. (2013).

Figura 8 — Caixa de interacdo do “Leap Motion” em um “frame”
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Fonte: <https://developer-archive.leapmotion.com/documentation/javascript>

Além destas especificagBes de interagdo, o sensor captura informacGes em trés
dimensdes (3D) (x, Y, z) das méos e cada um dos dedos, incluindo a orientacdo de cada 0sso,
conforme os detalhes apresentados nas figuras 10 e 11, respectivamente. O eixo X caracteriza-
se como a orientagé@o horizontal, 0 y como vertical e 0 z como valor de posicéo entre o sensor e
0 usuério. Os dados s&o obtidos em frames que, a depender das condi¢des de iluminagéo, podem
ser capturados até 120 por segundo, contendo caracteristicas em 3D em 17 vetores de dados das
maos a cada captura obtida (SANDERS, 2014). Cada vetor é acompanhado do tempo de captura

em milissegundos.
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Figura 9 — Sistema de coordenadas do “Leap Motion”
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Fonte: <https://developer-archive.leapmotion.com/documentation/javascript>

Figura 10 — Diagrama considerado pelo “Leap Motion” para a interpretacéo de
movimentos e posic¢des dos dedos
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2.4.2 Aplicabilidade em pesquisas

Apds o lancamento do Leap Motion em 2010, voltado para necessidades
essencialmente comerciais, foram produzidas nos anos seguintes uma série de pesquisas que
utilizam o dispositivo como meio ou objeto de estudo.

Conforme os dados extraidos das bases Pubmed Central e IEEE Xplore, com busca
pelo termo “Leap Motion” para o titulo, palavras-chave ou resumo, resultam em 784 resultados
de busca, publicados a partir de 2013. Em sua maioria, 0s estudos se voltam para o
reconhecimento de gestos e interpretacdo de linguagens de sinais em diversas linguas, em
concomitancia com técnicas de aprendizagem de maquina.

Todavia, ha um volume consideravel que tende a utilizacdo do dispositivo como
parte do processo de reabilitacdo de pacientes (BORTONE et al.,, 2020; FARDOUN;
ALGHAZZAWI; LAGUIA, 2020; SOARES et al., 2017), propriedade e sensoriabilidade
corpdrea (SHIN et al., 2021), treinamentos cirurgicos (ALVAREZ-LOPEZ et al., 2020), assim
como na utilizacdo em serious games, que sdo jogos com finalidades de intervencdo em
reabilitacdo.

A maior parte dos estudos em questéo foi publicada nos ultimos cinco anos (652),

0 que apresenta um potencial a disseminacao do dispositivo no meio académico.

2.4.3 Acurdcia

Segundo o fabricante, a sensibilidade do Leap Motion na deteccdo a partir das
falanges distais é de 0,01 mm. Em 2013, um estudo pioneiro avaliou as habilidades de precisdo
de captura e repetibilidade do sensor por meio de uma série de casos de testes e comparou a
pericia dos dados do controlador com os obtidos por meio de um rob6 industrial com precisdo
de repeticdo de 0,2 mm.

Para esta validacdo, considerou-se a precisdo como sendo “a capacidade de um
sensor (...) de determinar uma posi¢éo desejada no espago (...)” e repetibilidade “a capacidade
de um sensor de localizar a mesma posi¢ao em cada repeticdo de medigao” (WEICHERT et al.,
2013, traducgdo nossa).

No experimento de Weichert et al. (2013), o rob6 e o sensor foram colocados no
mesmo plano, igualmente orientados aos eixos x, y e z, possibilitando o LMC obter os dados de

movimento do braco robético. Foram utilizadas canetas de referéncia com diferentes didmetros,
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que desenvolveram testes em eixo simples (xy, xz e yz), conforme a figura 12 (a), ou composto
(X, y, z), conforme a figura 12 (b). O calibre das canetas ndo influenciou nos resultados.

Figura 11 — Visualizacao dos casos de teste basicos (a) e em uma funcéo sinusal (b)
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Fonte: Adaptado de Weichert et al. (2013).

Por meio destes experimentos, o estudo mostrou que o LMC possui uma taxa de
precisdo geral proxima de 0,2 mm, ao contrario da preciséo tedrica de 0,01 mm, ficando o nivel
de precisdo de cada um dos eixos represento por x >y > z. O estudo destaca que os indices de
precisdo do LMC foram mais preponderantes que os do Microsoft Kinect e sugere a utilizacéo
produto em softwares voltados a medicina e engenharias, considerando o alto desempenho do
produto.

Outro estudo, desta vez desenvolvido por Guna et al. (2014), comparou 0
desempenho do Leap Motion com um dispositivo especifico para a quantificacdo de posigéo e
orientacdo de objetos em coordenadas geoespaciais. Os resultados corroboram com a precisao
obtida por Weichert et al. (2013). No entanto, este estudo trouxe detalhes adicionais sobre as
valéncias do LMC, sendo elas:

a) Queda de precisdo quando o objeto se afasta do sensor (ex.: +250 mm em y) e;

b) Queda de frequéncia, a depender das condicGes de captura, com valor médio de
40 Hz.

Por estes pontos, o estudo desconsidera a utilizagdo do sensor em abordagens de

rastreamento profissionais, considerando que muitas destas atividades dependem,
essencialmente, de tarefas de pos-processamento e sincronizagdo com outros dispositivos e

interfaces.
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Embora haja uma diferenca de visdo entre os autores quanto ao quesito de
aplicabilidade, a depender das condi¢cbes em que se insere, ambos os trabalhos chegaram a

valores de precisdo inferiores a 1 cm.
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3 OBJETIVO

3.1 Geral

Desenvolver sistema cyber fisico para acompanhamento da progressao clinica de
pacientes cirroticos com encefalopatia hepética e realizar validacéo piloto em paciente em

abstinéncia.

3.2 Especificos

a) Desenvolver software de coleta de dados para acompanhamento da evolucao clinica de
pacientes com encefalopatia hepaética;

b) Coletar dados de prontuarios de pacientes cirréticos para alimentar o banco de dados do
software;

c) Coletar dados de motricidade com o uso do dispositivo/hardware Leap Motion;

d) Agrupar os dados de motricidade dos pacientes cirroticos segundo as classificacdes de:
West-Haven, Child-Pugh e de pacientes individualizados;

e) Realizar validacéo piloto do sistema cyber fisico através do estudo de caso referente ao
acompanhamento da progressdo clinica de paciente cirrético com encefalopatia hepéatica

e em abstinéncia alcoolica.
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4 METODOLOGIA

4.1 Ambiente e tipo de estudo

Este estudo possui abordagens retrospectiva e experimental e teve como publico-
alvo os pacientes atendidos nos Setores de Gastroenterologia/Hepatologia do HGF.

Em respeito aos procedimentos éticos, esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Estadual do Ceara (CEP/UECE) em 07 de setembro de
2020, por meio do CAAE 36057420.3.0000.5534 (anexo B). A pesquisa também obteve
autorizacdo para execucdo da Direcdo Geral e da Coordenadoria de Pesquisa Clinica e
Publicacdes (SEAP) do HGF em 30 de julho de 2020, por meio do memorando N° 81/2020

(anexo A).

4.2 Caracterizagao dos grupos de coleta

Foram coletados dados de trés grupos de pacientes, de acordo com os Critérios de
West-Haven (exceto Graus 3 e 4) (vide Quadro 2), sendo divididos em: (A) pacientes cirrdticos
sem EH evidente; (B) pacientes cirroticos com EH grau | - EH1; e (C) pacientes cirr6ticos com
EH grau Il - EH2. O recrutamento dos pacientes da pesquisa se deu por meio da chegada aos

ambulatorios ou a admissdo na enfermaria.

4.3 Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos os pacientes de ambos o0s sexos, maiores de 18 anos,
independentemente do tipo de procedimento diagnostico adotado pelo servico.

Foram excluidos do estudo pacientes em estagio de coma (West-Haven grau 4); que
ndo desejaram participar; ndo concordaram com os termos do Termo de Consentimento Livre
Esclarecido (TCLE) (apéndice B); os que no momento da coleta de dados estavam em
condi¢Bes de saude que impossibilitavam participar do estudo; os que possuiam outras
desordens motoras que ndo causadas diagnosticamente pela EH, de acordo com os prontuarios

médicos e; 0s pacientes que, porventura, possuiam amputa¢do nos membros superiores.
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4.4 Procedimentos metodolégicos

Os procedimentos metodoldgicos que compdem a parte experimental desta

pesquisa foram desenvolvidos conforme a exposicédo a seguir.

4.4.1 Desenvolvimento do software de captura

A priori foi desenvolvido um software de captura de dados, tendo sido ele o
principal instrumento de coleta. Foi desenvolvido para a plataforma web utilizando os
frameworks Laravel versdo 7.0 e Vue JS versdo 2.6.11. A integragdo do software com o
dispositivo/hardware de captura de movimento das méos, o Leap Motion, foi realizada com a
biblioteca Leap JS versdo 1.0.0.

Os servicos de software e banco de dados foram armazenados localmente, ou seja,
em dispositivo proprio, sem hospedagem em nuvem. O acesso ao sistema e aos seus dados
foram restritos ao pesquisador principal por meio de acesso com e-mail e senha com criptografia
do tipo MD?5.

O sistema suporta o cadastro dos pacientes e a coleta de dados (exposta no topico
4.4.2).

4.4.2 Coleta

As coletas foram realizadas em 15 aplicacbes no periodo de 21/09/2020 a
10/12/2020 em trés ambulatérios e na ala da Gastroenterologia da enfermaria do HGF.

Foram levantados os prontuarios dos pacientes do atendimento Gastroenteroldgico
e Hepatico do HGF de acordo com a chegada dos pacientes a trés ambulatorio de doengas do
figado, além da admissdo dos mesmos na ala da enfermaria da Gastroenterologia. Foram
excluidos aqueles que se adequaram aos critérios de exclusdo. Foram seguidas as orientacdes
hospitalares e do Nucleo de Atendimento ao Cliente (NAC) sobre a conduta de manejo e
extracdo de dados dos prontuérios.

Do prontuério, foram obtidos os seguintes dados: idade, género, classificagdo do
nivel da EH, etiologia da cirrose (se hepatite, alcoolismo, hepatite + alcoolismo, outros),
Escores de Child-Pugh e do Modelo para Doenca Hepatica Terminal adogéo do nivel de sodio
sérico (MELD-Na) e histérico de episddios anterior de EH. Estes dados foram inseridos em um
formulario digital (apéndice A) de cadastro do paciente.
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Para a coleta das méos dos participantes foi utilizado o sensor (hardware) Leap
Motion, estando elas sobrepostas ao dispositivo na caixa de interagdo. Os dados das maos foram
coletados trés vezes, durante 10 segundos, com um minuto de intervalo entre uma coleta e outra
para ndo causar fadiga muscular que prejudicasse a condi¢cdo motora.

Foram capturados 60 frames por segundo, totalizando 28.800 entradas de dados em
cada aplicagdo, dados por Dn = Sn = Fn * Pn * Cn, onde Sn representa o numero de segundos,
Fn o numero de frames, Pn o nimero de pontos coletados e Cn a quantidade de coordenadas.

Os dados coletados (Dn) pelo sensor foram compostos da posi¢do dos 10 dedos e
das duas palmas das maos, a direcdo das palmas das méos e a velocidade de movimentacdo em
trés dimensdes (X, y e z), assim como o horario da captura em milissegundos.

A figura 13 e o quadro 7 expdem o esquema de coleta de pontos das maos e a

representacdo destes pontos, respectivamente.

Figura 12 - Esquema de coleta de pontos das méos dos pacientes

E3 E2 D2 D3

El DI

D5

Ed Ep Dp Dd

Dv T—b

Fonte: Elaborada pelo autor (2020).
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Quadro 7 - Representacdo dos pontos, ternos ordenados e defini¢céo de seus respectivos

valores
Representacdo | Terno ordenado | Valor
D * Mao direita
E * Mdo esquerda
S 0,0,0 Sensor
di X, Y, 2 Dedo polegar direito
d2 XY, Z Dedo indicador direito
d3 X, Y, 2 Dedo médio direito
d4 X, Y, Z Dedo anelar direito
ds XY, Z Dedo minimo direito
dd X, Y, Z Abertura da mao direita
dp X, Y, Z Posicdo central da palma da mao direita
dv XY, Z Movimentagdo da méo direita
el X, Y, 2 Dedo polegar esquerdo
e2 X, Y, Z Dedo indicador esquerdo
e3 XY, Z Dedo médio esquerdo
e4 X, Y, 2 Dedo anelar esquerdo
e5 X, Y, Z Dedo minimo esquerdo
ed X, Y, 2 Abertura da méo esquerda
ep X, Y, Z Posicdo central da palma da méo esquerda
ev X, Y, Z Movimentagdo da méo esquerda

Fonte: Elaborada pelo autor (2020).

4.4.3 Tratamento e andlise de dados

A base de dados foi tratada objetivando eliminar dados invalidos obtidos por méa
captura que variou por motivos diversos, dentre eles a ma posicao dos pacientes e aplicacGes
de testes de software. Os valores tridimensionais dos pontos de coleta das méos foram

convertidos em distancia entre dois pontos (dag), conforme a equacéo 1.

Equacao 1 - Distancia entre dois pontos tridimensionais (dag)

dap = N Ctp = %)% + Wy = Ya)? + (2p — 2,)?

Cada vetor de dados dos pacientes, que totalizam trés, foi tratado como um paciente
individualizado por considerar que os dados da motricidade ndo sdo idénticos em cada
aplicacdo. Cada conjunto de dados de uma observacéo foi associado a uma classe dos critérios
de West-Haven. Portanto, cada leitura de dados de um paciente foi dada por um par ordenado

(X, yx), composto por atributos (dados clinicos e de movimentacdo) e classe (gravidade).
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Objetivando reduzir o impacto da adicdo e remocao de méos no inicio e no fim das
capturas, foram eliminados 50 frames de cada aresta dos vetores, finalizando cada coleta com
500 frames validos.

Os dados foram agrupados por classificacdo de West-Haven e Child-Pugh,
consistindo que, para cada um dos membros coletados, foi gerado uma média obtida pela soma
de cada dado ordenado no vetor com o seu correspondente nos demais vetores, sendo divido,
por fim, pelo total de coletas de cada agrupamento.

Os dados armazenados na base de dados foram importados para o R Studio e
ordenados por indice e em ordem crescente. A andlise estatistica das variaveis também foi

realizada no software.

4.5 Aspectos éticos

Esta pesquisa se propds como procedimento minimamente invasivo e seguiu as
normas preconizadas pela Resolucdo N° 466/12 do Conselho Nacional de Satde, bem como as
normas internacionais de ética em pesquisa com seres humanos. Todos os participantes foram
informados do teor da pesquisa e, depois de lido o TCLE (apéndice B), havendo concordancia,
assinaram 0 mesmo. A qualquer momento da pesquisa (antes, durante ou depois) 0s

participantes puderam desistir da participagéo.
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5 RESULTADOS

5.1 Software de coleta de dados

O software desenvolvido para a coleta de dados e acompanhamento da evolugéo
clinica da motricidade fina dos pacientes cirrdticos recebeu o titulo de “HandC”. A seguir sdo
apresentadas as telas do sistema em uma execucao local, ou seja, sendo executada em uma
maquina offline (ndo armazenada em um servidor remoto).

Na figura 13 temos a primeira tela do software, onde é possivel efetuar a
autenticacdo para acessar as demais telas. Para a obtencdo do acesso, sdo necessarios o e-mail
e a senha informados no momento do cadastro. Além disso, é possivel ter os dados de acesso
preenchidos com o0 a selecdo da caixa “Lembrar-me”. Adicionalmente, também ¢é possivel ser

redirecionado para a tela de recuperagédo de senha com o clique em “Esqueceu sua senha? ™.

Figura 13 — Tela de login do software de coleta “HandC”

Versio 1.0 - PPGBIOTEC/FAVETIUECE

hand[4

Login

Fonte: Elaborada pelo autor (2020).

O processo de autenticacao efetuado na tela apresentada pela figura 13 gera uma
chave de acesso Unica, secreta e imprevisivel gerada pelo sistema no lado do servidor chamada
“CSRF token” que, por sua vez, € salva na sessdo do usuario no navegador em que esta sendo
efetuado 0 acesso. Este token é o0 que garante acesso as paginas internas e aos processos de
leitura, escrita, edi¢do e exclusdo de dados no software.
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A tela inicial da aplicacdo apos a autenticacdo € representada a seguir pela figura
14 e apresenta a listagem de pacientes cadastrados no sistema com as suas devidas
funcionalidades. E possivel adicionar um novo paciente ao clicar sobre o botdo “Adicionar
paciente” localizado no canto superior direito da area de exibi¢ao de registros. Esta agdo aciona
a exibicdo de um objeto do tipo modal, que sobrepde a exibicdo em tela e permite o
preenchimento de dados do paciente. Os dados de registro em questdo sdo os dispostos no

instrumento no apéndice A.

Figura 14 — Tela de visualizagdo de pacientes do software “HandC”

Vers&o 1.0 - PPGBIOTEC/FAVETUEGE

h n d Miqueias Mala ~
bt

[+ Nome Dados do paciente Coleta Opgoes

76 WDados B Iniciar 122 Gréficos W Excluir

= @Dados P Iniciar 122 Graficos  Excluir

w _ W@Dados B Iniciar 12 Graficos W Excluir

I8 _ WDados P Iniciar 122 Graficos W Excluir

2 _ @Dados P Iniciar 1 Graficos i Exclulr

» I woacos i i Gratos ¥ e

o I Woacos P iicar = Grancos  Exclur

Os nomes dos pacientes estdo ocultos para preservar suas identidades.
Fonte: Elaborada pelo proprio autor (2020).

Na area de exibicdo de pacientes da figura 14, disposta em formato de tabela, é
possivel identificar o ID de cadastro, nome do paciente, exibir os dados (botéo “Dados”), iniciar
uma coleta (botao “Coleta”), visualizar os resultados em formato de grafico (botao “Graficos”)
ou excluir o paciente (botao “Excluir”), respectivamente.

De forma similar ao preenchimento do cadastro do paciente, o clique sobre o botéo
“Dados” também executa a apresentacdo de um modal que se sobrepde a visualizacdo em tela
e exibe os dados informados no momento do cadastro.

O clique no botdo “Coleta”, por sua vez, redireciona o usuario para a tela de coleta

de dados geoespaciais das méos do paciente, representada pela figura 15.
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Figura 15 — Identificacdo da auséncia de conexdo do “Leap Motion” na tela de captura

de dados geoespaciais das méaos dos pacientes no software “HandC”

Miqueias Maia ~

Paciente detectado
Sensor desconectado

Fonte: Elaborada pelo autor (2020).

Para a tela da figura 15 é enviado como pardmetro o ID de cadastro do paciente.
Esta pagina, por sua vez, possui dois mecanismos de identificagdo: o primeiro é voltado para a
identificacdo do paciente e; o segundo tem a funcdo de identificar se o dispositivo/hardware
LMC esta conectado em uma porta USB do computador. Em ambos os casos, caso um dos dois
itens ndo seja identificado, sera relatado ao usuario com uma mensagem em exibicéo na tela,
conforme a figura 15. Sem estas duas condicionais ndo é possivel efetuar a coleta. Caso o
paciente seja identificado e 0 LMC esteja conectado, a visualizacdo sera a apresentada na figura
16.

Figura 16 — Identificacdo da conexio do “Leap Motion” na tela de captura de dados

geoespaciais das maos dos pacientes no software “HandC”

| LEAP .

Paciente detectado

Sensor conectado
Pressione espaco para iniciar

Fonte: Elaborada pelo autor (2020).
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Para iniciar a captura € necessario pressionar a tecla “espago” no teclado. A captura
¢ iniciada e na tela aparece a mensagem “Capturando informagdes”. Com 600 frames obtidos,
encerra-se a coleta e exibe-se a mensagem “Coleta concluida”. Os dados sdo processados e
salvos na base de dados. Em 1 minuto a pagina recarrega automaticamente e a mesma
visualizag&o da figura 16 é apresentada, indicando a possibilidade de iniciar uma nova sessdo
de coleta.

A visualizacdo das capturas de um dado paciente pode ser realizada com o clique
no botdo “Graficos”, conforme exibido na figura 14. Esta a¢do redireciona o usudrio para a tela

de exibicdo de resultados ilustrada pela figura 17.

Figura 17 — Tela de visualizacdo de graficos e movimentos das méos dos pacientes no

software “HandC”

Mo direita - Dispersio

,ff.j‘_

1 0

Dispersac de diregac & posigio Velocidade

Fonte: Elaborada pelo autor (2020).

Na tela da figura 17 s&o exibidos os dados de cadastro do paciente (nome, idade,
género, destreza, escolaridade, classificacdo da EH, Child-Pugh e MELD-Na) e um menu de
selecdo de testes que sdo exibidos por data e horario. A selegdo de um teste exibe 6 graficos em
que sdo apresentados, respectivamente, a dispersdo dos dedos da mao direita, a amplitude dos
movimentos dos dedos da mao direita, a dispersao dos dedos da mao esquerda, a amplitude dos
movimentos dos dedos da mé&o esquerda, a disperséo de direcdo e posicdo e a velocidade de
movimentacdo de ambas as méos. A tela de registro ndo é apresentada devido 0 acesso ao

sistema ser controlado.
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Para uma melhor compreensdo da infraestrutura de base, a figura 18 apresenta um
“modelo de entidade relacionamento” do banco de dados onde sdo armazenados todos os dados

informados pelo usuario ou que séo obtidos por meio do LMC.

Figura 18 — Modelo entidade relacionamento do banco de dados do software
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id INT _] cirrosis_motivations ¥
@ test_jd INT id INT
@ pacient_id INT cause Y ARCHAR(45)
age INT P created _at TIMESTAMP
@ gender_id INT updated_at TIMESTAMP
& dexterity_id INT > ] educations v
@ education_jd INT =+ id INT
Pl m——— - +
 encephalopathy_id INT 1 name ¥ ARCHAR{45)
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& cause_id INT P1———1% pacient_id INT name VARCHAR(255) I
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4d0 4B DOUBLE d2y DOUBLE @ user_id INT password VARCHAR(255)
dpDAB DOUBLE d2z DOUBLE [ @ education_id INT remember_token VARCHAR(100)
dvDAB DOUBLE Bl———{&daxpouele = 0———— past_gncephalopathy ¥ARCHAR(45) created_at TIMESTAMP
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Fonte: Elaborada pelo autor (2021).

O diagrama apresentado na figura 18 ¢ caracterizado pela presenca de dados do tipo
INT (numeros inteiros), VARCHAR (texto com caracteres e/ou numeros), DOUBLE (nimeros
racionais) e TIMESTAMP (unidade de tempo). A descrigdo das tabelas presentes no diagrama

esta disposta a seguir:

Quadro 8 — Descricéo dos tipos de dados armazenados nas tabelas do modelo entidade

relacionamento do banco de dados do software de coleta

Tabela Dado armazenado
users Dados dos usuarios
pacients Dados primarios dos pacientes
tests Testes aplicados aos pacientes
sessions SessOes (em frames) dos testes aplicados aos pacientes
dabs Calculo de distancia entre dois pontos tridimensionais
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cirrosis_motivations | Etiologias da cirrose dos pacientes
educations Tempo de escolaridade dos pacientes
diseases Tipos de EH ou auséncia.

genders Géneros dos pacientes

dexterities Destreza dos pacientes

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Ja o processo de utilizagdo do software estd apresentado na figura 19 e contém o
fluxo de atividades e suas condicionais de utilizagcdo. A descricdo da paleta de formas do

processo esta, por sua vez, exposta no quadro 9.

Figura 19 — Processo de utilizacio do software de captura

Cadastro

realizadao?
Finalizar

Cadastrar -
M3

Acessaro

sistema

Iniciar Possuiconta?

Dados e testes

Evento
baseado em
Leitura, escolhas
armazenamenta, | 00 o St ra s ia e ey
edicdo e exclusdo
- Eh -
— . ‘ . Cad_astrar "urISLlJEhZEF . e
. pacientes : pacientes !

EBanco de dados

EL Simn
Finalizar?
Na imagem ndo sdo seguidas as convengdes de notacdo e modelo de processo de negocio (BPMN), ja que a

intengdo é apresentar o fluxo do usuario no software.
Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Quadro 9 — Descricéo da paleta de formas do processo de utiliza¢éo do software de

captura

Forma Descricao
Evento de inicio

Evento de fim

O
O
Evento intermediario

Tarefa/atividade

Estrutura de decisdo baseada em condigdes

Estrutura de decisdo baseada em eventos

Informacdes adicionais

| Banco de dados

—> | Fluxo de sequéncia

--------- Associagdo com formas do fluxo
Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

O software foi submetido para registro no Instituto Nacional da Propriedade
Industrial (INPI) por intermédio do Nucleo de Inovacdo Tecnoldgica (NIT) da Universidade
Estadual do Ceara em 12/01/2021 sob o protocolo n° 00361486/2021 (anexo C).

5.2 Caracteristicas dos individuos

Neste estudo foram realizadas 210 coletas validas em 64 pacientes (com reposi¢do)
do atendimento Gastroenteroldgico / Hepéatico do HGF utilizando o software apresentado na
secdo 5.1. O montante de frames brutos obtido ao final das coletas foi de 115.200, resultando
em 6.220.800 dados brutos.

Dois dos 64 pacientes — em especial um individuo em processo de reversdo de
abstinéncia e um individuo acamado e em progressao do estagio de EH — realizaram mais de
trés coletas para investigacdo individualizada.

A caracterizacao dos pacientes se inicia na tabela 1.



Tabela 1 — Perfil dos individuos participantes da pesquisa
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Classificacdo de West-Haven
Caracteristica EHNI (n=47) EH1 (n=11) EH2 (n=5)
A B C
Idade (anos) 52,7+ 15,0 53,6 +12,7 57,3+10,2
. . 35/12 7/4 4/1
Sexo (masculino / feminino) 74126 (%) 64/36 (%) 80/20 (%)
Educacédo (anos) 7,0+4,13 6,0 £2,52 5,9 +2,27
L . 24/7/3/13 6/1/1/3 5/0/0/0
Etiologia da cirrose (AL/HP/AL+HP/OT) 51/15/6/28 (%) 55/9/9/27 (%) 100/0/0/0 (%)
s L S 4/43 6/5 5/0
Episodios prévios de EH (sim/néo) 9/91 (%) 55/45 (%) 100/0 (%)
. 31/5/417 2/5/1212 1/2/2/0
Child-Pugh (A/B/C/NI) 66/11/9/15 (%) | 18/45/18/18 (%) | 20/40/40/0 (%)
. 39/8/0 10/1/0 5/0/0
Destreza (destro, canhoto, ambidestro) 83/17/0 (%) 81/9/0 (%) 100/0/0 (%)

EHNI = Encefalopatia Hepatica ndo Identificada; EH1 = Encefalopatia Hepatica |; EH2 = Encefalopatia Hepatica
Il; AL = alcool; HP = hepatite alcodlica; OT = outros; EH = encefalopatia hepética; NI = N&o Identificado.
Fonte: Elaborada pelo autor (2020).

Devido a variabilidade da prevaléncia da EH em pacientes cirréticos, o nUmero de
pacientes por grupo (A, B, C) apresentados pela tabela 1 foi variavel, independente da origem,
seja ela ambulatorial ou enfermaria. O maior nimero de participantes foi observado no grupo
A (pacientes cirroticos sem EH evidente).

Houve variacdo no nimero de caracteristicas em todos 0s grupos, sendo as menos
discrepantes a variacao da idade e escolaridade. De modo geral, 0 grupo A concentrou pacientes
mais jovens e com maior indice de escolaridade, enquanto o grupo C foi composto por
individuos, na sua maioria, mais velhos e com menos tempo de vida escolar.

A maior prevaléncia da cirrose em todos os grupos foi para o sexo masculino,
estando associada principalmente a etiologia alcodlica. Apesar de ndo ter sido definida no
instrumento de coleta de dados, o indice da etiologia “outros” foi concentrada, principalmente,
por esteato-hepatite ndo alcodlica (NASH).

Todos os pacientes do grupo C ja havia tido episddios de EH. No grupo B, o indice
ficou acima de 50%, e no grupo A uma parcela inferior a 10% ja esteve em encefalopatia.

Como 43,75% dos pacientes ndo possuiam o escore do MELD-Na disponivel ou
ndo estava atualizado, o indice foi desconsiderado para esta analise de resultados. Um quarto e
ultimo grupo, composto pelos pacientes em EH nivel 1ll, também foi descartado da coleta

devido as incapacidades fisicas para participacéo.
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5.3 Precisdo motora por classificacao de west-haven

Os gréaficos de caixa a seguir apresentam os dados da precisdo motora para cada um
dos grupos de coleta. A apresentacgéo esta disposta de acordo com a identificacdo de cada dedo
e das méos, conforme o esquema de coleta apresentado na secdo 4.4.2.

A critério de compreensdo, nos graficos que seguem a posicao central dos dados
(ou seja, a mediana e segundo quartil) € representada pela linha central no retangulo
(correspondente a 50% dos dados). A dispersdo dos valores pode ser observada no espaco
interqualitico entre o primeiro e o terceiro quartil, respectivamente 25% e 75% da concentragdo
total dos dados. As caudas (linha superior e inferior) representam o comprimento entre 0s
valores minimos e maximos. Os valores além das caldas (pequenos circulos na vertical)

representam valores discrepantes denominados “outliers”.

Grafico 1 — Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo polegar direito (d1) por grupos de coleta
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Gréfico 2 - Amplitude da disténcia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo indicador direito (d2) por grupos de coleta
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A, B, C = Distribui¢do dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau Il).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Gréfico 3 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo médio direito (d3) por grupos de coleta
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Gréfico 4 - Amplitude da disténcia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo anelar direito (d4) por grupos de coleta
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A, B, C = Distribuigdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirrticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo préprio autor (2021).

Gréfico 5 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo minimo direito (d5) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Gréfico 6 - Amplitude da disténcia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI
(pacientes cirrdticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2
(pacientes com EH grau I1).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Gréfico 7 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirrticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo préprio autor (2021).
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Gréfico 8 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), dedo médio esquerdo (e3) por grupos de coleta

0.006
1
@ oo

0.005

Amplitude (mm)
0.004
I
o
@ o o

o

0.003

0.002

0.001
|

T T T
A B c

Grupos

A, B, C = Distribuigdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirrticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo préprio autor (2021).

Gréfico 9 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), dedo anelar esquerdo (e4) por grupos de coleta
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A, B, C = Distribuicéo dos pacientes segundo os critérios de classificagdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Grafico 10 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), do dedo minimo esquerdo (e5) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribui¢do dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau 1); e C = EH2 (pacientes com EH
grau Il).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Gréfico 11 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da posi¢ado da mao direita (D) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI
(pacientes cirroticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2
(pacientes com EH grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Gréfico 12 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da posi¢ao da méo esquerda (E) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribui¢do dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau Il).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Gréfico 13 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da direcdo da méo direita (D) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI
(pacientes cirrdticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau 1); e C = EH2
(pacientes com EH grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Grafico 14 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da direcdo da méo esquerda (E) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Gréfico 15 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

por segundo (mm/s), da velocidade da méo direita (D) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribuicéo dos pacientes segundo os critérios de classificagdo de West-Haven; A = EHNI (pacientes
cirréticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2 (pacientes com EH
grau II).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).
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Gréfico 16 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

por segundo (mm/s), da velocidade da méo esquerda (E) por grupos de coleta
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de West-Haven; A = EHNI
(pacientes cirrdticos sem EH clinicamente evidente); B = EH1 (pacientes com EH grau I); e C = EH2
(pacientes com EH grau I1).

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Os graficos 1-10, que representam os dedos da mdo direita (D1-5) e da méo
esquerda (E1-5), mostram que o sistema “HandC” foi capaz de obter dados que explicitam a
diferenca na precisdo motora entre 0s grupos em um indice de 100% dos membros quando
considerada a analise central dos dados, onde apenas o dedo anelar esquerdo (e4), para 0s
grupos B e C, possuem valores de proximidade similares. Os valores mais discriminantes foram
observados nos dedos da méo direita, principalmente para o grupo C. Este grupo também
representou o maior quantitativo de dados fora do padrdo. O grupo B permaneceu intermediario
e 0 grupo A se manteve como o de menor desvio motor em 100% dos membros.

A mesma tendéncia de diferenca entre os grupos foi observada nos demais
conjuntos obtidos: direcdo (dd e ed), posicdo (dp e ep) e velocidade (dv e ev), representados
pelos gréficos 11-16. O conjunto com maior diferenca dos demais resultados foi a velocidade
da méo esquerda, onde os grupos A e B tiveram maior similaridade. Em todos 0s casos 0S

pacientes em EH2, que compdem o grupo C, obtiveram resultados mais discriminantes.
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5.4 Precisdo motora por classificagcao do child-pugh

Os pacientes também foram ordenados de acordo com a classificacdo do Child-
Pugh, ignorando-se o valor de escore, para analisar a diferenca na precisdo motora. Neste tipo
de classificagdo os grupos tiveram a seguinte composicdo: Child-Pugh A = 34; Child-Pugh B =
12 e; Child-Pugh C = 8. Os pacientes sem a identificagdo do escore (= 8) ndo foram
considerados nesta analise. A apresentacdo dos resultados esta disposta no mesmo esquema

anterior.

Gréfico 17 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo polegar direito por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificagdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos de
57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 18 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 19 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 20 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

Amplitude (mm)

0.004 0.006 0.008 0.010 0012

0.002

(mm), do dedo anelar direito (d4) por escore de Child-Pugh

Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos de
57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 21 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Grafico 22 - Amplitude da disténcia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo polegar esquerdo (el) por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos

de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 23 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm) dedo indicador esquerdo (e2) por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos de

57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Grafico 24 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), do dedo médio esquerdo (e3) por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 25 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo anelar esquerdo (e4) por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos de
57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo préprio autor (2020).
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Gréfico 26 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

Amplitude {mm)

(mm), do dedo minimo esquerdo (e5) por escore de Child-Pugh
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 27 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 28 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), na direcdo da méo esquerda (E) por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 29 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), na posi¢ado da mao direita (D) por escore de Child-Pugh
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Grupos
A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).
Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 30 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais (das), em

milimetros (mm), na posi¢do da mao esquerda (E), por escore de Child-Pugh
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 31 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

por segundo (mm/s), na velocidade da mao direita (D) por escore de Child-Pugh
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Grupos

A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 32 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

por segundo (mm/s), na velocidade da méo esquerda (E) por escore de Child-Pugh
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A, B, C = Distribuicdo dos pacientes segundo os critérios de classificacdo de Child-Pugh; A = 5-6 pontos
(sobrevida em 1 ano de 100% e em 2 anos de 85%); B = 7-9 pontos (sobrevida em 1 ano de 81% e em 2 anos
de 57%); e C = 10-15 pontos (sobrevida em 1 ano de 45% e em 2 anos de 35%).

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Nestas representagdes, as tendéncias entre os Childs A e B foram mais similares,
enquanto que o Child-Pugh C possuiu valores de minimo, méaximo e dispersdo mais
discriminantes. Os valores do espaco interqualitico para o Child-Pugh C néo teve intersec¢édo
com os demais grupos em nenhum dos dedos, na posicdo e na dire¢do. Apenas na variavel de
velocidade (dv e ev) observou-se um breve cruzamento, mas, ainda, com diferenca abaixo do
segundo quartil (menos de 50% de similaridade na disperséo dos dados). Portanto, os pacientes
mais criticos, representados pelo Child-Pugh C, apresentam os maiores indices de desvio motor,

com maior discrepancia na mao esquerda para todos os conjuntos de dados.

5.5 Precisdo motora por tempo de abstinéncia alcodlica

No que tange o acompanhamento da progressao clinica de pacientes, a principal
validagdo do sistema “HandC” foi obtida com a observagao da motricidade fina de um individuo
do sexo masculino, destro, com 38 anos de idade e ensino médio completo.

A cirrose hepética — de etiologia de hepatite alcdolica e alcoolismo — estava
comprometida por recente abstinéncia etilica e EH grau II.
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As capturas foram realizadas no intervalo de 3 e 21 dias ap6s o Gltimo relato de
consumo de alcool, sendo a primeira coleta referente ao primeiro atendimento e a segunda
relativa ao retorno médico. No 3° dia o paciente apresentava Child-Pugh no limite da classe B
com escore 9 e MELD-Na 20 e; no 21° dia, o Child-Pugh correspondia a B8 e 0 MELD-Na a
17. Estas condigdes clinicas representam chances de 81% de sobrevida em 1 ano e 57% em 2
anos.

Para a andlise da distribuicdo/normalidade dos dados da motricidade fina foi
realizado o teste de Shapiro-Wilk, onde a hipotese nula (Ho) foi descartada para todas as
variaveis da coleta, obtendo, portanto, p < 0,05 e a indicacdo de auséncia de distribui¢cdo normal
(hipdtese alternativa (Ha)).

Considerando a hipdtese H1 do teste de normalidade, a anélise da diferenca entre as
varidveis entre a primeira (3 dias) e a segunda coleta (21 dias) foi realizada com o teste de
Wilcoxon pareado, tendo em vista que as amostras sdo dependentes. Os valores de analise
correspondentes a estes resultados sdo apresentados na tabela 2.

Tabela 2 — Resultados em ordem crescente do teste de Wilcoxon para as variaveis de

motricidade fina

Variavel Mediana (3 dias e 21 dias) v p
d1l 0.0005703895 85635 =1.091e-12
d5 0.0008561605 85248 = 2.581e-12
d4 0.001128898 93358 < 2.2e-16
e3 0.001165028 100579 < 2.2e-16
dd* 0.001216295 99232 < 2.2e-16
el 0.001228763 106499 < 2.2e-16
ed 0.001323069 110088 < 2.2e-16
d3 0.001407724 98031 < 2.2e-16
d2 0.001476581 100207 < 2.2e-16
ed* 0.001487932 114268 < 2.2e-16
e2 0.001602189 115285 < 2.2e-16
e5 0.002466735 15386 < 2.2e-16
dp 0.09263264 104621 < 2.2e-16
ep 0.1758387 121878 < 2.2e-16
dv 6.783139 114355 < 2.2e-16
ev 9.534476 118358 < 2.2e-16

*Como as variaveis dd (direcdo da mao direita), ed (direcdo da mdo esquerda), dp (posi¢cdo da méo direita), ep
(posicdo da mao esquerda), dv (velocidade da médo direita) e ev (velocidade da méo esquerda) sdo obtidos em
perspectivas diferentes e dd e ed estdo em posi¢cdes ndo subsequentes na tabela, ambas foram cifradas para
evidencia-las na observagéo.

Fonte: Elaborado pelo autor (2021).

Conforme o exposto na tabela 2, todos as variaveis observadas obtiveram o

intervalo de confianca em p < 0,05 e medianas tendendo para o positivo, evidenciando que além
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da diferenca entre as observacgdes serem estatisticamente diferentes, houve reducgéo no padrao
de movimentacdo em todas as variaveis no 2° momento de coleta (23° dia de abstinéncia
alcéolica).

Os dados completos das diferencas entre as observac6es, com perceptivel reducéo

no padrdo de movimentacéo para cada um dos membros, estdo dispostos nos graficos a seguir.

Gréfico 33 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo polegar direito (d1) de paciente abstinente, no periodo de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Grafico 34 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), do dedo polegar esquerdo (el), de paciente abstinente, no periodo de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 35 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo indicador direito (d2), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).



76

Gréfico 36 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), do dedo indicador esquerdo (e2), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21

dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 37 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo médio direito (d3), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 38 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), do dedo médio esquerdo (e3), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 39 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo anelar direito (d4), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Grafico 40 - Amplitude da disténcia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo anelar esquerdo (e4), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 41 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), do dedo minimo direito (d5), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias
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Grafico 42 - Amplitude da disténcia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), do dedo minimo esquerdo (e5), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21 dias

=]

0.03
1

Amplitude (mm)
0.02
1

- -0 (@B CCERCROCTI0 CODEmE © 0 O o0

0.01
1

T T
Jdias 21 dias

Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Gréfico 43 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), da abertura da méao direita (dd), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21

dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Grafico 44 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da abertura da méo esquerda (ed), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e 21
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 45 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da posicdo central da palma da méao direita (dp), de paciente abstinente, nos
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Grafico 46 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da posicao central da palma da méo esquerda (ep), de paciente abstinente, nos
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 47 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros

(mm), da movimentacdo da méo direita (dv), de paciente abstinente, nos periodos de 3 e
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).
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Gréfico 48 - Amplitude da distancia entre dois pontos tridimensionais, em milimetros
(mm), da movimentacdo da mao esquerda (ev), de paciente abstinente, nos periodos de 3
e 21 dias
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Fonte: Elaborado pelo autor (2020).

Nas representacdes graficas 33-48 onde é apresentado o progresso do paciente no
dia da primeira coleta (3 dias de abstinéncia alcodlica) juntamente com o primeiro retorno (21
dias de abstinéncia), a progressdo da motricidade fina do paciente foi bem evidenciada com a
diferenciacdo das medianas. Apesar dos dados possuirem interseccdes, os dados s se cruzam,
embora em pequenos instante, entre o primeiro da primeira observagao e o terceiro quartil da
segunda observacdo. Na primeira coleta o paciente também realizou movimentos mais bruscos,
observadas em todas as variaveis de coleta, com a presenca de outliers que chegaram a atingir
0,004 mm para os dedos e 150 mm/s na velocidade, embora estes dados sejam casos isolados.

As minimizagOes entre as variaveis de coleta no periodo foram variadas, mas a

maior estabilizacdo ocorreu na méo esquerda.
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6 DISCUSSAO

O uso das tecnologias digitais de informacéo e comunicacdo (TDIC’s) na saude, em
especial na era da Industria e da Healthcare 4.0, ja é algo que, embora possua custos a serem
considerados, é uma realidade na préatica clinica. Diversas técnicas e tipos de exame sofreram
crescimentos exponenciais com esta unido efetiva, originando areas interdisciplinares.

A exemplo dos estudos de Jiao et al. (2013), Chen et al. (2016) e Jiao et al. (2017),
que abordaram uma das fases da EH essencialmente com dados clinicos obtidos e processados
por meio de computador, este estudo trouxe uma abordagem mais ampla (considerando as fases)
e inicial. Além disso, apresenta uma analise de um fator que pode ser considerado em outros
estudos para a analise da progressao e, porventura, do diagnostico da patologia: a motricidade
fina.

Embora os grupos de coleta tenham se limitado a pacientes sem EH evidente e EH
I e Il, uma anélise empirica dos dados obtidos pelo “HandC” e dispostos nos graficos para
analise por grupos e por classificacdo de Child-Pugh evidenciam que, para a maioria dos
membros dos conjuntos coletados (méo direita (D) e mao esquerda (E)), existem variacdes da
motricidade fina dos pacientes cirréticos com e sem EH evidente. Em outras palavras, isto
evidencia que, além do “HandC” ser sensivel o suficiente na obtengdo dos dados, a
psicomotricidade é diretamente afetada pela condicdo hepatica, indo ao encontro do exposto
por Vilstrup et al. (2014) e também apresentado na secao de referencial teorico.

Dentro do grupo A, que consistiu em pacientes sem EH evidente, existe, portanto,
uma area que permanece nebulosa até este ponto. Uma vez que ndo faz parte da rotina hospitalar
aferir a presenca da EHM por meio dos testes disponiveis, ndo foi possivel quantificar e
diferenciar este subgrupo dos demais. No entanto, Vilstrup et al. (2014) cita que neste grupo ha
uma prevaléncia da EHM de até 14% em cirrdticos em geral e de 16-21% em pacientes com
cirrose descompensada. Portanto, é algo que carece de esforcos para investigacao.

A forma de obtencdo de dados do “HandC”, devido ao montante gerado, carece de
uma analise mais profunda que pode ser realizada por meio de algoritmos de IA, que abordam
diferentes formas matematicas para abstrair o conhecimento. Desta forma, podemos supor que
seja possivel realizar a diferenciacdo de pacientes no grupo A cruzando as variaveis clinicas
com o conjunto de dados da motricidade em si por meio clusterizacdo. Existem técnicas que
utilizam classificacdo cega, ignorando a classe da doenca dada pelo hospital e considerando os
dados brutos (caracteristicas). Neste processo € possivel, inclusive, identificar quais dados
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podem ser mais discriminantes e estabelecer novas classificacdes que até mesmo a hepatologia
ainda ndo conheca.

Ainda quanto aos resultados apresentados, indiscutivelmente o grupo C e o0s
pacientes de Child-Pugh C tiveram suas condi¢cdes motoras mais prejudicadas e, embora o olhar
clinico do profissional médico que faz 0 acompanhamento do paciente possa diferenciar 0s
niveis — inclusive com base em outras caracteristicas —, aqui temos uma apresentacdo solida
que possibilita a constatacdo dessa diferenciacdo, evidenciando, mais uma vez, que o software
“HandC” se apresenta como ferramenta capaz de obter e registrar dados de forma quantitativa
para analisar progressoes.

O grupo B, por sua vez, embora tenha se diferenciado dos outros dois, permeou
caracteristicas bem proximas de ambos o0s grupos, variando entre os elementos coletados das
maos.

Outro ponto que € de suma importancia analisar € a progressdo do paciente em
tratamento e o quanto o “HandC” foi capaz de coletar as diferencas entre as coletas pareadas.
O caso apresentado na secdo 5.4 traz um exemplo muito claro do progresso do paciente quanto
a abstinéncia e o prosseguimento da conduta clinica. Isto abre espaco para estudos de um n
maior de pacientes e, inclusive, para a eficacia da conduta de forma quantificada.

O estudo apresentou limitagdo quanto a coleta de pacientes higidos e pacientes com
EH3. A primeira limitacdo diz respeito a questdes logisticas e do periodo de execucdo; a
segunda diz respeito a um fator observado durante as coletas que, em sua totalidade, os
pacientes em EH3 estavam acamados e sem condi¢fes de manter os bracos estendidos para a
realizacdo da captura, o que poderia gerar dados discrepantes dos padrdes adequados. Esse
ultimo fator pode ser contornado utilizando mecanismos auxiliares que podem ser
desenvolvidos de acordo com o progresso futuro desta e de outras pesquisas. Além disso, a
forma da coleta carece da defini¢do de processos que possa abranger as especificidades de cada
grupo de pacientes.

De modo geral, este trabalho resultou em um software capaz de coletar, armazenar
e exibir dados clinicos e da motricidade fina dos pacientes cirréticos, além de apresentar um
panorama da forma como a EH, a abstinéncia alcodlica e as classifica¢Ges utilizadas possuem
relagdo com a motricidade dos pacientes. Embora ainda ndo permita uma aplicacdo pratica de
um teste informatizado (capaz de fazer autoanalise dos dados), se torna base e oportuniza
diferentes vertentes de estudos relacionados ao equilibrio motor dos cirréticos, incluindo o pos-
TX.
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7 CONCLUSAO

Este trabalho centrou-se no desenvolvimento e na validagédo de um software de
coleta e armazenamento de dados da motricidade fina de pacientes cirréticos com e sem
Encefalopatia Hepatica. Os procedimentos metodoldgicos evidenciaram, com seus respectivos
resultados, que o sistema desenvolvido, que combina a unido de hardware e software, é capaz
de obter do ambiente as minimas altera¢fes motoras de pacientes cirréticos. Além disso, foram
apresentados dados que confirmam que a condi¢do motora fina dos pacientes com e sem EH
evidente é prejudicada de acordo com o progresso da patologia, com a descompensacdo da
cirrose e do tempo de abstinéncia alcodlica em detrimento do acompanhamento médico. O
estudo abre portas para novas exploragbes em outras pesquisas, assim como para 0
desenvolvimento de testes diagnosticos utilizando os dados obtidos por meio do
dispositivo/hardware LMC e do software de captura. Com o suporte dos trabalhos futuros, sera
possivel prover mais embasamento aos profissionais médicos nas métricas das condutas

terapéuticas aplicadas.
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APENDICE A - FORMULARIO DE IDENTIFICACAO E COLETA DE DADOS

IDADE:

GENERO: () MASCULINO ( ) FEMININO ( ) OUTRO
DESTREZA: ( ) DESTRO ( ) CANHOTO
ESCOLARIDADE:

( ) NAO ALFABETIZADO

( ) ENSINO FUNDAMENTAL INCOMPLETO
( ) ENSINO FUNDAMENTAL COMPLETO

( ) ENSINO MEDIO INCOMPLETO

( ) ENSINO MEDIO COMPLETO

( ) ENSINO SUPERIOR INCOMPLETO

( ) ENSINO SUPERIOR COMPLETO

ETIOLOGIA DA CIRROSE:

( ) HEPATITE

( ) ALCOOLISMO

() HEPATITE + ALCOOLISMO
( ) OUTROS

SCORE CHILD-PUGH:

CLASSIFICACAO DO ESTAGIO ATUAL DE ENCEFALOPATIA HEPATICA
(CRITERIOS DE WEST-HAVEN):

( ) SEM PRESENCA

( ) NAO IDENTIFICADO

( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA MINIMA
( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA GRAU 1
( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA GRAU 2
( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA GRAU 3

HISTORICO ANTERIOR DE ENCEFALOPATIA HEPATICA (CRITERIOS DE
WEST-HAVEN):

( ) SEM PRESENCA

( ) NAO IDENTIFICADO

( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA MINIMA
( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA GRAU 1
( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA GRAU 2
( ) ENCEFALOPATIA HEPATICA GRAU 3
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ESQUEMA DE PONTOS COLETADOS DAS MAOS:

E3 E2

(1) Os pontos coletados serdo compostos por valores tridimensionais (x, y, z).
(2) Cada paciente sera submetido a 5 sec¢Ges de coleta de dados. Cada sessdo tera
duracdo maxima de 10 segundos, com intervalo entre uma aplicacéo e outra de 1
minuto.
(3) Cada sessdo tera 600 capturas, compostas por 16 pontos de coletas compostos pelos

ternos (x, y, 2).



APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

& UNIVERSIDADE

EsTADUAL po CEARA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O (a) senhor (a) esta sendo convidado (a) para participar, de forma voluntaria, da pesquisa
intitulada: ESTUDO E DESENVOLVIMENTO DE MODELO COMPUTACIONAL DE
RECONHECIMENTO DA PRECISAO MOTORA DE PACIENTES COM ENCEFALOPATIA
HEPATICA, que esta sob a responsabilidade do pesquisador: MANOEL MIQUEIAS MAIA e
tem como objetvo DESENVOLVER UM MODELO COMPUTACIONAL DE
RECONHECIMENTO DA PRECISAO MOTORA DE PACIENTES COM ENCEFALOPATIA
HEPATICA PARA A DETECCAO DE ESTAGIO E ACOMPANHAMENTO DA
PROGRESSAO CLINICA.

Para isso precisamos que o senhor (a) nos conceda, durante 30 segundos intercalados por 1
minuto, a oportunidade de coletar os dados geoespaciais de suas méaos por meio de um
dispositivo e um software de captura. Seus dados serdo tratados de forma andénima e
confidencial. Em nenhum momento sera divulgado o seu nome. Os dados coletados seréo
utilizados apenas nesta pesquisa e os resultados divulgados em comunicacgdes cientificas.
Esta pesquisa podera trazer possiveis desconfortos musculares durante a coleta de dados
geoespaciais das méos devido a posicdo na qual a coleta de dados serérealizada. No entanto,
€ um procedimento ndo invasivo e os desconfortos serédo minimizados com o curto periodo
de captura, com o descanso entre uma secdo e outra e, ainda, com a intervencdo do
pesquisador que estara apto a sanar os eventuais problemas, podendo o Sr. (a) interromper
o procedimento, se assim desejar. A sua participacéo € de carater VOLUNTARIO, isto €, a
qualquer momento o (a) Sr. (a) pode recusar-se a ter seus dados capturados ou desistir de
participar e retirar seu consentimento, entrando em contato com o responsavel pela
pesquisa, 0 Sr. MANOEL MIQUEIAS MAIA, pelo telefone (88) 9.9255-1041 ou pelo e-mail
miqueias.maia@aluno.uece.br. Sua recusa néo trara nenhum prejuizo em sua relagdo com
0 pesquisador ou com a instituicéo.

O Comité de Etica em Pesquisa (CEP) é formado de um grupo de profissionais de diversas
areas, cuja funcéo é avaliar as pesquisas com seres humanos. O CEP foi criado para defender
os interesses dos participantes da pesquisa. Qualquer duvida ética o Sr. (Sra.) podera entrar
em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual do Ceara, sediado
a Av. Dr. Silas Munguba, 1700, Campus do Itaperi, Fortaleza-CE, telefone (85) 3101-9890, e-
mail cep@uece.br. O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido € feito em duas vias, no
qual o Sr. (Sra.) tera uma via e néo tera nenhum custo ou quaisquer compensacoes
financeiras.

Digitais caso n&o assine

Fortaleza, de de

Participante da pesquisa:

N
gmmﬂrmgmfa R
esquisador responsdvel pela coleta dos dados

Rubrica
COMITE DE ETICA EM PESQUISA DA UECE
Av. Dr. Silas Munguba, 1700, Campus do ltaperi, Fortaleza-CE, Fone/Fax ((85) 3101-9890
e-mail: cep@uece.br

93



ANEXO A - AUTORIZACAO DA DIRECAO GERAL DO HGF

7\ SEAP

vy
v

g Trafa dr by
& AR A AR R R # Peste
F ALNGTIE G ab B PO

- GOVERNO By
- Estano no CEARA

Segrptutia e Sands

AUTORIZACAO DA DIRECAQ GERAL DO HGF

-Eu  Daniel de Holanda Arantjo Diretor Geral do Hospital

Fortaleza (HGF), declaro estar ciente e de acordo com a

realizagdo do trabalho de pesquisa intitulado

ESTUDO E DESENVOLVIMENTO DE MODELO COMPUTACIONAL DE RECONHECIMENTO DA

PRECISAO MOTORA DE PACIENTES COM
ENCEFALOPATIA HEPATICA

tendo como pesquisador{a) MANOEL MIQUEIAS MAIA

Informo ainda, que a pesquisa s6 devera ser iniciada

apés a

aprovagdc do Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Geral de

Fortaleza (CEP-HGF), para garantir a todos os envolvidos os

referenciais basicos da biocética, isto &, autonomia, nio

maleficiénecia e justiga.

Fortaleza _EQ de ()U‘ho de 2020

. CRM #0197 N
Dr. Dame?ﬁe oglanda Araljo
CRM 8497, CPF{785301433 04

HOSPITAL GERAL DE FORYALEZA
Rua Avila Goulart, 900 « Papicii / CEP.: 60.175-295 / CNPJ: 07.954,571/0014-29
Fones: (25 T 1.30R1 7 Fav- (851 1013190
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ANEXO B - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP/UECE

UNIVERSIDADE ESTADUAL DO £ Plabaforma
CEARA - UECE woﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo e desenvolvimento de modelo computacional de reconhecimento da precisdo
motora de pacientes com encefalopatia hepatica

Pesquisador: MANOEL MIQUEIAS MAIA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 36057420.3.0000.5534

Instituigao Proponente: Faculdade de Veterinaria
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.261.904

Apresentacao do Projeto:

Este estudo classifica-se como metodolégico experimental, piloto e retrospectivo. Os dados da populagédo da
pesquisa serdo coletados, armazenados, tratados e manipulados virtualmente por inteligéncias
computacionais de aprendizado supervisionado. Todas as coletas serdo de pacientes previamente
diagnosticados pelo HGF, tendo como objetivo a comparacéao de resultados analisados por sistema
computadorizado e por inteligéncia humana. Previamente, serdo apresentados ao Hospital Geral de
Fortaleza os objetivos e os beneficios da pesquisa, assim como seus riscos. Nesta reunido iremos oficializar
a data das coletas.Tendo contato com os individuos da pesquisa, sera explicado o assunto da pesquisa e os
aspectos éticos que envolvem a pesquisa com seres humanos. A coleta de dados sera iniciada somente
apoés os voluntarios assinarem o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, concordando em participar
da pesquisa. Apds sua autorizagdo, para realizarmos a pesquisa iremos dividir a coleta de dados conforme
se apresenta na descricdo da metodologia deste projeto.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Desenvolver um modelo computacional de reconhecimento da precisdo motora de pacientes com
Encefalopatia Hepatica para a deteccao de estagio e acompanhamento da progresséo clinica.

Endereco: Av. Silas Munguba, 1700

Bairro: |Itaperi CEP: 60.714-903
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3101-9890 Fax: (85)3101-9906 E-mail: cep@uece br
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UNIVERSIDADE ESTADUAL DO £ Plataforma
CEARA - UECE %aﬂ

Continuagéo do Parecer: 4.261.904

Objetivo Secundario:
Desenvolver combinacdes de modelos de treinamento e predicdo de niveis de encefalopatia hepatica por
dados geoespaciais das maos em hiperextensao/abducao.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Os riscos desta pesquisa estdo relacionados a possiveis desconfortos durante a coleta de dados
geoespaciais das maos dos pacientes pela prépria posicdo na qual a coleta de dados sera realizada. No
entanto, € um procedimento ndo invasivo e os possiveis desconfortos serdo minimizados com o curto
periodo de captura, com o tempo de descanso entre uma secdo e outra e ainda com a intervengéo do
pesquisador que estara apto a

diligenciar para sanar os eventuais problemas.

Além disso, como os dados serdo armazenados em um banco de dados em um servidor remoto, existe o
risco, ainda que minimo, de falhas de seguranca que possam levar a exposicdo dos dados dos pacientes
(nome, matricula, idade, género,classificagcdo do nivel doenca, escolaridade, etiologia da cirrose, Child-Pugh
e histérico anterior da patologia) a agentes maliciosos. Quanto a este fator, o pesquisador aplicara técnicas
de

seguranca de dados com criptografia para a protecdo do acesso. Apés o a utilizagdo dos dados para a
analise, o banco original sera levado para o ambiente off-line de pesquisa, reduzindo a exposicdo dos dados

em ambiente online, sendo de acesso exclusivo do pesquisador.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa torna-se relevante para a analise do quadro clinico para os pacientes acometidos pela
encefalopatia hepatica.

Consideracgoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

- TCLE: Atendido todos os requisitos para aprovagao;

- Folha de Rosto: Atendido todos os requisitos para aprovagao;

- Carta de Anuéncia: Esta em conformidade;

- Termo de Fiel Depositario: Esta em conformidade;

- Cronograma: Esta em conformidade;

- Orgamento: Esta em conformidade.

Recomendacgées:
N&o ha recomendacbes.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
Todos os requisitos para aprovagéo do projeto de pesquisa foram atendidos.

Endereco: Av. Silas Munguba, 1700

Bairro: ltaperi CEP: 60.714-903
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3101-9890 Fax: (85)3101-9906 E-mail: cep@uece.br
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Continuagéo do Parecer: 4.261.904

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

UNIVERSIDADE ESTADUAL DO
CEARA - UECE

Qg

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 20/08/2020 Aceito
do Projeto ROJETO_1542374 .pdf 16:57:54
Folha de Rosto FolhaDeRostov2.pdf 20/08/2020 [ MANOEL MIQUEIAS| Aceito
16:55:57 | MAIA

Outros TermoFielDepositario.pdf 19/08/2020 | MANOEL MIQUEIAS| Aceito
21:27:29 [MAIA

Cronograma Cronograma.pdf 19/08/2020 | MANOEL MIQUEIAS| Aceito
16:48:35 | MAIA

TCLE / Termos de |TCLEUECE.pdf 19/08/2020 | MANOEL MIQUEIAS| Aceito

Assentimento / 16:48:05 |MAIA

Justificativa de

Auséncia

Orgamento Orcamento.pdf 19/08/2020 | MANOEL MIQUEIAS| Aceito
16:46:56 | MAIA

Projeto Detalhado / |ProjetoPesquisa.pdf 30/07/2020 [ MANOEL MIQUEIAS| Aceito

Brochura 18:01:05 |MAIA

Investigador

Outros InstrumentoDeColetaDeDados.pdf 30/07/2020 | MANOEL MIQUEIAS| Aceito
17:56:40 | MAIA

Outros NAC.pdf 30/07/2020 | MANOEL MIQUEIAS| Aceito
17:55:36 | MAIA

Outros Servico.pdf 30/07/2020 [ MANOEL MIQUEIAS| Aceito
17:55:00 | MAIA

Declaragéo de DeclaracaoConcordancia.pdf 30/07/2020 [ MANOEL MIQUEIAS| Aceito

concordancia 17:50:36 | MAIA

Declaragéo de TermoDeCompromisso.pdf 30/07/2020 [ MANOEL MIQUEIAS| Aceito

Pesquisadores 17:49:53 | MAIA

Declaragéo de DeclaracaoDelnfraestrutura.pdf 30/07/2020 [ MANOEL MIQUEIAS| Aceito

Instituicédo e 17:48:59 |MAIA

Infraestrutura

Situacgao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Nao

Endereco: Av. Silas Munguba, 1700

Bairro: ltaperi CEP: 60.714-903
UF: CE Municipio: FORTALEZA

Telefone: (85)3101-9890 Fax: (85)3101-9906 E-mail:

cep@uece.br
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CEARA - UECE %MI

Continuagéo do Parecer: 4.261.904

FORTALEZA, 07 de Setembro de 2020

Assinado por:
ISAAC NETO GOES DA SILVA

(Coordenador(a))
Enderecgo: Av. Silas Munguba, 1700
Bairro: ltaperi CEP: 60.714-903
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3101-9890 Fax: (85)3101-9906 E-mail: cep@uece.br
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ANEXO C - OFICIO DE ENCAMINHAMENTO E PROTOCOLO DO NUCLEO DE
INOVACAO TECNOLOGICA - NIT/UECE

PPGBiotec

Oficio n® 010/2021 - PPGBlotec

Ao Nucleo de Inovaciio Tecnolégica — NIT/UECE
Prof. Dr, Samuel Fagcanha Camara

Prezado Coordenador,

Vimos por meio deste solicitar a protecio SOFTWARE da tecnologia “HANDC - Software
para coleta e acompanhamento da motricidade fina de pacientes dirréticos”, advinda do Programa
Profissional em Biotecnologia em Satide Humana e Animal - PPGBiotec, desenvolvida pelo aluno
do curso de mestrado, Manoel Miquelas Mala — Matricula 191026, e inscrito no CPF n9,
604.555.263-62.

A presente tecnologia é voltada para a drea Medicina/Hepatologia/Gastroenterologia, e é

de extrema importancia, porque n3o existe outro software com as mesmas funcionalidades e com

potencial de aplicagdo imediata.

Atenciosamente,
Fortaleza, 07 de janeiro de 2021.

Prof. Dr. Ru\Emel Prata Regadas

Coordenador Geral do PPGBiotec 0056 44] %6 / ?OQ A
.01, 2

!
PPGBiotec - Programa Profissional de Pés-Graduaclio em Blotecnologla em Salide Humana ¢ Animal
Faculdade de Veterindria — Universidade Estadual do Ceard
Av. Dr. Silas Munguba, 1700 Campus do Itaperi CEP: 60.714-242 Fortaleza/CE - C.N.P.J. 07.885.809/0001-97

Telefone: +55 (;0185) 3101-9854 Home Page: https://pogbiotec.com/portal / E-mail: secretariageral @ppgbiatec.com



