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RESUMO

Introducdo: O acesso a cuidados em saude na rede publica no Brasil é
limitado em regides desassistidas e longas filas de espera para consultas
especializadas e exames complementares se formam. O objetivo deste trabalho foi
desenvolver e avaliar uma estratégia para otimizar as indicacbes de
ecodopplercardiograma na atencdo primaria. Métodos: Foram selecionados
pacientes na fila de espera para ecodopplercardiograma em Montes Claros. Na fase
derivacéo, os pacientes realizaram formulario clinico padronizado, ecocardiograma de
rastreio simplificado com captura de imagens feita por ndo-médicos com aparelho
ultraportatil (GE VSCAN) e ecodopplercardiograma padrdo por ecocardiografista
experiente (Vivid-Q). Foram desenvolvidos dois modelos de predi¢cdo clinica, um
incluindo as variaveis clinicas e outro acrescentando a presenca de alteracdes
cardiacas significativas (ACS) ao ecocardiograma de rastreio. Na fase validacéo, os
pacientes foram classificados de acordo com a predicdo do formulario clinico.
Pacientes de alto risco e uma amostra dos pacientes de baixo risco realizaram o
ecodopplercardiograma padrédo. Pacientes classificados como risco intermediario
foram submetidos ao ecocardiograma de rastreio, sendo encaminhados para o
ecodopplercardiograma padrdo caso houvesse suspeita de ACS. Discriminacdo e
calibracao dos dois modelos foram avaliadas de acordo com a capacidade de predizer
ACS ao ecodopplercardiograma padrédo. Também na fase de validagdo os pacientes
foram submetidos a rastreio para fibrilacdo atrial (FA) com ferramenta portatil de
derivacdo uUnica (MyDiagnostick®). Resultados: Na fase derivacdo (N =603), as
variaveis clinicas associadas a ACS foram sexo feminino, indice de massa corpérea,
doenca de Chagas, cirurgia cardiaca prévia, doenca coronariana, doenca valvar,
hipertensdo e insuficiéncia cardiaca, e este modelo teve boa calibracdo com C-
estatistico de 0,781. A performance foi melhorada com a adi¢cdo do ecocardiograma
de rastreio, com C-estatistico de 0,871 apos validacdo cruzada. Na fase validacéo
(N =1.526), 14,9% pacientes foram classificados como baixo risco, 70,9% como risco
intermediario e 14,2% como alto risco pelo modelo com formulério clinico isolado. O
modelo final com 2 categorias de risco teve alta sensibilidade (99%) e valor preditivo
negativo (97%) para deteccdo de ACS ao ecodopplercardiograma padrdao. A
performance do modelo foi boa com C-estatistico de 0,720. O rastreio para FA foi
positivo em 6,4% dos pacientes. Idade avancada foi um fator de risco para FA (9,3%
vs 4,8% em pacientes > 65 anos, p = 0,001). O rastreio para FA positivo foi fator de
risco independente para ACS (OR =3,9; IC 95% 2,1 a 7,2, p < 0,001). Concluséo: A
associacao de ecocardiograma de rastreio ao formulario clinico de forma isolada e o
rastreio para fibrilacédo atrial melhorou de forma significativa a performance de escore
para predicdo de ACS no ecodopplercardiograma na atencdo primaria. Palavras-
chaves: rastreio; atencao primaria; ecocardiograma; saude publica; cardiopatias.



ABSTRACT

Introduction: Access to public healthcare is limited in Brazilian underserved
areas, and long waiting lists remain for echocardiography (echo). We aimed to develop
a tool to optimize indications and shorten the waiting list for standard echo in primary
care. Methods: Patients in waiting list for standard echo in Montes Claros, Brazil, were
enrolled. For derivation, patients underwent a standardized clinical questionnaire,
simplified 9-view echo screening by non-physicians with handheld devices (GE
VSCAN), and standard echo (Vivid-Q) by experts. Two models were adjusted, one
including clinical variables and other adding screen-detected major heart disease (HD).
For validation, patients were risk-classified according to the clinical score. High-risk
patients and a sample of low-risk underwent standard echo. Intermediate-risk patients
first had screening echo, with a complete study if HD was suspected. Discrimination
and calibration of the 2 models were assessed to predict HD in standard echo. Also for
validation phase, patients were submitted to an atrial fibrillation screening (AFS) with
a single derivation portable device (MyDiagnostick®). Results: In derivation (N=603),
the clinical variables associated with HD were female gender, body mass index,
Chagas disease, prior cardiac surgery, coronary disease, valve disease, hypertension,
and heart failure, and this model was well calibrated with C-statistic of 0.781.
Performance was improved with the addition of echo screening, with C-statistic of
0.871 after cross-validation. For validation (N = 1,526), 227 (14.9%) patients were
classified as low risk, 1082 (70.9%) as intermediate risk, and 217 (14.2%) as high-risk
by the clinical model. The final model with 2 categories had high sensitivity (99%) and
negative predictive value (97%) for HD in standard echo. Model performance was good
with C-statistic of 0.720. The AFS was positive in 6.4%: 12.6% high risk, 6.1%
intermediate risk and 2.2% low risk. Older age was a risk factor (9.3% vs 4.8% in those
more than and less than 65 years, p =0.001). AFS positive was independently
associated with heart disease in echo (OR =3.9, 95% CI 2.1 to 7.2, p <0.001).
Conclusion: The addition of screening echo to clinical variables and the screening for
AF significantly improves the performance of a score to predict major HD on primary
care. Keywords: screening; primary health care; echocardiogram; public health;
cardiopathies.



PREFACIO

Sou natural de Montes Claros, cresci nesta “calorosa” cidade, formei-me em
Medicina em 2008 na Universidade Estadual de Montes Claros (UNIMONTES), tendo
participado ativamente durante a minha graduacéo nas atividades da ESF. ApGs as
minhas residéncias médicas em Clinica Médica, Cardiologia e Ecocardiografia em
Belo Horizonte (MG), retornei para morar e atuar em Montes Claros em 2015. Estou
inserida na rede publica para a realizacdo de ecodopplercardiograma nos dois centros
de referéncia da cidade: no Hospital Universitario Clemente de Faria e no Hospital
Santa Casa de Montes Claros. Desde o inicio da minha atuacdo, observei que as
datas dos pedidos dos exames eram muito antigas, que 0s pacientes muitas vezes
ndo entendiam o propdsito daquele exame complementar e que a maioria dos
resultados era sem alteracdes cardiologicas significativas. A partir dessas
observacoes, realizei o inquérito epidemiolégico da fila de espera em 2017.

Paralelo a minha atuacao profissional tive a oportunidade de fazer parte desde
2014 do grupo de pesquisa PROVAR, cujo objetivo inicial foi definir a prevaléncia da
cardiopatia reumatica em escolares de diferentes regides de Minas Gerais, inclusive
Montes Claros, através de ecocardiograma de screening. O projeto cresceu e
expandiu as suas atividades, estendendo o diagndstico a populacdo adulta, idosos e
gestantes, e ndo se limitando somente a identificacdo de portadores da doenca, mas
também realizando follow-up desses pacientes, identificando fatores de risco para a
progressao da cardiopatia reumatica e descrevendo achados ecocardiograficos. A
equipe de pesquisa também sempre atuou em acfes de educacdo da populacao
sobre formas de diagnostico, prevencao e tratamento da febre reumatica. Além disso,
a grande conquista do projeto foi a capacitacdo de profissionais ndo médicos para a
aquisicdo de imagens ecocardiograficas em aparelhos ultra-portateis para posterior
leitura por especialistas através de sistema de nuvem.

Inicialmente, as imagens foram utilizadas somente para identificacdo de
alteracbes compativeis com cardiopatia reuméatica. Entretanto, ao longo dos anos, foi
observado o seu potencial para identificacdo de diversas alteracbes cardiologicas,
apesar de algumas limitagfes inerentes ao método. Atualmente o PROVAR atua na
avaliacdo cardiolégica de diversas entidades nosologicas: cardiopatia reumatica,
doenca de Chagas, febre amarela, sepse e COVID-19. Sendo assim, foi visualizado

no ecocardiograma de screening um grande potencial para identificar alteracbes



cardiolégicas significativas, que pudessem sinalizar uma forma de priorizar os
pacientes que estivessem aguardando o ecodopplercardiograma na rede publica de

saude.
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares sdo atualmente a principal causa de
morbimortalidade ao redor do mundo, nédo sendo diferente esta situacédo no Brasil®.
Pais de dimensdes geogréficas expressivas, apresenta grande diversidade climatica,
genética, cultural e socioecondbmica. Sendo assim, observamos um padréo diferente
de distribuicdo de renda ao redor das cinco regides que o compdem, influenciando de
forma direta nos aspectos da salude!. A maioria das mortes precoces por doencas
cardiovasculares sao evitaveis, traduzindo uma situacdo que requer atencdo das

entidades sanitarias.

Figura1: Mapa do Brasil e suas regioes.

Roraima

Amazonas S

Maranhéo Ceara

Rio Grande'
do Norte

S Paraiba
Piaui Pernambuco

P Jodo Pessoa

o,

Tocantins

Espirito Santo

Rio de Janeiro

Rio Grande do Sul

o

(£

Fonte: Imagem retirada do site www.estudopratico.com.br em 11 de julho de 2020.
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1.1 PANORAMA EPIDEMIOLOGICO

Uma transicao epidemiologica ocorreu no Brasil na década de 60, na qual as
doencas infecciosas e as deficiéncias nutricionais deixaram de ser a principal causa
de mortalidade. Esta mudanca se deve ao aumento das taxas de urbanizacao,
melhores condi¢cbes sanitarias e alimentares, maior cobertura de imunizagdo e
crescimento econdmico?. Esta transicéo resultou em um panorama atual baseado em
um tripé no qual doengas infecciosas ainda representam uma sobrecarga ao sistema
de saude, houve aumento no nimero de mortes por causas externas (principalmente
homicidios e acidentes automobilisticos) e também ascensdo das morbidades por
doencas néo transmissiveis®. Este cenario advém principalmente das mudancas de
estilo de vida secundarias ao processo de globalizacdo, com aumento da prevaléncia
de sobrepeso e obesidade, habitos alimentares inadequados e menores indices de
realizacdo de atividade fisica, associados a maior expectativa de vida populacional®3.

Os fatores de risco cardiovasculares da atualidade no Brasil envolvem néo
somente a obesidade, mas também a hipertenséo arterial, dislipidemia e diabetes
mellitus. As elevadas taxas de ma adesdo ao tratamento e mal controle destas
entidades*!?, contribui para a mortalidade por doencas cardiovasculares,
correspondendo a aproximadamente 30% da mortalidade geral do pais. A
insuficiéncia coronariana e acidente vascular cerebral sdo as principais causas,
seguidos por insuficiéncia cardiaca®. Atualmente, doenca de Chagas e cardiopatia
reumatica representam uma pequena parcela da mortalidade por doencas
cardiovasculares quando comparadas a etiologia aterosclerética's.

A regido sudeste do Brasil compreende os estados de Minas Gerais (MG),
Sao Paulo (SP), Rio de Janeiro (RJ) e Espirito Santo (ES), sendo a regido com maior
densidade demografica do pais, com uma populacdo de 87.711.946 milhdes de
pessoas ocupando aproximadamente 10% do territério brasileiro'*. Este aspecto
epidemiologico de morbimortalidade das doencas cardiovasculares se mantém nesta
regido do pais.

A cidade de Montes Claros, local de desenvolvimento do presente trabalho,
estd localizada ao norte do estado de Minas Gerais, a 412 km da capital Belo
Horizonte (Figura 2), tem populacdo estimada em cerca de 409.341 mil habitantes e

IDH calculado em 0,770 em 2019'4. O municipio possui nove distritos: Aparecida do
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Mundo Novo, Ermidinha, Miralta, Nova Esperanca, Panoramica, Santa Rosa de Lima,

Sao Joao da Vereda, Sdo Pedro da Garca e Vila Nova de Minas.

Figura2: Mapa do Norte de Minas, evidenciando Montes Claros e seus limites
intermunicipais.
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Fonte: Instituto Federal do Norte de Minas Gerais, acessado em 26 de junho 2020.

O perfil epidemioldgico da cidade de Montes Claros acompanha o cenario
nacional, com as doencas cardiovasculares constituindo a principal causa de
internacéo hospitalar, excluindo gravidez, parto e puerpério (Figura 3)°. Além disso,
os fatores de risco cardiovasculares estiveram entre as principais condi¢des que foram

motivo de atendimento na atencdo primaria do municipio no ano de 2017 (Figura 4)*°.
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Figura 3: Representagao grafica das principais causas de internagao hospitalar em
Montes Claros, em julho de 2017.
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Figura4: Representacdo grafica das principais condigdes avaliadas nos
atendimentos da aten¢ao primaria a saude em 2017.
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1.2 O SISTEMA UNICO DE SAUDE (SUS) E A ESTRATEGIA SAUDE DA FAMILIA
(ESF): SUAS ACOES E LIMITACOES

O Brasil possui um Sistema Unico de Satde (SUS) publico, criado através da
Constituicio Brasileira de 1988, cujos principios basicos doutrinarios sao
universalidade de acesso em todos os niveis de assisténcia, cuidado integral e
equidade. E organizado de forma que possa ser descentralizado, com énfase na
esfera municipal e baseado na regionalizacédo dos servicos de salide?®.

A partir de 1994 foi implantado o Programa Saude da Familia (PSF), hoje
denominado Estratégia Saude da Familia (ESF), cujo objetivo € uma compreensao
mais ampliada do processo saude-doenca, com acOes de promocgao, prevencao,
recuperacao e reabilitacdo. Esta estratégia envolve a agdo ndo somente de meédicos,
enfermeiros, dentistas e outros profissionais da area da saude, mas também a
participagdo fundamental de agentes de saude, responsaveis pela busca ativa dos
pacientes de determinada area geografica e acompanhamento dos mesmos?’. Por se
tratar de moradores da area na qual estdo circunscritos, possuem penetracao
profunda na comunidade, indo além do carater assistencial e promovendo
aproximacao e familiarizacdo da populacdo com o sistema de saude.

A ESF é prioritaria na atencao a saude, visando a reorganizagdo, expansao,
gualificacéo e consolidacdo da Atencao Primaria no pais, de acordo com os preceitos
do SUS, possibilitando ampliar a sua resolutividade e impactar positivamente o
processo saude-doenca, incluindo uma melhor relacéo de custo-efetividade'”.

Esta estratégia inicia a sua acdo através do processo de territorializacédo, que
consiste em mapeamento ndo somente geografico da sua regido circunscrita, mas
também inclui uma andlise epidemiolégica, com avaliacdo das principais demandas
dos moradores da area em que atua, envolvendo aspectos de saude de forma global.
Considerando os aspectos envolvidos na territorializagdo e que 0s mesmos estao em
constante mudanca, observa-se que a mesma deve ser realizada de forma periddica,
por se tratar de ambiente “vivo” e dinamico. A Figura 5 apresenta um mapa
evidenciando o zoneamento do perimetro urbano da cidade de Montes Claros em
2017 e um exemplo de processo de territorializacdo realizado por uma equipe de

saude da familia no mesmo ano na Figura 6.
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Mapa da urbano de Montes Claros mostrando o zoneamento do perimetro
urbano.
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Figura 6: Mapa do processo de territorializagdao da equipe de saude Vera Cruz,
mostrando em cores a divisdo por local de atuagao de cada agente de saude.
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1.3 DISTRIBUICAO DE CARDIOLOGISTAS NO CENARIO NACIONAL

A atuacdo da Atencédo Primaria é de fundamental importancia, principalmente
com o0 objetivo de prevencdo de episodios de agravos e de descompensacgdo de

condicdes previamente existentes. Uma parcela da populagéo, porém, irA necessitar
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fazer uso da atencao especializada, tanto para diagnostico quanto para tratamento e
acompanhamento.

A distribuicdo de médicos especialistas é desigual dentro do territério nacional
e no ambito da cardiologia, este cenario ndo é diferente'®. Em levantamento realizado
juntamente a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) em junho de 2020, foram
identificados 13.420 cardiologistas ativos, sendo que a sua grande maioria (54,4%)
esta localizada na Regido Sudeste. Segundo dados do IBGE, a regido Norte do pais
abriga uma populacédo de aproximadamente 18.182.253 milhfes de habitantes14 e
possui apenas 435 (3,2%) cardiologistas associados a SBC. As regides Nordeste,
Centro-Oeste e Sul possuem 19,2%, 8% e 15,2% cardiologistas ativos,
respectivamente.

O estado de Minas Gerais € o segundo mais populoso do pais, com
aproximadamente 21 milhdes de habitantes. Possui grande extensdo geografica e
ampla heterogeneidade na distribuicdo de recursos financeiros e de saude, estando a
sua maioria concentrada nas regides metropolitanas. A capital do estado, Belo
Horizonte, possui uma populacéo de aproximadamente 2,5 milhdes de pessoas, um
indice de Desenvolvimento Humano (IDH) de 0,810 e possui 582 cardiologistas
associados a SBC.

O restante do estado possui uma populacdo estimada em 18 milhdes de
habitantes, com 986 cardiologistas ativos, distribuidos preferencialmente nas regides
sul do estado e no triangulo mineiro, evidenciando a distribuicdo desigual de
especialistas dentro também do estado de Minas Gerais. Em Montes Claros, existem
atualmente 63 cardiologistas ativos associados a SBC.

Esta ma distribuicAo dos cardiologistas culmina com uma demanda
aumentada de pacientes aguardando avaliacdo especializada e pode contribuir para
uma maior morbimortalidade das doencas cardiovasculares, tendo em vista a

importancia de acdes de maior complexidade em diversas nosologias.

1.4 O ECODOPPLERCARDIOGRAMA DENTRO DO CONTEXTO DA ATENCAO
PRIMARIA

O ecodopplercardiograma é um exame amplamente utilizado na pratica clinica
ndo somente da cardiologia, mas de diversas outras especialidades, para fins

diagndsticos, progndsticos e de acompanhamento terapéutico. Em virtude de suas
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caracteristicas, tornou-se a primeira op¢do como ferramenta diagnostica de imagem
em cardiologia, sendo capaz de fornecer informa¢gbes anatdmicas, funcionais e
hemodinamicas. Por se tratar de ultrassom, as contraindicacdes praticamente
inexistem, pois ndo ha exposicdo a irradiacdo e os resultados sdo habitualmente
imediatos'®. No Brasil, a captura de imagens e interpretacédo em tempo real é realizada
por médico com formacdo em cardiologia (adulta ou pediatrica) e
ecodopplercardiografia.

O incremento na solicitacdo deste exame nos ultimos anos, porém, nao foi
acompanhado por aumento na sua disponibilidade na rede publica. Observa-se hoje
uma demanda muito grande que, decorrente da sua pequena disponibilidade no SUS,
gerou um problema na atencdo primaria que € a fila de espera para o
ecodopplercardiograma. O nosso sistema ainda enfrenta problemas de qualidade e
sustentabilidade, tais como a existéncia de barreiras de acesso em tempo oportuno
aos servicos de saude, comprometendo o atendimento com complexidade tecnolédgica
adequada para cada necessidade. No caso especifico de pacientes com cardiopatias,
independente da sua etiologia, a realizacdo do ecodopplercardiograma possibilita o
diagnostico precoce, em fase onde o paciente ainda se encontra muitas vezes
assintomatico?®. Isso permite a intervencdo precoce, com potencial impacto na
melhoria da qualidade e expectativa de vida, além de menor custo para o sistema de
saude, notadamente no tocante a economia com o expressivo humero de medicacdes
e internacdes. Este problema de acesso ao ecodopplercardiograma nao é exclusivo
do nosso pais, sendo que j4 existe uma preocupacdo mesmo nNoS paises
desenvolvidos de que este recurso seja amplamente disponibilizado e

adequadamente utilizado nos diferentes cenarios clinicos?'-23,

1.5 DIFICULDADES NO ACESSO AO ECODOPPLERCARDIOGRAMA:
CARACTERIZAGCAO DO PROBLEMA A SER ABORDADO NO ESTUDO

Montes Claros € polo de regido de saude por sua localizacdo geogréfica e
pela sua capacidade de oferta de servigos. Abrange, na sua assisténcia, a populacao
do norte de Minas Gerais (Bocaiuva, Claro dos Pocbes, Engenheiro Dolabela,
Engenheiro Navarro, Francisco Drumont, Glaucilandia, Guaraciana, Itacambira,
Joaquim Felicio, Juramento e Olhos d’Agua) e sul da Bahia, com envolvimento de

grandes areas rurais, caracterizadas por baixa condi¢do socioecondmica. Estima-se
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que mais de 80% desses pacientes se encaixam na definicdo de “populacao
desassistida” da Organizagdo Mundial de Saude (OMS), considerando aspectos como
moradia, educacdo, saneamento e acesso a salde'4.

Em levantamento realizado no més de janeiro de 2017 na cidade de Montes
Claros, encontrou-se uma fila de espera no SUS de 6.330 pedidos de
ecodopplercardiograma, de pacientes distribuidos pelas 132 equipes de saude da
familia que existiam na cidade naquele ano (atualmente 136 equipes). Esta demanda
reprimida englobava pacientes que ja realizaram o ecodopplercardiograma de forma
privada, pacientes que vieram a 0bito ou que se mudaram da regido, considerando o
tempo medio de espera de um ano. Além disso, também podem existir pedidos cuja
indicacdo clinica nédo é universalmente aceitavel'®?°, Estudos anteriores realizados na
prépria cidade de Montes Claros, nas filas de consultas especializadas, mostraram
gue diante de uma demanda reprimida, em torno de 30% dos pedidos poderiam ser
desconsiderados apds um primeiro inquérito*. Mesmo considerando esse corte na
fila, estamos diante de um numero de exames muito superior a disponibilidade da
regido pelo SUS, que é de 130 exames/més, distribuidos em dois centros de
ecocardiografia. Este mesmo levantamento mostrou que dos exames realizados
nestes centros, somente 15% tinham alguma alteracao cardiolégica significativa, que
geraria indicacdo de alguma intervencao diagnéstica ou terapéutica. Isso evidencia
uma situacao de ma utilizacdo do ecodopplercardiograma. A Secretaria Municipal de
Saude de Montes Claros e a ESF local, que tem cobertura de 100% do territorio do
municipio, ndo dispdem atualmente de nenhuma estratégia de otimizagdo do uso
deste escasso recurso.

Diante do fato de que a cidade de Montes Claros encontra-se atualmente com
um grave problema de saude publica, com uma demanda grande reprimida para a
realizacdo de ecodopplercardiograma e da escassa disponibilidade do mesmo, foi
aventada a hipotese de que um sistema de priorizacdo da fila faria com que este
recurso fosse melhor utilizado, atendendo principalmente os pacientes que tivessem
maior necessidade do exame. Sendo assim, o0 presente estudo objetivou desenvolver
esta estratégia de priorizagdo da fila, através de desenvolvimento de formulério clinico
e de exame de screening para identificar fatores de risco que possam otimizar a

utilizacdo do ecodopplercardiograma.
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1.6 PAPEL DA TELEMEDICINA NA ASSISTENCIA A SAUDE

Considerando a prevaléncia das doencas cardiovasculares no mundo e no
Brasil e a sua elevada morbimortalidade, principalmente em regibes mais
desassistidas, a modalidade de assisténcia por telessaude surge com real potencial
de beneficio para a populagdo, com impacto na prética clinica e também no ambito
financeiro. Porém, ao mesmo tempo, surgem as implicacdes éticas e legais. A
Organizacdo Pan-americana de Saude (OPAS) e a OMS definem Telemedicina como
“a prestacado de servigos de saude remotos na promogao, prevencao, diagnostico,
tratamento e reabilitacdo pelos profissionais de saude que utilizam as tecnologias de
informacéo e comunicacao, que lhes permitem trocar dados, com o objetivo de facilitar
0 acesso e a oportunidade na prestacdo de servigos a populacéo que tem limitacdes
de fornecimento e acesso a servigos, ou ambos, em sua area geografica”. Sendo
assim, as formas de acdo sdo amplas, incluindo inovacdo em saude digital,
teleconsultoria, telediagndstico, telemonitoramento, telerregulacdo e teleducacéao,
através de videoconferéncias sincronas ou assincronas, mobile health, inteligéncia
artificial, aplicativos e sistemas direcionados para diagnéstico e monitoramento, entre
outras modalidades?®.

Apesar de promissora e de ter a ambicdo de ampliar o acesso a saude e
promover a inclusdo, é preciso lembrar que para implantar a Telemedicina é
necessario que condicdes de infraestrutura minimas como energia, telefonia e internet
estejam disponiveis nos locais remotos que querem ser atingidos. Além disso, o
processo de capacitacdo dos profissionais que irdo administrar os sistemas e
alimentar as informacgdes nos respectivos bancos de dados também é importante,
assim como a sua periodica reciclagem, incluindo também a manutencdo dos
aparelhos eletronicos. Os custos de implantacdo e manutencéo da Telessaude devem
também ser sempre avaliados?®.

No Brasil, o desenvolvimento da Telemedicina no sistema publico de saude
se iniciou a partir de 2006 visando fortalecer a Atencdo Priméaria em areas remotas,
em especial a ESF, por meio de teleconsultorias, telediagndéstico e teleducacéo. O
objetivo é reduzir o encaminhamento de pacientes a grandes centros, com melhoria
do acesso da populagdo aos cuidados especializados e consequente reducédo dos
custos, cumprindo assim os preceitos do SUS de universalidade, equidade e

integralidade?.
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Dentro da Telemedicina, um dos ramos mais desenvolvidos é o da
Telecardiologia, por meio de suas multiplas acfes na promoc¢ao a saude, prevencao,
diagnéstico, tratamento e reabilitacdo, com impacto na melhora da qualidade de vida
tanto na rede publica, suplementar quanto privada. Na sua atuacéo dentro da Atencéo
Priméria, engloba ac¢des de Teleducacédo e Telemonitoramento, com capacitacéo de
equipe multidisciplinar e auxilio no controle de comorbidades, como reducéo de niveis
pressoricos, diminuicdo dos niveis de glico-hemoglobina, controle dos niveis de LDL
e cessacdo do tabagismo?’. Os sistemas de suporte a decisdo auxiliam também no
rastreamento de fatores de risco cardiovascular e no incentivo a pratica de atividade
fisica e melhores habitos alimentares?®. As teleconsultorias tem grande aplicacéo por
auxiliar os profissionais de saude da atencdo primaria, minimizando tempo para
diagnostico e tratamento, além de reduzir longas filas de espera para consulta
presencial com cardiologista, tendo em vista a sua distribuicdo desigual nas diversas

regidoes?®.

1.7 REDE DE TELEASSISTENCIA DE MINAS GERAIS: PROJETO MINAS
TELECARDIO

Dentro do Telediagnéstico, o tele-eletrocardiograma foi o procedimento
pioneiro e recebe papel de destaque. Apesar de se tratar de exame de facil execucéo,
a sua interpretacdo é desafiadora por falta de profissional capacitado em areas
remotas, gerando muitas vezes deslocamento do paciente para grandes centros
distantes de seu domicilio®°.

Em 2005 foi criada a Rede de Teleassisténcia de Minas Gerais (RTMG) por
meio de recursos publicos do governo do estado e de agéncias de fomento a pesquisa,
com o objetivo de conectar os hospitais de instituicdes publicas universitarias aos
profissionais de saude da Atencdo Primaria de municipios remotos de Minas Gerais
para fornecer suporte diagnéstico. As instituices participantes atualmente séo a
Universidade Estadual de Montes Claros (UNIMONTES), Universidade Federal de
Uberlandia (UFU), Universidade Federal do Triangulo Mineiro (UFTM), Universidade
Federal de Juiz de Fora (UFJF), Universidade Federal de Sao Joao del-Rei (UFSJ) e
Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri (UFVJIM), coordenadas
pelo Centro de Telessaude do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas

Gerais (HC-UFMG). O servico foi implantado a principio em 82 municipios do estado
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de Minas Gerais com menos de 10.500 habitantes, como parte do projeto Minas
Telecardio (Figura 7), oferecendo plantbes com emissdo de laudos de
eletrocardiograma e também suporte aos atendimentos de urgéncias cardiol6gicas

através de teleconsultorias online30,

Figura 7: Mapa de Minas Gerais evidenciando os polos universitarios (em amarelo) e
os locais em que foi implantado o servigo Minas Telecardio®’.
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A analise do eletrocardiograma digital pela equipe de cardiologistas da RTMG
teve grande impacto no sistema de salde das localidades, reduzindo
encaminhamentos desnecessarios e consequentemente se mostrando custo-
efetiva®®>. Em constante expansdo e recebendo também financiamento
governamental, atualmente o servico da RTMG abrange 780 municipios e 1.000
pontos de telessaude, o que representa 91% de cobertura do estado de Minas Gerais.
Desde junho de 2006 a marco de 2016, 2.538.592 eletrocardiogramas e 75.866
teleconsultorias foram realizados e mais de 8.000 profissionais foram treinados3!. As

atividades da RTMG possibilitam o acesso de pacientes de municipios remotos ao
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cuidado especializado, qualificam os encaminhamentos e contribuem para a melhoria

do cuidado.

1.8 FIBRILACAOATRIAL COMO MARCADOR DE DOENCA CARDIOVASCULAR

A fibrilacdo atrial (FA) € a arritmia sustentada mais comum em adultos,
estando a sua prevaléncia geral estimada entre 2 e 4%, com tendéncia a elevagao
tendo em vista a maior expectativa de vida mundial, associada a um maior arsenal
diagnoéstico disponivel®?33, Em estudo retrospectivo de larga escala realizado na
populacdo da atencdo primaria de 658 municipios de Minas Gerais, a prevaléncia
geral de FA nos mais de 260.000 pacientes avaliados foi estimada em 1,8%34. Houve
aumento significativo da prevaléncia com o incremento da idade, principalmente apos
70 anos, atingindo 8,4% em octagenarios e 11,0% em nonagenarios34. A prevaléncia
também foi maior no sexo masculino, em todas as faixas etarias, semelhante aos
dados de paises desenvolvidos3?-34,

A FA apresenta elevada morbimortalidade, estando associada a diversos
desfechos graves, como acidente vascular cerebral, disfun¢éo ventricular e até ébito,
além de estar relacionada a quadros demenciais, transtorno depressivo, piora da
qualidade de vida e multiplas hospitalizag6es, gerando, inclusive, custo elevado para
o sistema de salide®33%36, Além disso, a sua presenca sinaliza para a existéncia de
diversas comorbidades que devem ser adequadamente diagnosticadas e tratadas,
como hipertensao arterial, diabetes mellitus, doenca arterial coronariana, obesidade,
doenca renal, apneia obstrutiva do sono, etilismo, entre outras, podendo servir como
fatores de risco modificaveis para o surgimento e manutencéo da propria FA37-45,

O sintoma mais comum de FA é a presenca palpitacdes, podendo manifestar-
se também com dispneia, dor toracica, tonteira, sincope ou pré-sincope®®4’.
Entretanto, a grande maioria da populacdo com FA é inicialmente assintomatica,
sendo que essa taxa chega até 87% dos pacientes sem diagnéstico em alguns
estudos*®>2, Além disso, mesmo sintomaticos no primo-diagndstico, alguns casos
podem evoluir com recorréncias sem manifesta¢gdes clinicas, com grande potencial
para futuras complicagées®S.

Levando em consideracgéo o risco da presenca de FA, sendo ela paroxistica
ou persistente, associado ao fato de comumente ser uma doenca subclinica, existe a

preocupacao atual em realizar rastreio desta arritmia com o objetivo principal de
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prevencdo de eventos embolicos®>°. Existem diversos dispositivos que podem ser
utilizados para rastrear FA, fazendo uso de recursos como inteligéncia artificial em
ferramentas portateis, fotopletismografia em aplicativos de celulares e relégios “smart”
ou por andlise de variacdo de pulso em esfigmomanémetros domiciliares ou de
monitores hospitalares®6-%°,

A diretriz mais recente da Sociedade Européia de Cardiologia para o
diagnéstico e manejo de FA®% recomenda com nivel de evidéncia IB o rastreio
oportunista em pacientes acima de 65 anos de idade através de avaliacdo de pulso
ou registro de ritmo por eletrocardiograma. Esta estratégia se mostrou mais custo-
efetiva do que o rastreio sistematico e em populacéo global, jovem e sem fatores de
risco®87-79 O uso da Telessalide na nossa realidade nacional e regional para a
interpretacdo de eletrocardiograma preenche a lacuna da atencdo especializada que
existe na salde publica do Brasil e melhora o acesso de pacientes de regifes
desassistidas, com potencial para reduzir morbidade e mortalidade por doencas

cardiovasculares’’2,

1.9 TELEMEDICINA APLICADA AO ECOCARDIOGRAMA

Ainda no Telediagnéstico, a tele-ecocardiografia tem se mostrado uma
estratégia promissora. As evidéncias iniciais da sua utilizacdo derivam de estudos
populacionais de rastreamento em areas rurais da india, com elevada taxa de doencas
valvares subdiagnosticadas’®. Em regiGes de renda elevada como o Reino Unido, a
estratégia de rastreamento populacional também se mostrou clinicamente relevante
ao identificar em populagdo acima de 65 anos assintomatica uma taxa de 6,4% de
lesdes valvares moderadas ou graves’.

Aplicada ao Brasil, a tele-ecocardiografia pode ser potencialmente Gtil tendo
em vista a elevada prevaléncia de doencas cardiovasculares e considerando o
subdiagndstico existente na nossa realidade secundario as limitagbes na oferta de
consultas e exames especializados.

O projeto de pesquisa intitulado Programa de Rastreamento da Valvopatia
Reumatica (PROVAR) € uma iniciativa pioneira no estado de Minas Gerais e vem
atuando desde 2014 na realizacdo de rastreamento ecocardiografico da Cardiopatia
Reumatica por ndo-médicos em regides de baixas condi¢cbes socioeconémicas. Este

grupo de pesquisa, além de avaliar a prevaléncia desta doenca nas regides
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metropolitanas de Belo Horizonte, Nova Lima, Sabara, Montes Claros e Bocailva,
realizou a capacitacdo de ndo-médicos para a captura de imagens cardiacas com o
uso de aparelhos portateis e ultraportateis. Esta estratégia apresentou boa
sensibilidade e especificidade e mostrou-se viavel do ponto de vista de custo-
efetividade, atuando inicialmente em nivel de escolas municipais, estaduais e
privadas, e depois expandindo a sua agcao para outras situacdes clinicas dentro da
atencéo primaria’>7°.

N&o somente no Brasil, mas também em diversos outros paises nos quais a
prevaléncia de cardiopatia reumatica ainda é elevada, como em algumas regifes da
Austrélia, India e Africa, o rastreio da doenca nos pacientes assintomaticos com o uso
de aparelho ultraportatil e protocolos simplificados se mostrou de grande impacto.
Essa estratégia possibilita diagndstico precoce e encaminhamentos em momento
oportuno para diversos pacientes de regides desassistidas®®8, As alteracoes
morfoldgicas valvares da cardiopatia reumatica sdo bem caracteristicas, o que pode
tornar a capacitacdo da equipe para aquisicdo de imagens e interpretacdo um
processo padronizado e de relativa facil execucéo’™.

A lacuna que existe atualmente na literatura € justamente na avaliacdo da
expansdo do processo de rastreamento para outras doencas cardiovasculares,
inclusive ndo valvares, tendo em vista que as principais causas de morbimortalidade
cardiacas culminam com diversas alteracfes ecocardiograficas, como déficits de
contratilidade do miocardio, aumento das dimensdes dos ventriculos e atrios, entre
outras.

Em projeto de pesquisa realizado em Ouro Preto (MG), cidade em que
também existe uma longa fila de espera para a realizacdo do ecodopplercardiograma,
foi analisada a confiabilidade de protocolo ecocardiogréafico simplificado de screening
para insuficiéncia cardiaca através de analise remota de imagens capturadas por dois
profissionais com diferentes graus de treinamento: enfermeiro com treinamento
minimo e ecocardiografista experiente. Neste estudo, foi verificada uma elevada
concordancia para varios parametros ecocardiograficos (k = 0,84 para aumento do
ventriculo esquerdo; k = 0,82 para disfungéo sistolica do ventriculo esquerdo; entre
outros)?2e,

Sendo assim, a tele-ecocardiografia permite a racionalizacdo do acesso a
propedéutica complementar, diagndstico precoce, priorizagdo de encaminhamentos a

atencao especializada e consequentemente organizacédo de listas de espera. A sua
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incorporacao nas politicas de saude, porém, depende de evidéncias cientificas mais
robustas de impacto, incluindo avaliacdo de custo-efetividade, além de discussées

regulatérias no que tange a aquisicdo das imagens simplificadas por ndo médicos.
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2 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

O uso de formularios clinicos para priorizacao da fila ja é realizada em alguns
municipios brasileiros e também no exterior e se mostrou eficaz®”:88. A utilizacéo,
porém, somente de anamnese e exame fisico, esteve associada a baixa sensibilidade
na deteccdo de alteragBes cardiacas significativas quando o paciente ainda se
encontra assintomatico ou com sintomas inespecificos em diferentes entidades
cardiovasculares8®-%4,

A presenca de arritmias é também importante fator de risco cardiovascular,
estando associada a complicagcbes como acidente vascular cerebral, embolia
sistémica, insuficiéncia cardiaca e mortalidade cardiaca e por todas as causas®%,
Em analise retrospectiva na populacdo da atencdo priméaria de Minas Gerais, um dado
preocupante observado foi a baixissima taxa de pacientes com FA identificada ao
eletrocardiograma e que estavam em uso de anticoagulante oral (1,5%)%*, mostrando
a importancia do rastreio desta arritmia e a necessidade de acompanhamento meédico
para prevencao primaria e secundaria.

O diagnoéstico da FA € realizado atraves do exame complementar
eletrocardiograma (ECG), cuja padronizacao envolve a realizacdo habitualmente de
12 derivagdes. E um exame de facil execucdo, amplamente disponivel e de relativo
baixo custo, sendo que a sua limitagcdo recai na sua adequada interpretacdo. A
identificagdo de FA através somente de exame fisico apresenta boa sensibilidade,
porém baixa especificidade®’. O dispositivo MyDiagnostick® (Maastricht, The
Netherlands) € um tipo de eletrocardiograma simplificado que possui somente uma
derivacéo e foi validado com excelente sensibilidade e especificidade (94% e 93%,
respectivamente) para a identificacdo de FA na atencdo primaria®®-°°. A sua vantagem
para o rastreio desta arritmia de significativa relevancia clinica recai sobre a
simplicidade de sua execuc¢ao e interpretacéo. Trata-se de manuseio de bastdo com
eletrodos em suas extremidades e resultado através de luzes verde e laranja (normal
e alterado, respectivamente). Sendo assim, supera possiveis limitacdes em regides
de dificil acesso a especialista, como dificuldades na interpretacéo de ECG padrdo ou
mesmo na ausculta cardiaca e palpacdo dos pulsos arteriais.

Dentro deste contexto, este projeto utilizou como ferramenta de priorizagéo da
fila de espera do ecodopplercardiograma a integracdo de formulério clinico

padronizado com ecocardiograma de screening. Essa metodologia de rastreamento
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proposta é semelhante a ja utilizada no PROVAR. Além disso, foi realizada a avaliagéo
de ritmo cardiaco com a aplicacdo do dispositivo MyDiagnostick®. O presente estudo
visa a posterior integracao desta estratégia com o sistema de atencdo primaria ja
existente na cidade, de forma a torna-la, caso se mostre eficaz e custo efetiva,
sustentavel no sistema de saude em médio e longo prazos.

A hipotese deste estudo € de que a existéncia de ferramenta para priorizacao
dos pacientes na fila de espera para realizar o exame ecodopplercardiograma ira4
aumentar a proporcao de exames alterados realizados na rede publica de saude,

traduzindo uma utilizagcdo mais eficiente deste recurso.



37

3 OBJETIVOS

3.1

3.2

PRIMARIOS

Desenvolver, avaliar e validar a estratégia de priorizacdo da fila de pacientes da
atencdo primaria da rede plblica que necessitam  realizar
ecodopplercardiograma em Montes Claros (MG).

Verificar o desempenho da ferramenta MyDiagnostick® para rastreio de
fibrilacdo atrial na populagdo na fila de espera para realizar
ecodopplercardiograma e avaliar o efeito de sua incorporagédo na priorizagéo

destes pacientes.

SECUNDARIOS

Avaliar o efeito da implementacdo de formulario clinico na priorizacdo dos
pacientes que estdo na fila de espera para realizar ecodopplercardiograma.
Avaliar o impacto da incorporacdo do ecodopplercardiograma de screening na
atencao priméria na otimizag&o do recurso, estimando o quanto a sua realizacao
acrescenta ao poder de deteccéo de alteracdes significativas quando comparado
ao uso do formuléario clinico apenas.

Promover a integracdo do rastreamento ecocardiografico na atencéo primaria,
de forma a torna-la sustentavel nos sistemas de salde em médio e longo prazos.
Aumentar a propor¢ao de ecodopplercardiogramas alterados realizados no SUS,
traduzindo, assim, em uma melhor utilizacao deste recurso.

Identificar as doencgas cardiovasculares mais prevalentes na cidade de Montes
Claros (MG).

Estimar a prevaléncia de fibrilacdo atrial na populagdo na fila de espera do
ecodopplercardiograma.

Realizar a capacitacdo das equipes dos centros de saude (enfermeiros e agentes
de saude) sobre as diversas cardiopatias do adulto e seus fatores de risco, com
énfase naquelas mais prevalentes na regiao.

Promover processo educativo com os médicos dos centros de salude de Montes

Claros (MG) para maior reflexao sobre o uso do exame ecodopplercardiograma
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e suas aplicacdes nos diversos cenarios clinicos, além de outros exames de
carater diagnostico e prognostico que sejam de baixo custo e maior

acessibilidade para os pacientes de baixo risco.
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4 METODOLOGIA

4.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo para desenvolvimento de modelo de predicéo clinica,
como estratégia para identificar pacientes com critérios de gravidade para priorizacéo
na fila de espera para ecodopplercardiograma. O mesmo foi dividido em trés fases,
sendo que: na primeira fase foi realizada a derivacdo do formulario clinico e do
ecocardiograma screening; na segunda fase foi a realizada a calibracdo e validacao
destas ferramentas de forma associada, além de aplicacdo de dispositivo para rastreio
de fibrilagcdo atrial; e a terceira fase envolveu a implementagéo da ferramenta na

atencao primaria, com avaliacao da eficacia da sua incorporacao.

4.2 LOCAL DE DESENVOLVIMENTO DO ESTUDO

O presente estudo foi desenvolvido na cidade de Montes Claros (MG). A
escolha desta cidade envolveu o fato de a mesma apresentar peculiaridades em
relacéo ao sistema de saude: apresenta uma cobertura de 100% do territério atraves
da estratégia de Saude da Familia, com acdo efetiva dos agentes de saude nos
aspectos de promogéao e prevengao da saude, mas apresenta muitos “gargalos” na
atencao especializada.

Foram selecionados os Centros de Saude (CS) participantes a partir de
critérios e prioridades da Secretaria Municipal de Saude de Montes Claros de Montes
Claros (MG), normalmente envolvendo as regides da cidade com piores condi¢gbes
socioeconémicas e com maior demanda de exames. Os pacientes destes CS que
estavam na fila aguardando para a realizagdo de ecodopplercardiograma foram

convidados a fazer parte do estudo.

4.3 ASPECTOS ETICOS

Este projeto corresponde a um braco do Estudo “Prevaléncia da Cardiopatia
Reumatica no Estado de Minas Gerais - PROVAR”, aprovado no Comité de Etica em
Pesquisa da UFMG sob o numero CAAE 24636713.9.0000.5149 (ANEXO A). Este

mesmo projeto também foi aprovado no Comité de Etica em Pesquisa do Centro
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Universitario FIPMoc (UNIFIPMoc) sob o namero CAAE 68718517.8.0000.5109
(ANEXO B). A Secretaria Municipal de Saude de Montes Claros (MG) forneceu
autorizagdo para que os pacientes dos CS fossem convidados a participar. Todos os
pacientes foram informados sobre o estudo e aqueles que consentiram participar e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO C) foram

incluidos.

4.4 PACIENTES

4.4.1 Critério deinclusao

Tanto na fase 1 (derivagéo), quanto na fase 2 (validacao), foram convidados
a participar do estudo todos os pacientes acima de 16 anos de idade que estivessem
na fila de espera do ecodopplercardiograma com o pedido do exame no seu respectivo

CS. Foram incluidas 37 equipes de Saude da Familia na fase 1 e 56 equipes na fase 2.

4.4.2 Critérios de excluséo

Recusa em fornecer consentimento livre e esclarecido.

4.5 FINANCIAMENTO

O estudo foi financiado com verbas e recursos proprios do Estudo PROVAR,
cobrindo os custos com pessoal, equipamentos, treinamento, material educativo,
aquisicdo das imagens, meios de armazenamento e analise a distancia. O projeto
contou com financiamento préprio atraves de editais de apoio a pesquisa do Children’s
National Health System (Washington, DC, EUA) e Edwards Lifescienses (Irvine, CA,
EUA), gerenciado pela Fundacao de Desenvolvimento da Pesquisa (FUNDEP).

4.6 OPERACIONALIZACAO FASE 1 (DERIVACAO)

O primeiro passo do projeto foi a realizacédo de reunides com as coordenacdes
e equipes dos CS indicados pela Secretaria Municipal de Saude de Montes Claros,
apresentando o projeto e esclarecendo duvidas sobre 0 mesmo. Foi coletada a lista

de espera dos pacientes aguardando o exame ecodopplercardiograma juntamente
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com os enfermeiros coordenadores dos CS. Realizou-se a verificagdo destas filas de
espera para identificar pacientes que ja haviam realizado o exame de forma patrticular,
Obitos ou mudancas de endereco, com o auxilio dos agentes de saude.

Foi feito agendamento dos pacientes remanescentes na fila de espera do
ecodopplercardiograma com a equipe de pesquisa, de acordo com cronograma
estabelecido pelo proprio CS. Na data e horario agendados pelos agentes de saude,
a equipe de pesquisa realizou a explicacdo do TCLE e coleta das assinaturas dos
pacientes interessados.

Na mesma ocasido, foi feita a aplicacado de formulario clinico padronizado aos
pacientes pela equipe de pesquisa, com o intuito de identificar fatores de risco para
doencgas cardiovasculares (ANEXO D). Este formulério clinico contemplou dados da
identificacdo do paciente, sexo, idade, dados antropomeétricos, avaliacdo da presenca
de sintomas cardiovasculares, presenca de comorbidades e histéria pregressa
relevante para fatores de risco cardiovasculares®:1%0-192. Caso o paciente informasse
outras comorbidades relevantes que ndo estavam listadas no questionario
padronizado, estas eram registradas como “outras” e também foram posteriormente
analisadas (ex: anemia falciforme, doenca renal crénica, doencas pulmonares etc.). A
presenca de comorbidades era registrada a partir de auto relato do paciente ou
informacéo sobre uso de medicacfes para entidades especificas, como por exemplo
anti-hipertensivos ou hipoglicemiantes. A equipe de pesquisa ndo teve acesso ao
prontuario do paciente.

Na sequéncia deste mesmo atendimento, ja foi realizado pela equipe de
pesquisa o ecodopplercardiograma screening. A equipe era composta por uma
enfermeira e uma biomédica, sendo que ambas realizaram treinamento sistematizado
validado para a aquisicéo de imagens de rastreamento’® e atuam neste campo desde
2014. O aparelho utilizado foi o VScan GE (ecodopplercardiograma ultraportatil),

ilustrado na Figura 8.
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Figura 8: Aparelho ultraportatil VScan GE.

O exame consistiu em aquisicdo de imagens cardiacas com protocolo
simplificado” 77, buscando abranger as principais entidades cardiol6gicas
(miocardiopatias, valvopatias e cardiopatias congénitas). O protocolo consistiu na
aquisicdo de nove incidéncias ecocardiograficas (paraesternal sem colordoppler;
paraesternal com colordoppler em valva aodrtica; paraesternal com colordoppler em
valva mitral; apical quatro camaras sem colordoppler com foco no ventriculo esquerdo;
apical quatro camaras com colordoppler em valva mitral; apical quatro camaras sem
colordoppler com foco no ventriculo direito; apical quatro camaras com colordoppler
em valva tricuspide; apical cinco camaras sem colordoppler; apical cinco camaras com
colordoppler em valva aértica). N&o foi realizado nenhum fluxo com Doppler pulsado

ou continuo (Figura 9).
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Figura 9: Incidéncias adquiridas no protocolo do ecocardiograma screening.

Paraesternal Longitudinal

Apical de 4 camaras

Apical de 5 camaras

Fonte: Normatizacdo dos equipamentos e técnicas de exame para realizagdo de exames
ecocardiogréficos (Arq Bras Cardiol, 2004).

As imagens capturadas pela equipe de pesquisa foram armazenadas no
Sistema Integrado de Gestéo de Servicos de Telessaude (SigTel), sistema de nuvem
dedicado interligado ao Centro de Telessaude do HC-UFMG, para posterior leitura
online?>76. A leitura foi realizada por dois médicos cardiologistas e ecocardiografistas
experientes, através de analise subjetiva, com o objetivo de identificar marcadores de
gravidade de doencas cardiovasculares. A presenca de doencas cardiovasculares foi

definida por um ou mais dos seguintes critérios?®73: qualquer grau de disfuncdo do
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ventriculo esquerdo; qualquer déficit segmentar do ventriculo esquerdo (mesmo com
fracdo de ejecdo global preservada); hipertrofia do ventriculo esquerdo moderada ou
grave; qualquer grau de disfuncdo do ventriculo direito; qualquer lesdo valvar
moderada ou grave (estenose ou insuficiéncia); presenca de qualquer tipo de prétese
valvar; dilatacdo de aorta ascendente moderada ou grave; cardiopatia congénita;
presenca de dispositivos implantaveis (marca-passo, CDI, ressincronizador); derrame
pericardico moderado ou grave; arritmias.

Em outro momento, também agendado pelos agentes de saude, foi realizado
0 ecodopplercardiograma completo por cardiologista e ecocardiografista experiente,
diferente daqueles que realizaram a leitura das imagens de rastreamento e cega para
o resultado da leitura das imagens capturadas no exame de screening. O aparelho
utilizado foi o Vivid-Q GE (ecodopplercardiograma portatil), ilustrado na Figura 10.

Figura 10: Realizacao do ecodopplercardiograma completo.




45

Todos os pacientes incluidos na primeira etapa (TCLE + formulario clinico
padronizado + screening) foram convidados para realizar o ecodopplercardiograma
completo. O objetivo era a identificacdo de entidades clinicas que, diante de
diagnostico precoce, pudessem receber intervencdes pertinentes pelo médico
assistente do CS. As alteragGes cardiovasculares consideradas relevantes foram as
mesmas da etapa de leitura do screening, para fins de posterior comparacéo. O laudo
do ecodopplercardiograma era entregue logo apés finalizado o exame para o préprio
paciente.

O seguimento clinico do paciente continuou sendo realizado pelo médico
assistente do CS, sem nenhuma interferéncia do presente estudo em relacédo a
medicacdes ou outras intervengdes diagnosticas e/ou terapéuticas.

Paralelo ao processo de aplicagcdo das ferramentas nos pacientes, foi
realizada capacitacdo dos agentes de saude pela equipe de pesquisa sobre sintomas
de doencas cardiovasculares para deteccdo precoce de pacientes sob risco na
comunidade.

Esta fase 1, envolvendo desde a aplicagdo do formulario clinico e screening
pela equipe de pesquisa e também a realizacdo do ecodopplercardiograma completo
pela médica cardiologista/ecocardiografista, compreendeu os meses de julho a
dezembro 2017.

ApoGs término da coleta dos dados e analise estatistica, foi derivada a
ferramenta com o melhor perfil de sensibilidade e especificidade para deteccao de

alteracdes cardiacas significativas.

4.7 OPERACIONALIZACAO FASE 2 (VALIDACAO)

A fase de validacdo da ferramenta derivada na fase 1 foi realizada com
esquema logistico no formato de mutirdo. O mesmo teve a duracédo de seis dias e
ocorreu no més de outubro de 2018. Envolveu equipe de pesquisa composta por
académicos de medicina e outros profissionais da area da saude (enfermeiros,
biomédicos, psicologos, farmacéuticos, bidlogos) com o intuito de organizar os
pacientes em estacdes, promover o adequado fluxo durante cada etapa e fornecer
guaisquer esclarecimentos necessarios. Além disso, o ecodopplercardiograma
screening foi realizado por dois grupos de formacdes distintas: trés profissionais da

area da saude ndao médicos (uma enfermeira, uma biomédica e uma psicéloga), todas
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com treinamento para aquisicdo de imagens cardiacas’®, e outro grupo formado por
dois médicos cardiologistas e ecocardiografistas e uma técnica de aquisicdo de
imagens ecocardiograficas, todos os trés com atuagdo nos EUA. O
ecodopplercardiograma completo foi realizado por seis cardiologistas e

ecocardiografistas brasileiros experientes (Figura 11).

Figura 11: Equipe de pesquisa do mutirdo (fase de validagao).

Foi realizada nova selecdo dos CS de Montes Claros (MG) participantes por
meio das demandas da Secretaria Municipal de Salude de Montes Claros, coletada a
lista de espera dos pacientes aguardando o exame ecodopplercardiograma e
agendado o atendimento previamente.
O paciente realizou varias etapas durante o atendimento no mutirdo, em
ordem sequencial:
o Recebimento de explicacdo e orientacdes sobre o projeto e posterior coleta de
assinaturas em TCLE dos pacientes interessados em participar.
o Processo educativo dos pacientes sobre os principais sinais e sintomas de
doencas cardiovasculares e formas de prevencdo, através da realizacdo de
palestra e distribuicdo de panfletos explicativos pela equipe de pesquisa na sala

de espera.
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o Realizagdo do exame MyDiagnostick® para rastreio de fibrilagdo atrial
(Figura 12).

o Preenchimento do formulario clinico padronizado em formato online no sistema
RedCap® integrado a UFMG, que funcionou como sistema de banco de dados
e também ferramenta de suporte a decisao clinica por meio de estratificacdo do
risco do paciente'®® (ANEXO E).

Figura 12: Eletrocardiograma simplificado de uma derivagcdo para deteccdao de
fibrilagao atrial (MyDiagnostick®).

ApoOs esta etapa de preenchimento do formulario clinico, o paciente era
classificado em cores dependendo do resultado numeérico do seu risco de apresentar
alteracdes cardiacas ao ecodopplercardiograma: VERDE (baixo risco), AMARELO
(risco intermediario) e VERMELHO (alto risco). Cada paciente seguia um fluxo
diferente dentro das estac6es do mutirdo dependendo da sua classificagcao.

Pacientes classificados como VERDE néo realizavam nenhum procedimento
adicional e eram liberados para domicilio com uma carta encaminhada ao seu meédico
assistente com a seguinte informagao: “Apds avaliagao clinica inicial, este paciente
apresenta risco BAIXO para alteragdes cardiacas significativas”.

Pacientes classificados como VERMELHO eram encaminhados para a
realizacéo do ecodopplercardiograma completo com algum dos médicos da equipe de
ecocardiografistas. O resultado do exame era entregue logo apds o término do mesmo
para o préprio paciente, com o intuito de ser encaminhado para o respectivo médico
assistente.

Pacientes classificados como AMARELO seguiam para a estacdo de
ecocardiograma de screening, sendo que este poderia ser realizado tanto pela equipe

de médicos quanto de ndo médicos. Ambas as equipes faziam a analise do resultado
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do screening no mesmo momento do exame, classificando ao final como NORMAL ou
ALTERADO (caso possuisse alguma das alteracfes significativas ja descritas
anteriormente). Apos essa estacao, o resultado do screening era inserido no sistema
online do RedCap®, gerando novo valor de risco para alteracdes cardiacas. Caso o
valor numérico reclassificasse o paciente como VERDE (baixo risco), 0 mesmo era
liberado para domicilio, com carta encaminhada ao médico assistente. Porém, caso o
novo valor reclassificasse o paciente em VERMELHO (alto risco), o mesmo era
direcionado para a estacao de ecodopplercardiograma completo.

Dentro do grupo de pacientes classificados como VERDE na primeira
estratificacdo de risco, foi realizado o ecodopplercardiograma completo em uma
amostra aleatéria dos pacientes, na propor¢cdo 1:5, com o intuito de validar a
ferramenta. O mesmo aconteceu com 0s pacientes que foram reclassificados como
VERDE na segunda estratificacdo de risco, apos realizar o ecocardiograma de

screening.

Figura 13: Fluxograma do paciente no mutirdo (fase de validagao).
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ApoOs a analise estatistica destes dados do mutirdo, foi validada a ferramenta
de priorizacdo dos pacientes na fila do ecodopplercardiograma, baseada em aspectos

clinicos e também em dados do ecocardiograma de screening.
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4.8 OPERACIONALIZACAO FASE 3

Foi realizado o treinamento das equipes de ESF selecionadas de Montes
Claros (MG) para uso da ferramenta online para aqueles pacientes que se
apresentassem com o pedido do ecodopplercardiograma no seu CS. O sistema gera
uma classificacao de risco para os pacientes na qual:

o Os pacientes classificados como VERDE permanecem aguardando o exame na
fila de espera.

o Os pacientes classificados como AMARELO sao encaminhados para realizacéo
de screening com aquisicdo de imagem pela equipe de pesquisa e posterior
leitura por equipe de ecocardiografistas.

o Os pacientes classificados como VERMELHO séo priorizados na fila de espera
e encaminhados de forma preferencial para a realizacdo do
ecodopplercardiograma completo nos servicos de referéncia pactuados pelo
SUS na cidade de Montes Claros.

Foi fornecida educacdo continuada aos médicos, enfermeiros, técnicos de
enfermagem e agentes de saude dos CS sobre doencas cardiovasculares (sinais e
sintomas, diagnostico, tratamento e prevencédo) através de dois workshops realizados
localmente em cada CS com as respectivas equipes. Além disso, a equipe de
pesquisa esteve disponivel remotamente para eventuais duvidas através de contato
telefénico.

Foi realizada avaliacdo do impacto da ferramenta de priorizagao da fila de
espera na deteccdo de alteracbes cardiovasculares significativas ao
ecodopplercardiograma através de novo inquérito nos CS e nos servicos de

ecocardiografia credenciados ao SUS na cidade de Montes Claros (MG).

4.9 CALCULO DO TAMANHO DA AMOSTRA FASE 1 (DERIVACAO)

O célculo amostral foi feito utilizando-se o software G Power, versdo 3.1. A
hipétese principal foi a de que o ecocardiograma screening seria superior ao
formulario clinico de forma isolada para priorizar pacientes com alteracoes
ecocardiograficas significativas. Como foi visto em levantamento que apenas 15% dos
exames realizados no Hospital Santa Casa de Montes Claros através do SUS

apresentou alteracgoes significativas, para aumentar o poder de detectar alteracdes de
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15% para 50%, o numero total de pacientes estimado foi de 346, considerando-se erro
alfa de 0,05 e poder estatistico de 80%.

4.10 CALCULO DO TAMANHO DA AMOSTRA FASE 2 (VALIDACAO)

O célculo amostral para validacdo foi realizado com o objetivo de gerar um
tamanho amostral amplo e representativo, baseando-se tanto inquérito realizado em
janeiro de 2017 quanto no estudo piloto de derivacdo. Apesar de terem sido
encontradas 15% de alteracOes cardiovasculares maiores ao ecodopplercardiograma
no inquérito inicial, esse numero foi de 25,8% na fase de derivacdo. Sendo assim,
para evitar viés de sele¢do, utilizou-se a prevaléncia do inquérito. Considerando que
metade dessa proporcdo (7,5%) apresentaria alteracdes, independente da
classificacdo do risco inicial, obteve-se uma amostra total de 948 individuos. O céalculo
da amostra foi feito utilizando-se o software G Power, verséo 3.1.0, considerando-se

erro alfa de 0,05 e poder estatistico de 95%.

4.11 ANALISE DOS DADOS

Os dados foram inseridos no protocolo de pesquisa e transferidos para um
banco de dados eletrénico online (RedCap®). Posteriormente, a analise estatistica foi
realizada com os programas intitulados SPSS, versao 22.0 (SPSS Inc., Chicago,
lllinois) e R, versdo 3.4.0 (R Foundation, Vienna, Austria). Na fase derivagdo, as
variaveis continuas foram relatadas em mediana e 1° quartil/3° quartil pois
apresentaram distribuicdo ndo simétrica ao redor da média no teste de Shapiro-Wilk
e as variaveis categoricas foram expressas em numeros e porcentagens. Na fase
validacdo, as varidveis continuas foram relatadas em média e desvio-padréo,
enquanto as variaveis categoricas foram expressas em nameros e porcentagens.

Para a fase de derivacdo, foram testados os modelos estatisticos de
Regressado Logistica e técnicas de “machine learning” como Classification and
Regression Trees [Arvore de Classificacdo e Regressdo] (CART) e Support Vector
Machine [Maquina de Vetores de Suporte] (SVM). Esses modelos foram empregados
para comparar a capacidade preditiva de cada uma das variaveis envolvidas e para
verificar quais seriam estatisticamente significativas em cada modelo. Para evitar

possiveis resultados superestimados ou subestimados (overfitting) o conjunto de
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dados foi separado em dois subconjuntos: amostra de treino (70%) e amostra de teste
(30%). As medidas de avaliacdo do desempenho dos modelos foram calculadas
considerando o conjunto de teste. Os modelos foram avaliados com relacdo a acuracia
(teste de Hosmer-Lemeshow), capacidade de discriminar evento de ndo evento (area
sob a curva ROC - AUC), sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e valor
preditivo negativo.

Para a segunda fase foi realizada a validag&o externa dos modelos derivados
aplicando os mesmos em uma populacao independente para avaliar discriminacéao e
calibracdo em predizer alteracbes ecocardiograficas significativas no

ecodopplercardiograma completo04105,
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5 RESULTADOS

A tabela 1 mostra uma analise descritiva de todas as variaveis clinicas
inseridas de acordo com o resultado do ecodopplercardiograma completo na fase de

derivacéo.

Tabela 1: Analise descritiva das caracteristicas dos pacientes incluidos na fase 1.

Resultado
Caracteristica Ecodopplercardiograma Completo p-value
Normal Alterado
N = 603 N = 446 N = 157
Idade 58.7 [16.0:101.0] 57.8[16.0:101.0] 61.2[18.0;:89.0] 0.007
Altura 160[1.38:1.95] 1.59[1.38:1.95] 1.60[1.39:1.90] 0.251
Peso 71.3[30.9:142.0] 72.2[37.0:138.0] 68.7[30.9:142.0] 0.012
IMC* 27.9[14.352.2] 28.3[14.350.1] 26.7[15.7:52.2] 0.001
. Masculino 233 (38.6%) 151 (64.8%) 82(35.2%)
Sexo: Feminino 370 (61.4%) 295 (79.7%) 75(20.3%) 0001
— Normal 341 (58.3%) 320 (93.8%) 21(6.16%)
Resultado screening: 040 229 (39.1%) 103 (45.0%) 126(55.0%) - 0001
. _ N&o 178 (29.5%) 124 (69.7%) 54(30.3%)
Sintomas: Sim 425 (70.5%) 322 (75.8%) 103(24.20) 0149
. . N&o 171 (28.4%) 135 (78.9%) 36(21.1%)
Hipertensao: Sim 432 (71.6%) 311 (72.0%) 12128.0%) 0099
. _ N&o 465 (77.1%) 344 (74.0%) 121(26.0%)
Diabetes: Sim 138 (22.9%) 102 (73.9%) 36(26.1%) 1.000
_ N&o 505 (83.7%) 398 (78.8%) 107(21.2%)
D. Chagas: Sim 98 (16.3%) 48 (49.0%) 5051.00) 0001
_ N&o 547 (90.7%) 420 (76.8%) 127(23.2%)
*%
DAC™: Sim 56 (9.29%) 26 (46.4%) 30(53.6%) 0001
_ N&o 558 (92.5%) 423 (75.8%) 135(24.2%)
*kk
AVCIAITH, Sim 45 (7.46%) 23 (51.1%) 22(48.9%) 0.001
- N&o 548 (90.9%) 424 (77.4%) 124(22.6%) g 001
' Sim 55 (9.12%) 22 (40.0%) 33(60.0%) :

Legenda: * IMC: indice de massa corporea; ** DAC: doenga arterial coronariana; *** AVC/AIT: acidente
vascular cerebral/acidente isquémico transitério; **** IC: insuficiéncia cardiaca.

Fonte: Dados da pesquisa.

Foram incluidos 603 pacientes que estavam na fila de espera para a
realizacdo de ecodopplercardiograma na rede publica de Montes Claros. Destes, 33
pacientes ndo quiseram realizar o ecocardiograma de screening e um paciente se
recusou a informar e a realizar afericdo de peso, impossibilitando o calculo do indice
de massa corpérea (IMC). Sendo assim, foram incluidos na analise final 569
pacientes.

A idade mediana dos pacientes foi de 58,7 anos, 61,4% eram do sexo

feminino, 71,6% tinham hipertensao, 22,9% diabetes mellitus, 16,3% doenca de
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Chagas, 9,3% doenca arterial coronariana e 4,8% doenca valvar. Os sintomas mais
citados foram precordialgia, dispneia e palpitacdes, isolados ou em combinacéo e
apenas 29,5% dos pacientes eram assintomaticos. A presenca de sintomas nao foi
um bom preditor para a presenca de alteracdes significativas ao
ecodopplercardiograma.

No modelo CART, restaram sete variaveis significativas: idade, sexo, IMC,
doenca de Chagas, doenca valvar, doenca arterial coronariana e 0 eco screening,
como visto na Figura 14. Em cada nodo da arvore é informada a classe predita, a

probabilidade predita do evento e a porcentagem de observacgoes.

Figura 14: Arvore de Classificagdo e Regressdao (CART) mostrando as variaveis
estatisticamente significativas.
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Legenda: * Eco: ecocardiograma; DAC: doenga arterial coronariana; IMC: indice de massa corpoérea.

O modelo para analise usando o SVM inclui todas as variaveis e a importancia
de cada uma pode ser vista no grafico da Figura 15. A soma das importancias de cada

variavel é igual a 1.
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Figura 15: Grafico da Maquina de Vetores de Suporte (SVM) evidenciando a importancia
de cada variavel no modelo.
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Legenda: * Eco: ecocardiograma; IMC: indice de massa corpérea; DAC: doenca arterial coronariana;
AVC/AIT: acidente vascular cerebral/acidente isquémico transitério; IC: insuficiéncia cardiaca; HAS:

hipertenséao arterial sistémica.

A tabela 2 mostra o desempenho de cada um dos modelos utilizados.

Tabela 2: Comparagédo da medida de desempenho dos modelos Regresséao Logistica,
Arvore de Classificagcdo e Regressdo (CART) e Maquina de Vetores de

Suporte (SVM).
Regressédo Logistica CART SVM
Sensibilidade 0,750 0,729 0,854
Especificidade 0,853 0,861 0,723
Acuricia 0,824 0,824 0,760
Valor preditivo positivo 0,660 0,673 0,546
Valor preditivo negativo 0,897 0,890 0,927

Alteracdes cardiacas significativas foram observadas em 147 (25,8%)

pacientes no ecocardiograma completo. O modelo utilizando os parametros clinicos
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somente ndo mostrou uma boa acuracia em detectar alteragfes significativas. O
ecocardiograma de screening de forma isolada teve um valor preditivo negativo de
0,94, com acuracia de 78,1%. A integracdo do screening com as variaveis clinicas de
significAncia estatistica (idade, sexo, IMC, cirurgia cardiaca, doenca valvar, doenca
coronariana, hipertensdo, doenca de Chagas e insuficiéncia cardiaca) gerou uma
acuracia de 87,1% utilizando o modelo de regressao logistica.

A construgdo da ferramenta levou em consideragdo as variaveis com
significAncia estatistica, gerando em primeiro momento o risco 1 baseado somente na
ficha clinica e posteriormente o risco 2 ao acrescentar o resultado do ecocardiograma
screening. Foram criadas equacfes matematicas que foram inseridas no sistema
online RedCap® para estimar o risco de cada paciente.

Equacéo Risco 1:

V1= 0.385-0.730-Sexo—0.075-IMC + 0.519 - Hipertensdo + 1.257 - Chagas + 1.162 -

Doenca Coronariana + 1.272 - Insuficiéncia Cardiaca + 0.986 - Doenca Valvar + 1.279 - Cirurgia

. exp(¥)
Riscol = ——————
1+exp (Yy)

Equacéo Risco 2:
Y, = —1.251+ 2.690 - Screening — 0.733 - Sexo — 0.057 - IMC + 0.117 - Hipertensao + 1.245- Chagas
+0.788 - Doenca Coronariana + 1.085 - Insuficiéncia Cardiaca + 1.457 - Doenca Valvar + 0.363

- Cirurgia

exp(Y
Risco 2 = H:x—(pzl)fz)
Os pontos de corte para classificar os pacientes em risco baixo, intermediario
ou alto foram selecionados observando o melhor perfil de sensibilidade da ferramenta.
Sendo assim, ficaram determinados 0s seguintes grupos:
. Risco 1: baixo risco < 12%, risco intermediario 2 12 a < 70% e alto risco = 70%.

° Risco 2: baixo risco < 12% e alto risco =2 12%

5.1 ARTIGO1

Artigo “Impact of incorporating echocardiographic screening into a clinical
prediction model to optimize utilization of echocardiography in primary care” publicado

na revista The International Journal of Clinical Practice (ANEXO F).
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5.2 ARTIGO 2

Artigo “Atrial fibrillation detection with a portable device during cardiovascular

screnning in primary care” publicado na revista Heart (ANEXO G).

5.3 RESULTADOS COMPLEMENTARES

Em relacdo aos achados nos ecodopplercardiogramas realizados, foram
encontradas as seguintes alteracdes nos exames da fase 2 (validacao): qualquer grau
de disfuncao sistolica do ventriculo esquerdo (29,5%), valvopatia moderada ou grave
(26%), hipertrofia do ventriculo esquerdo moderada ou grave (18,4%), qualquer déficit
de contratilidade segmentar do ventriculo esquerdo sem prejuizo da fracdo de ejecao
(8,6%), cardiopatia congénita (3%), dispositivos implantaveis (3%) e outras alteracbes
(11,5%).

5.4 RESULTADOS FASE 3: IMPLEMENTACAO

O projeto de pesquisa acabou impactando o cenario de Montes Claros,
mesmo que de forma indireta. Durante os dois anos de coleta de dados, o processo
educativo junto a populacao e, principalmente, junto as equipes de Saude da Familia
promoveu um processo de reflexdo sobre o exame ecodopplercardiograma e a
necessidade de melhor uso deste recurso. Em levantamento realizado em maio de
2019, o numero de pacientes aguardando na fila de espera do ecodopplercardiograma
era de 1837 na somatoria de todos os centros de saude de Montes Claros, mostrando
uma queda em relagédo a 2017 de mais de 70%.

As equipes da ESF passaram a aplicar a ferramenta com os dados clinicos
juntamente aos pacientes que tinham pedidos de exame recente. O formulério clinico
padronizado foi utilizado durante os meses de junho a dezembro de 2019, sendo
aplicado a 970 pacientes de 58 equipes de saude da familia. Desses, 121 (12,5%)
foram classificados como baixo risco (VERDE) e permaneceram na fila de espera,
aguardando o agendamento do exame pela secretaria de saude. 119 pacientes
(12,3%) foram classificados com alto risco (VERMELHO) e se tornaram prioritarios na
fila de espera dentro das suas respectivas unidades de saude. Os 730 (75,2%)

pacientes que foram classificados como risco intermediario (AMARELOS), foram
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convidados a realizar o ecocardiograma de screening pela equipe de pesquisa.
Destes, 723 tiveram o exame realizado e analisado por sistema de nuvem por
ecocardiografista experiente, sendo 433 exames classificados como normais e 290
como alterados.

Esse sistema de priorizacdo dos pacientes gerou na equipe médica dos
centros de saude uma atitude reflexiva, no sentido de verificar a real necessidade de
solicitar o ecodopplercardiograma para pacientes de baixo risco clinico, baseado em
anamnese e exame fisico. O impacto dessas medidas pode ser verificado em inquérito
realizado no inicio do ano de 2020 (janeiro e fevereiro), no qual foi observado o

aumento da taxa de exames alterados realizados na rede publica de 15% para 41,9%.

5.5 ANALISE DE CUSTO-EFETIVIDADE

TIRAR ESSE ITEM
REVISAR AS REFERENCIAS

Sendo assim, a estratégia desenvolvida e validada no presente estudo

apresenta um excelente perfil de custo-efetividade96107,
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6 DISCUSSAO

Entre os problemas da saude publica no Brasil, temos a escassez de recursos
fisicos e humanos e a alta relagcdo paciente/médico em &reas remotas, gerando
dificuldade de acesso ao cuidado, principalmente para exames complementares e
consultas especializadas08109,

Em municipios de pequeno porte e em areas rurais e isoladas, ha dificuldade
de provisdo de servicos e também de fixagdo de profissional. Muitas vezes o0s
especialistas que atuam nessas regifes sdo inexperientes, tem pouco acesso a
programas de educacgéo continuada e grande sensacéo de isolamento profissional,
gerando grande rotatividade desses médicos e culminando com uma baixa qualidade
na assisténcia a satide como um todo?®. Além disso, as chances de aumento de oferta
de exames ou especialistas € baixa, considerando o atual cenario politico e
econdmico, tornando ainda mais urgente o uso judicioso dos recursos que dispomos.

Dentro da cardiologia, existe ndo somente dificuldade de acesso a consulta
especializada, mas também aos exames complementares da area, sendo a fila de
espera pelo ecodopplercardiograma uma situacao critica em Montes Claros (MG) e
também em outras regides de perfil socioeconbmico similar. As doencas
cardiovasculares sdo de extrema importancia sanitaria, tendo em vista a sua
prevaléncia e elevada mortalidade no cenario nacional®. No inquérito epidemioldgico
realizado em 2017, dentre os 6.330 pacientes que estavam aguardando na fila pelo
ecodopplercardiograma, ao realizar a analise de quais pacientes realmente ainda néo
haviam realizado o exame, foi encontrada uma taxa de 6bito de 4%, evidenciando o
guanto é importante a utilizacdo de sistema de priorizacao de filas no SUS.

O objetivo da primeira fase do estudo foi gerar uma ferramenta que
apresentasse um bom perfil de sensibilidade, ja que a meta foi a identificacdo de
alteragbes cardiacas potencialmente geradoras de intervencbes, sejam elas
medicamentosas, cirdrgicas ou preventivas. Sendo assim, foi tolerada uma maior taxa
de falso-positivos.

Dentro dos aspectos avaliados pela ficha clinica, a presenca de sintomas nao
mostrou significancia estatistica provavelmente pelo fato dos pacientes normalmente
superestimarem qualquer achado. Além disso, a equipe de pesquisa foi orientada a

valorizar as queixas dos pacientes, também com o propdésito de aumentar a
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sensibilidade da ferramenta. Assim como a presenc¢a de sintomas, a informacao da
existéncia ou ndo de comorbidades também foi relatada pelo préprio paciente.

Uma limitacdo da estratificacdo de risco do paciente na primeira fase da
ferramenta foi a presenca de cardiopatia congénita, principalmente nos casos em que
ndo houve abordagem cirdrgica prévia. A mesma nao foi uma variavel
estatisticamente significativa, provavelmente devido a sua baixa prevaléncia na
populacédo estudada na fase de derivacéo (1,3%).

A influéncia do IMC nos seus extremos também € uma limitacéo do célculo de
estratificacdo de risco, principalmente em pacientes muito obesos, onde apareceu
como fator protetor para alteracbes cardiovasculares significativas (OR 0,92). Em
analise mais detalhada dessa variavel, foi observado que a sua relacéo para predicdo
do desfecho teve relagdo néo linear.

Avaliando o desempenho do ecocardiograma screening, pode-se observar
gue as suas limitagdes recaem na identificacédo de déficits de contratilidade segmentar
do ventriculo esquerdo com fracdo de ejecdo preservada e sem dilatacdo de camaras,
além de ndo identificar de forma tdo acurada as hipertrofias ndo graves. Estas
limitacdes provavelmente ocorrem primeiramente pela qualidade técnica na aquisicao
de imagens dependendo da janela acustica de determinados biotipos de pacientes e,
no caso da hipertrofia, talvez pela medida inadequada do tamanho de septo
interventricular e parede posterior dependendo do software utilizado para leitura das
imagens e a impossibilidade de indexacgéo para superficie corporea.

A segunda fase do projeto teve como objetivo validar a ferramenta derivada,
envolvendo tanto a ficha clinica de avaliagdo do paciente quanto o incremento do
ecocardiograma screening nos pacientes de risco intermediario. Os pacientes
convidados a participar foram aqueles que apresentavam pedido de
ecodopplercardiograma pendente nos centros de salde de Montes Claros (MG). A
comparacao do perfil epidemiolégico das populacdes da fase de derivacdo e de
validacdo foram diferentes, mostrando um maior nimero de pacientes com
comorbidades na fase validac&o. Apesar do foco de ambas as fases ter sido 0 mesmo
grupo de pacientes (aqueles na fila de espera do ecodopplercardiograma), o que pode
ter contribuido para esse perfil de maior gravidade dos pacientes na fase de validacao
foi o fato das equipes de Saude da Familia ja estarem sensibilizadas pelo projeto de
pesquisa e, dessa forma, ja terem feito uma pré-selecdo de pacientes com maior

necessidade de realizar o exame.
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Tivemos a oportunidade na segunda fase do estudo de validar o dispositivo
MyDiagnostick® em populacdo da atencdo primaria na fila de espera do
ecodopplercardiograma. O mesmo ja foi amplamente avaliado, porém normalmente a
nivel populacional''®11?2 sendo que o presente estudo é inovador ao avaliar o rastreio
de fibrilac&o atrial com o objetivo ndo somente de diagndstico da arritmia, mas também
como preditor de alteracdes cardiovasculares ao ecodopplercardiograma.
Consequentemente, foi encontrado neste cenario uma prevaléncia geral maior de FA
(6,4%) do que a observada na literatura, tanto em paises desenvolvidos quanto em
desenvolvimento3#113,

A sensibilidade e especificidade encontradas (90,2% e 84,0%,
respectivamente) foram ligeiramente inferiores ao estudo de validagdo do
MyDiagnostick®, podendo ser justificado pela logistica implementada na sua
aplicacdo. Tendo em vista o formato de mutirdo, a avaliagdo do resultado do sinal
luminoso foi feita somente uma vez e nao foi realizada a interpretacéo do tracado.
Essa avaliacdo, porém, manteve bom padrédo de sensibilidade, cumprindo o objetivo
de rastreio, além de ter se mostrado com grande potencial para aplicacdo a nivel de
atencao primaria por ndo requerer treinamento para a sua utilizacao ou necessidade
de atencdo especializada para sua andlise. A limitacdo observada para a sua
aplicacao de forma generalizada recaiu no fato de que, dos 1.526 pacientes incluidos
no estudo, dois pacientes ndo puderam realizar o exame devido amputagcdo de um
dos membros superiores e seis pacientes ndo conseguiram segurar o bastdo (quatro
por espasticidade importante de membro superior apos evento cerebral isquémico,
um por tremor importante e um por dificuldade cognitiva).

O presente projeto mostrou o grande impacto da associagcdo do
ecocardiograma screening na avaliacdo de pacientes na atencao primaria de Montes
Claros, além de rastreio para fibrilacdo atrial com dispositivo de derivacdo Unica,
mostrando ser viavel e custo-efetivo, contribuindo para garantir que pacientes com
maior necessidade tenham acesso prioritario ao ecodopplercardiograma padréo e
encaminhamento ao especialista de forma mais rapida. O fardo que as doencas
cardiovasculares trazem ao sistema de salude e a acuracia tanto do ecocardiograma
screening realizado por ndao médicos, quanto do MyDiagnostick®, sugerem que a
ferramenta proposta pode trazer grande beneficio na assisténcia a saude de areas

desassistidas. Os desafios ainda impostos sobre a ampla utilizagcdo deste método
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recaem na auséncia de legislacao referente a aquisicao de imagens por profissionais

nao médicos e a forma de armazenamento destes dados.
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7 CONCLUSAO

A integracao de ecocardiograma screening e rastreio para fibrilacédo atrial na
atencédo primaria melhorou a performance da aplicagdo somente de formulario clinico
para deteccao de alteracdes cardiacas significativas.

E uma estratégia custo-efetiva e pode garantir acesso mais rapido e prioritario
a cuidados especializados a pacientes com maiores necessidades que residem em

areas desassistidas.



63

8 PERSPECTIVAS

Populacbes carentes dependem do sistema publico de saulde,
frequentemente sofrendo longas esperas para avaliagbes especializadas e exames
diagndsticos, implicando em maior morbimortalidade. Melhora da conscientizacédo da
comunidade a respeito das doencas cardiovasculares, integracdo do screening para
alteracdes cardiacas significativas na rotina da assisténcia primaria e priorizacédo da
realizacéo do ecodopplercardiograma para agueles pacientes com maior necessidade
vdo melhorar substancialmente a assisténcia a salide nessas populacdes!*4.

Nossa meta atual é a capacitacao dos agentes de salude para identificacdo de
pacientes com fatores de risco e sintomas para doencas cardiovasculares, além de
educacdo continuada da equipe médica para melhor utilizacdo dos recursos
diagnosticos disponiveis no SUS. Além disso, almejamos integrar a estratégia
desenvolvida na atengdo primaria com o objetivo de identificar os pacientes de alto
risco para que 0s mesmos possam ser priorizados dentro do sistema para a realizacao
precoce do ecodopplercardiograma. A meta seguinte seria proporcionar treinamento
de enfermeiros e técnicos de enfermagem para a captura de imagens cardiacas com
o sistema de screening e, através do uso da telemedicina para leitura dos exames,
atuar no suporte diagndstico. Além disso, integrar a ferramenta MyDiagnostick® na
avaliacdo de pacientes na atencdo primaria. Dessa forma, a estratégia desenvolvida
e validada no presente projeto podera ser incorporada de forma integral na atencéo
primaria de maneira sustentavel a médio e longo prazos. A expectativa é que possa

atender diferentes regifes do pais e do exterior que possuam o0 mesmo problema.
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ANEXO A — Parecer consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa da

FM-UFMG, em 15 de fevereiro de 2016

UNIVERSIDADE FEDERAL DE W
MINAS GERAIS
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: PREVALECENCIA DA CARDIOPATIA REUMATICA NO ESTADO DE MINAS GERAIS
Pesquisador: Bruno Ramos Nascmenio

Area Tematica:

Versdo: 4

CAAE: 24636713.9.0000.5149

Instituicio Proponente:Faculdade de Medicina da UFMG

Patrocinador Principal: Financameanto Praprio

DADOS DO PARECER

MNGmero do Parecer: 1.408.713

Apresentacio do Projeto:

Trala-se de estudo absarvacional, de rastreamento populacional, com coleta prospeciliva de dados dinicos,
socoecondmicos, ecocardingraficos (ecocardiograma rapido) @ marcadores soroldgicos de pacienies
consaculivos. Nio serd realizado nenhum lipo de inlarvencio nos sujeilos da pesquisa.

A Cardopalia reumatica & um problama de sadde pdblica em nosso meio, com mais de 16 milhdes de
pessoas no mundo @ causando 350.000 morles por ano. No Brasil, estima-sa que existam 10 milhdes de
casos da infecgo estreplochcica por ano, @ dasses 300.000 evoluem para fabre reumatica, & 15000 para
cardiopatia reumalica Apesar das lecnologias disponiveis e ulilizadas para rasireamenio dessa doanca, os
nimeros ainda 540 allos, @ muilas criangas de regides pobres conlinuam sem diagnbstico e prevencio
secundaria.

O prajelo sera feilo em duas fases:

Fasa 1: Na primeira fase, que durard & meses, a equipa de profissionais a ser treinada serd seleconada, o
local de treamamenta serd deleminado, os aparalhos serdo inslalados @ as aulas preparadas. Uma equips
composia por um coordenador de pesquisa com expandndia am projelos, um espedcialisla em Magens & um
agenie de saide serio selecionados. Essa equipe dingird o projelo a parlir da sade, que sera na UFMG. O
trainamenio inicial consisle em uma samana de reinamanio inlensivo de instrugdo, com aulas basicas sobre
a causa, prevengao, controle da cardiopatia reumatica. A parle pratica serd feila com foco nas lecnologias
disponivais, coma o usa
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de lableks, lelelonas celulares & conecividade da elemedicina Os profissionais em ireinamenio vao adquirir
conhacmenlo suficiente para realizagio de um ecocardiograma direcionado para delectar alleragbes
compaliveis de cardiopalia reumatica, conforme critérios eslabelecidos previamenie. As pemmissbes para a
realizacao desse projelo serdo dadas pelas auloridades locais @ nacionais. A UPMG tem expenéncia am
coordena;as de projelos i distancia, & lambém de trabalhar com agéndcas reguladaras @ comités de &tica,
cujas aprovacbes s4o necessarias para que esle projelo possa ser colocado em pralica. Um aparalho de
acocardiograma transporiavel serd doado & conexiio 4 nlernel com velocidade minima de 2 mbps serd
fornecida para as regides remolas. Os inlagranies do projelo lardo acesso a nolebooks e lablels com
intemat sam fio. Todos esses disposiivos serfo equipados com capacidade de realizar videoconferénaia
com os profissionais da UFMG e da CNMC. As imagens adquiridas duranile o exame poderdo ser
examinadas e discutidas durante a videoconferéncia. Panflelos informativos serdo enviados para os
direlores de agumas escolas selecionadas @ a equipe de profissionas rainados ird 4% escolas para reforar
@ realizar o rasireamenio, caso aulonzacio seja dada. A aulorizaclo serd solicilada por cafa que serd
anviada para a casa dos alunos.

Fase 2: Nasagunda fase, que também lerd duracio de & meses, o rastreamenio serd colocado em pratica &
continuaramos com as medidas para educacio nas escolas. Nesse momanio, lodas as enancas aulonzadas
a fareram o rastreamento por seus pais fardo o ecocardiograma. A equipe lormada para coordenar o projelo
viajard para essas escolas e realizarao 50 exames por dia, precedidos por entrevisla @ exame dinico, alé
que as criangas da escola em guesiao terminem. O objelivo inicial & de uma amosira minima dea 1500
crancas e adolescenles, buscando-se atingir um nldmero final de 4000 - 5000. Todas as imagens sario
companilhadas palo sistema de armazenaments am nuvem, & serao analisadas pelos especialistas da
UFMG & da CNMC. Quando for feilo o diagnostico, uma carla serd enviada ans pais da changa e, am caso
de cardiopatia reumatica, a crianga sera referenciada ao centro de cuidado primario (Unidade Basica de
Salde) onde oz cuidados & profilaxa secundana $erao inicados. Serd realizada coleta de amostra de
sangue lolal das criangas submetidas ao screening, para dosagem de biomarcadores séricos (pro-BNP,
DMAse & anti-estreplolisina O - ASO) relacionados 4 fisopalologia da Febre Reumditica. Todas as crangas
gque apresenlarem sinais cdinicos e ecocardiograficos de cardiopatia reumatica serdo cadastradas em um
programa de registro sagurd na nlemel. Essas criangas comadaram a recabear a inpcio de peniclna
menszal Lembreles aulomaticos com a dala da prdxima injecio serdo gerados pelo programa de registros.
Estes pacientes serdo inseridos no programa de acompanhamenlo pendddico de paciente com Febra
Reumatica, no Hospilal das Clinicas da UFMG
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ou narede de aenclo pimana e secundana do Sistema Unico de Saide.

Critério de Incusido: a)Amosira: 1500 a 5000 pacientes; b)Faixa etaria: 6 a 18 anos; c)Sexo: ambos:;
dyflasses [ grupos sotiak: sam delngio; e)0ngem: escolas da rede plblica da regido melropoilana de
Balo Horzonte & do inlenor d& Minas Gemis: Programas educacionaik: envolverds 1oda a populacio localk
criangas e adolescentas, familares, profesonas do sistema de sadde.

Crno de Exclusio: Nao concordanca da escola ou lamilla em participar do estudo de rastreamenlo.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primano: Conhecer a real prevalinca da cardiopatia reumdtica no estado de Minas Gerais
Objetive Secundaro:

Utiizar a ldemadicina @ ecocardiograma pordati parac

1- Estabelecer um programa de educacio i disldncia para treinamenlo de profissionais da saide na
realizacio o interpretagio de ecocardingramas, parmilindo rasireio de pacentes com cardiopatia reumdética
am locais de poucos recursos.

2- Educar criancas @ pais sobe as causas & medidas preventivas da cardiopatia reumatica. 3- Implantar &
maniar um programa para deleccio precocs e regisiro de criangas com cardiopatia reumética

4- Realizar a colel de biomarcadaores séncos nos pacienies submelidos a scresning, para

avalacao de padrdes relacionados a Doenca Reumdlica

Avaliacdo dos Riscos & Beneficios:

Riscos: Os nscos envolvidos com o estudo s30 minimos, uma vez que a ecocardiografia & um método ndo
invasivo @ sam nenhum tipo de intervencio ao paciente, e as colelas serdo realizadas por profissionais
experientes, de acordo com regras inlernacionais de biosseguranga Os dados individuais sio
crplografados no sistema, ndo permitindo a quebra de confidencialidade ao longo do estudo. Nio haverd
mélodos que afelem direlamenie os sujeilos da pesquisa. Os procedmenlos realizados: programas
educacionais, programas de tranamento, Aastreameanto populacional com exame clinico, ecocardiogrifico e
coleta de amosira de sangue nio olerece fscos 4 populacio em estudo. Os pacienlas em que sa delactar
alteraghes sugestivas de Febre Reumatica sarfo encaminhados para avalacio dinica e ecocardiografica
am unidade sacunddria, & serio acompanhados pela equipe de pesquisa. Todos os pacienies com eslas
alleraghes, quando indicado, sario encaminhados para os programas piblicos de profilaxia sscundana de
febre reumnatica O screening ndo alelarda significativamenie a rotina escolar dos parficipanies, sendo
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realizads am dia Unico, a ser combinado com a& anondades responsiveis palas escolas.

Beneficios: O projeto serd uma iniciativa pioneira no Brasil @ na Amérca Latina, que lerd a possibikdade de
descrever, através da avaliacio de uma amostra considerdvel de criangas e adolescentes, a prevaldnga a
imporiantes informagbes epidemioldgicas da Febre Reumdatica. Além da importidnaca de se conhecer a
prevaléncia da doanga através de um screening populacional o estudo ulilizard uma nova feramenia naesle
cendrio Ecocardiograma transportavel, com inerpretagio rapida sistematizada), proporcionando a
possibibdade de se avaliar seu valor diagndstico @ o impacto de sua utilizacio no rastreamento populacional.
0s dados denvados deste projelo poderdo auxiliar até mesmo no desanvolvimeanio de paliticas pablicas de
detec; o @ prevengas sscundara da doenga & a iniciativa pode 58 aslender a oulras areas & realidades
com a continudade do projels, a depandar dos resullados do projeto pilolo micial Paralelaments aos dados
clinicos & ecocardiograficos, a colela de amosiras de sangue podera lambém proporcionar o estudo de
marcadores séricos relacionados 4 susceplibilidade indvidual @ ao progndstico da Febre Reumdalica. Tais
fatores ndo foram ainda avaliados em estudos populacionais. Além disso, o estudo proporcionard o
intercAmbio com institluicdes inlarnacionais de excaldnca em Cardinlogia @ Ecocardiografia, com expenéncia
prévia na realizac & de screening com o mesmao fim am lemitdro aficano (Uganda). Serd mponante alroca
de axpendnaas, lants am relagho an expertisa para a malizagio de projelos desla dimensdo, quanta am
relaciio 4 aplicacio da lelemadicina no diagnéstico ramolo de palologias nagligenciadas. A possibibdade de
cooperacao intemacional com o Children’s Natonal Medical Center (Washinglon - DC, EUA) se dara através
de moca de experdncdas relacionadas a programas de screening semelhantes coordenados pela instituicio
na Africa (Uganda), assessoramento na construgio @ gerenciaments do sislema de computagan em ndvem
(envolvendo criplografia) e software de lelemeadicina para analise e inlerpretacio a distncia de
acocardiogramas @ assessoramants na construcao dos programas @ maleriai de educacao conlinuada para
a equipe @ a populagio. Todos os dados e mformaghes gerados serdo de exclusiva propriedade dos
pesquisadores envolvidos da Universidade Federal de Minas Gerais, @ nio havera remessa de dados ou
quaksquer informagbes dentificadas sabre 0% sujeilos da pesquisa.

Comentarios e Consideractes sobre a Pesquisa:

Justficativa da Emenda: o prolocolo do “Prevalénca da Cardiopatia Reumatica no Estado de Minas Garas®
(PROVAR = Programa de RastreamantD da VAklopatia Reumatica), CAAE 2463671 3.9.0000 5149 foi
aprovado em 24 de margo de 2014. A proposia desla nova emenda refere-se 4 trés ilens relativos ao

presenle projelo:
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1) A extensio da duracio do projeto para 31122017,

2) Inclus o do pesquisador Gabrisl Assis | npes do Cama, CPF: 060.048.316-97.

3) A inclusio da possibiidade de realizacio do rasireamento ecocardiogrilico em Cenlros de Salde
(Unidades Basicas de Salde) de Belo Horizonte. O rastreamento ecocardiogralico da Cardiopatia
Reumdtica, preconizado desde 2012 pela World Hearl Fadaration am regides de baixa condigio
sociacondmica, tem sido realizado de forma pionera na Aménca do Sul palo projeto PROVAR. Durants os
quinze mesas da rastréeamenta, lol enconlrada uma alevada prevadnca de alleraghes bordaring &
definitvas da doenca nas regibes de Belo Horizonle e Montes Clares (da ordem de 5.3%), levaniando uma
questio sobre a necessidade de uma maior ntegracio deste modelo de rastreamento ao Sistema de
Salde, especaiments a Alencdo Primara. Juslamenla buscando 1al inlegracao, asla emenda ustifica-za
pela solicitacao da mclusao de Centros de Sadde como novo Cenano para a reaizacdo do rasireamento
ecocardiogralico da Cardiopatia Reumatica. Salentamos que a operaconalizacio do estudo, o processo
educativo & lodos os procedimentos sio absolulamentes dénticos ans reaizados no screening escolar alé
enldo. N&o ha nenhuma modificacio ao protocolo. Os Cenlros de Salde sardo sslecionados a criténo &
segundo prioridades da Secretada de Sadde (SMSA), instituiglo coparticipante desta submissio.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacio obrigatdriac

Documentos apreseniados:

Projein detathado

Folha de Rosio assinada palo pesquisador @ direlor da Faculdade de Medicina

Tarmo da compromisso’ Rasolucao 466 Cronograma anexado Dedaracio de registro na DEPE
TCLEs para PacentasRasponsiveis, am lorma de convite & am linguagem adequada
Tarmo da Aszanlimenid Livre @ Esclarecido (> 13 anos & < 18 anos)

Parecer Consubsiancado da Camara Depariamental - Fac. Medicina/UFMG

Parecer do Serico de Cardicloga

Anudncia das Escolas participantes

Orcamento

Recomendaces:

Gentiaza realizar as seguintes alleracdes nos TCLEs:

- AcTescanlar o nimers 3 aos calulares do Dr. Bruno & da Dra. Maria do Camo.

- Substituir no rodapé "Estudo Febre Reumatica MG = TCLE v.1 (09 selaembro 2013 por "Estudo Febre
Reumatica MG = TCLE v 2 (21 de dazembra de 2015)"

- Subslituir no rodapé *Assinatura do sujeito de pesquisa® por *Assinalura do particpants de
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pesquisa®.

O TALE devera ser diracionado lambém as crangas maiores de 6 anos @ dividido por fabas etarias como
nas TCLEs.

Incluir o enderago & conlais do CEP da SMS-PBH nos TCLEs e TALEs.

Recomanda-se a aprovacio da emanda ao projelo de pesquisa.

Conclustes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

Somos favoravets 4 aprovagio da emenda ao projelo "PREVALECGENCIA DA CARDIOPATIA REUMATICA
NO ESTADD DE MINAS GERAIS" do Pesquisador Responsivel Prol. Dr. Bruno Ramos Nasamento, com a
exiensin da duragio do projeln para 31122017, a nclusan do pasquisador Gabriel Assis Lopes do Camao
& a inclusio da malizacas do rastreamento acocardiografico em Centros de Salde (Unidades Basicas de
Saidde) de Balo Honzonle.

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comild de Etica em Pesquisa da UFMG! COEP-UFMG, de acordo com as atribuicbes
definidas na Resolugdo CNS n® 466 de 2012 & na Norma Operacional n® 001 da 2013 do CNS, manifesla-sa
pela aprovacio da emenda proposta ac projelo de pesquisa.

Tendo em visla a legiglacio vigenle [(Resolugds CNS 466/M2), o COEP-UFMG recomenda aos
Pesquisadores: comunicar loda & qualquer alleracio do projalo e dolarmo de consenimanilo via emeanda na
Plataforma Brasl, informar imedialamenta gualguer evenlo adverso ocomdo duranta o desenvolwimenlo da
pasquisa (via documental encaminhada em papel), apresentar na forma de natificacio relatbnos parciais do
andamanio do mesmo a cada 06 (seis) meses e ao lérmino da pesquisa encaminhar a esle Comild um
sumano dos resultados do projelo (relatdrio final).

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documanta Arqunva Postagam Aulor Situagao
Informagbes Basicas|PB_INFORMAGCOES_BASICAS_647972] 211122015 Aceilo
do Projetn E2 pdf 12:45:55
TCLE / Termos de | Termo_de_Assantimenio_2 FINAL dos | 21122015 |Bruno Ramos Acaflo
Aszsantimanio / 12:40:43 | Mascimanlo
Justificativa de
lAuséngia — _

TCLE / Termos de |TCLE_13_a_17_modficado_FINAL doc | 21122015 |Bruno Ramos Aceia
Assentimanio / 12:40:28 | Mascimenio

Justificativa de

|Auséncia
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TCLE / Termos de TGLE_?_ a_12 modificado_FINAL doc 21122015 |Bruno Ramos Aceilo

Assantimenta / 12:3%14 | Nascimenlo

Justificativa de

L AusSncia

TCLE f Termos de  |TCLE_6&_anos_modificado_FINAL doc 21122015 |Bruno Ramos Aceifo

Az santimanto [ 12:38:43  |Mascimento

Justificativa de

Declaracin de COEP_Emenda_1_205_PDF pd 21122015 |Bruno Ramos Aceio

| Pesquisadores 12:3824 |Nascimento

Outros Carta de esclarecmenio - COEP UFMG | 02012014 Aceio
- AHD (FOF).pd 162403

Dedlaracio de Carta de Aprovacio - Camara 02012014 Aceilo

Pesguisadores i 16:23:48

Dedarac o de Carta da Anuéncia CARDIOZ - RHD 02012014 Acailo

Pasquisadores Brazil (Assinada) pdf 16:23:32

Dedaracio de Signed Latter of Suppor_pdi o2m20:4 Acaito

Pasnuisadores _ 16:23:13

TCLE / Tarmos de | Termo_de_Assantimento_REV1_pdi 0212014 Acaio

Assanlimanio / 162237

Justificativa de

LAuséncia

Dedaracan de Carta DEPE - RHD Brazil [Assnada) pd| 03122013 Acailn

Pasquisadores 10:54:08

Dedarac 3o de Carta de Aprovacao - Camara 03122013 Acaito

Pasquisadores Deparamenialodl 10:53:41

Declaracin de Carta de Anudnecia CTS - RHD Brazil 03N22013 Acailo
Az sinada) pdl 105207

Declaracio de Carta de Anuéncia CARDIOZ - RHD 03122013 Aceilo
| Brazil (Assinada).pdl 10:51:30

Projto Detahado / | Projeto RHD Brazl COEP REVS 03N22013 Acailo

Brochura PDF pd 10:50:57

investigador

Fohade Rosh Foha da Rosto (Plal Brasil) RHD 03MN22013 Acailo

| _ Brazil pdl 10:50:05

TCLE / Tarmos da | Projelo RHD TCLE REV1 - 08112013 Acaio

Assantimenta / Respons+iveis pd 15:40:47

Justificaliva de

Auséncia _

TCLE / Termos de | Projelo RHD TCLE REV1 - até 6 0BM12013 Aceio

Az santimanto [ anos doc. pdl 15:40:22

Justificativa de

L AusSngia _

TCLE / Termos de Projeto RHD TCGLE REV1 - 1317 DEN12013 Acailo

Az santimanto [ anos . pdl 15:40:11

Justificativa de

Auséncia
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ANEXO B - Parecer consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa do
Centro Universitario FIPMoc (UNIFIPMoc), em 11 de julho de 2017

FACULDADES INTEGRADAS

PITAGORAS DE MONTES w
CLAROS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: DESENVOLVIMENTO DE SISTEMA DE PRIORIZAC AD DOS ECOCARDIOGRAMAS
EM MONTES CLAROS - MG

Pesquisador: ADRIANA COSTA DIAMANTING SOARES

Area Temdtica:

Versao: 2

CAAE: BAT18517.8.0000.5109

Instituicdo Proponente: Faculdades Integradas Pitagoras de Monies Claros
Patrocinador Principal: Financiamanio Propno

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecar: 2 167.844

Apresentacdo do Projeto:

Trata-se de uma pesquisa a ser feila com 400 pacentes gue 5140 na fila para realizacio de ecocardiogra,
com intuilo de desenvolver uma ferramenia para olimizar a priorizagho da fila de espera. Para isso os
pacientes serdn avaliados com um acocardiograma screéening @ outro complato, além de responder a um
formulirio dinico, A partir destes resullados, irdo eslabelecer um sislema de prioridades para realizacio
desle examea.

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo serd desenvolver um sistema de priorizagio da fila de pacienies que nacessilam realizar
ecocardiograma am Montes Claros = MG. Avaliar o efeilo da implementacio de formulario clinice na
priofzacio dos pacienies que eslio na fila de espera para realizar

ecodopplercardiograma. Avaliar o impaclo da incorporagdo do ecocardisgrama de screening na alangio
primana sobre a otimizagdo do recursoestimando o quanto a sua realizagio acrescanla ao poder de
deleccao de alleraghes significalivas quando comparado ao uso isolado do formulario dinico. Aplicar as
faramenias lesladas sobre a populacio do municipio @ avaliar se houve incremento na delecgio de falores
de risco que podem

influenciar na evolugis natural de diversas doengas cardiacas. Promover a integragio do rastreamento
ecocardiografico com a Alengdo Primara, de forma a lorna-la = caso de mosire

Enderego: Av. Frol Ada Manafina 80

Bairno: ibiuruna CEP: 33.408-007
UF: MG Mumicipio: MONTES CLARDS
Telefone: [3E3X4-T100 Fax: (383212-1002 E-maill: dorofasbarc sl gmail com
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FACULDADES INTEGRADAS
PITAGORAS DEMONTES  ‘GRBrard -
CLAROS

Confiri &0 oo Pareoer 2 167 844

aficaz e cuslo efeliva - susienlavel nos sislemas de salde a médio e longo prazos.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Os pesquisadores descrevem que 0% riscos serdo minimos O ultra-som utilizado ndo possul riscos
biolbgicos significativos. Possivel incovenienia: o pacienia lera que se deslocar alé o ceniro onde serd
raalizado o ecocardiograma. O pacienie lard que expor o Wdrax para realizar o examea, mas sera coberio com
camisola adequada e serd tratado com respeilo por pane do médico e secretiria. Caso o pacienle s recuse
a expor o Wrax por molivos pessoais, o0 masmo podera retirar o consentimenio livre e esclarecido e nao
participar da pesquisa, sem nanhum prejuize. Caso o paciente tenha alguma lesdo em thrax o axame
podera trarer desconforo minmo. Caso o pacienla apresente asle desconloro, podera ser

raalizada mudanga da posicio do transdulor cardiace, para maior comodidade. Os diagndsticos advindos do
resullado do examea podem ocasonar necessdade de ratamenlos aspacificos ou oulros axameas. O risco da
guebra de sigilo quanto a diagndstico & minimo, lendo am visla o cbdigo da éica médica @ o treinameanid da
equipe da pesquisa.

Samenta lerdo acesso ao laudo definitive o médico realizador do exame, a sacretiria digiladora e o
paciania.

O trabalho descreve que a raalizacio de ecocardingrama complalo em lempo manar do que o de lempo de
espera alual na fila podera proporcionar ao pacienie tratamenio precoce & mudanga de progndstico
trarendo benefidos para a populagio.

Comentérios e Consideracbes sobre a Pesquisa:

A alencao primaria apresentla fia de espera para o ecodopplercardiograma. O SUS ainda enfranta
problemas que compromelem o alendimeanto com complexidade tecnoldgica. No caso especifico de
pacienlas portadores de cardiopatias, independente de sua elinlogia, o lempa oportunag possibiita o
diagndstico precoce, em fase onde o pacienle ainda se enconira muilas veres assintomatico. Assim o
projelo apresenia relevinca cenlifica @ mpordianca do ponto de vista de sadde plblica.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacio obrigatoria:
Termos apresantados @ adequados.

Recomendaces:
Mao ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:
O projelo apresenta-se dentro dos lemos da Resolucio 466/12.

Enderego:  Av. Prol Ada Manadine 80

Bairro: ibiluruna CEP: 39.408-007
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FACULDADES INTEGRADAS
PITAGORAS DE MONTES W

CLAROS

Conrus do do Fareonr: 2 167 544

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipa Documenta Arquiva Postagam Autor Situagio
Infarmaches Basicas| PB_INFORMAGOES BASICAS DO_P | 13406/2017 Acaila
do Projeta | BOJETCO 893778 odi 10:57:59
Projeto Detalhada /| Projeta_Tele_Eco_Doutorada COEP_Ju| 13062017 | ADRIANA COSTA Acaito
Brochura nha_2017.doc 105717 |DIAMANTING
lInvestigador S e
TCLE / Tarmas da | TCLE_Adulta_Atualizada das 2205/2017 | ADRIANACOSTA Acaila
Assantimenta / 16:07:13  |DIAMANTING
Justificativa de SOARES
LAuséncia _ _

Falha da Rasta Folha_da_rosto_completa pdf 1604/2017 | ADRIANA COSTA Acaita
10:03:59 |DIAMANTING
SOARES
Situacao do Parecer:
Aprovado
Mecessita Apreciacao da COMEP:
Maa
MONTES CLAROS, 11 da Julha de 2017
Assinado por:
DOROTHEA SCHMIDT FRANGA

{Coordenador)

Enderego: Av. Pral Aida Mainafina 80

Baiirro:  iinina CEP: 39.408-007
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Telefore: (1832 4-7100 Fax: [38):3212-1002 E-mail: darofaakranc allgmail cam
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ANEXO C - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

T NOME: i s s s s s i s snae e saenes

DOCUMENTO DE IDENTIDADE NO: ......ocovimiirensinennrecacnnes SEXO: Mo Fo

DATA NASCIMENTO: ........ S Lroene

ENDERE QIO i ctssicaussaasssisss s oes d555655 36058 464 48003 000 SRR eSS i N APTO ez ssasas

BAIRRO: . e CIDADE: .....co0nsus0sseesisssssssssnssnassasssnss snnsassnsossassns soassssss

CERS cusssssssassesmsvusssummansnssssmssipsasss ves TELEFONE: DDD (............ ) smsin s omsiinsennsascuass e Rs SRR R SN
2 RES PONS AVEL EEGILS v osressasiussss st s s s s s s B S St

NATUREZA (grau de parentesco; HOr; CUISHON B1C.); .....csccmsessssersassensesasmesnssearssss ssssasnsanasassussssnssanss ssanassassens

DOCUMENTO DE IDENTIDADE: ........ccoovvivnrivcecveeeeee. SEXO: Mo Fo

DATA NASCIMENTO: .....l.....[......

PR O S S A O et B S S SR s
ENDEREQGO: ... s e s e N APTO: ..
BAIRRO: susuiscusisimissivsiioastsassssias st s sisinidsesiviitess CIDADE: cusicasucoisiniunssiss o daias s st iassissisiiasiion
CEP: e TELEFONE: DDD (...occouiie2) coiiie i i s s s s s e s

DADOS SOBRE A PESQUISA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA:

“ECOCARDIOGRAMA COMO FERRAMENTA DE RASTREAMENTO E ESTRATIFICACAO DE RISCO EM
CARDIOPATAS DA ATENCAO PRIMARIA DE MONTES CLAROS - MG”

PESQUISADOR: ADRIANA COSTA DIAMANTINO SOARES
CARGO/FUNGAO: MEDICA-PROFESSORA-DOUTORANDA
INSCRICAO CONSELHO REGIONAL: CRM-MG 49.268

2. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

RISCO MINIMO X RISCO MEDIO o
RISCO BAIXO o RISCO MAIOR O

3. DURAGAO DA PESQUISA: 1 ano



Vocé esta sendo convidado (a) a participar voluntariamente de um estudo de rastreamento de
doencas das valvulas e camaras cardiacas, que envolvera cerca de 1500 pacientes. Antes de decidir
se deseja participar deste estudo, é importante entender quais os exames estdo envolvidos, e quais
s@o os possiveis beneficios, riscos e desconfortos. Leve o tempo que precisar para ler este documento
e sinta-se a vontade para fazer perguntas. O médico e a equipe do estudo estardo a sua disposi¢ao
para responder qualquer duvida.

Os objetivos e procedimentos da pesquisa.

Este estudo avaliara a presenca de doengas adquiridas, congénitas e degenerativas que podem
acometer o coragao, causando seu mal funcionamento. A Cardiopatia Reumatica é uma doenga muito
comum, que pode acontecer quando infecgdes de garganta se repetem e ndo sdo tratadas,
provocando dano as vélvulas do coracdo. A maioria das criangas com cardiopatia reumatica se sente
bem e parece saudavel, mas o dano para o coragdo pode ja ter comegado. Sem ser detectado, esse
dano pode progredir e levar a sintomas como cansaco, falta de ar e inchago nas pernas, com risco de
invalidez ou morte. Além da Cardiopatia Reumatica, outras doengas das valvulas (valva adrtica
bicuspide, prolapso da valva mitral, estenose adrtica degenerativa) e do proprio musculo do coragdo
podem ser detectadas em fases iniciais ainda sem sintomas. O presente estudo vai utilizar um
aparelho chamado Ecocardiograma, que faz imagens do coragdo através de método de ultrassom.

O que é pesquisa?

A pesquisa € uma forma de descobrir novas informagdes sobre alguma coisa. Estamos tentando
descobrir qual é a melhor maneira de detectar a doenga reumatica mais cedo, antes de aparecerem
0s sintomas.

Eu tenho que participar?

A sua participagdo acontecera conforme a sua decisdo. Se vocé decidir que ndo quer participar, ndo
havera penalidades.

Se eu participar, o que vai acontecer comigo?

A participagdo vai acontecer durante um dia de atendimento agendado no Centro de Saude e esta
prevista para durar cerca de 30 minutos. Durante a sua participagdo vocé recebera da equipe uma
lista de perguntas para responder. Estas perguntas serdo faceis e ndo ha problemas se ndo souber
todas as respostas. Uma maquina de ultrassom (Ecocardiograma), sera usada para tirar fotos do
coracdo dele (a), sem nenhum corte ou dor. O ultrassom ndo faz mal e ndo tem nenhum risco.

Sera que essa investigacdo pode me ajudar? Poderia ajudar outras pessoas?

Sim. Os resultados do ultrassom irdo dizer aos médicos se vocé tem alguma doenga cardiaca. O
resultado do exame serd entregue no mesmo dia, para que vocé possa levar ao seu médico
assistente e, se necessario, comegar um tratamento.

Quais beneficios esta pesquisa pode trazer?
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As descobertas podem beneficiar a vocé e também mais pessoas no Brasil e em todo o mundo,
ajudando a entender quantas pessoas podem ter doengas do coragao sem saber, encaminhando
estas pessoas para o tratamento adequado.

Primeira Visita - sera realizada no Centro de Salde, durante um horario agendado de atendimento,
e a equipe da pesquisa estara no Centro com o aparelho de Ecocardiograma. Apds uma breve consulta
vocé sera colocado (a) em uma maca, e o exame sera realizado em poucos minutos. Apds o exame,
estara liberado (a) para as suas atividades normais.

Visita subsequente - a segunda visita ocorrera no Hospital universitario, todos os pacientes serdo
convidados. Sera com horario agendado.

Os desconfortos e riscos possiveis

Os procedimentos deste estudo ndo causardo praticamente nenhum desconforto a vocé. O
Ecocardiograma é um exame feito através de um aparelho que é encostado no peito, coberto
com um gel. Ndo ha corte, necessidade de anestesia ou qualquer tipo de dor.

A forma de acompanhamento e assisténcia, assim como seus responsaveis

Em caso de duvidas, vocé deve entrar em contato com um membro da equipe do estudo, nos
telefones (38) 99986-8866.

Se tiver quaisquer duvidas sobre a ética da pesquisa e sobre seus direitos, vocé devera entrar em
contato com a Comissao de Etica em Pesquisa.

Garantia de esclarecimentos, antes e durante o curso da pesquisa

Vocé tera acesso, durante todo o estudo, as informagées sobre procedimentos, riscos e beneficios
relacionados a pesquisa. Novas informagdes que possam ser obtidas durante o andamento deste
estudo, que possam alterar sua vontade de continuar participando da pesquisa serdo fornecidas a
vocé pelo médico/ equipe da pesquisa.

Liberdade do sujeito se recusar a participar ou retirar seu consentimento

A sua participacdo neste estudo é voluntéria, e vocé podera retirar o seu consentimento a qualquer
momento, sem prejuizo ou perda dos beneficios a que vocé tem direito. Por motivo de segurancga ou
outras razoes, o estudo pode ser interrompido antes do previsto pelo médico responsavel e também
pelo Comité de Etica em Pesquisa.

Garantia do sigilo que assegure a privacidade dos sujeitos

Quem vai ver a informacao recolhida sobre mim?

Sua participagao neste estudo sera confidencial. As informagbes coletadas serdao mantidas em
seguranca. Estd assegurado o sigilo e a privacidade dos dados envolvidos nesta pesquisa. Quaisquer
relatos ou publicagGes deste estudo ndo incluirdo o nome ou qualquer outra informagdo que possa
identificar o participante.

Formas de ressarcimento das despesas decorrentes da participacdo na pesquisa

Vocé néo serd pago por participar desta pesquisa.

Vocé ndo tera quaisquer despesas caso decida participar deste estudo; ndo sera cobrado pelo
tratamento, consultas ou exames diagnodsticos realizados durante este estudo.
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Formas de indenizacdo diante de eventuais danos decorrentes da pesquisa.

Caso vocé sofra alguma lesdo ou complicagdo durante a participagdo no estudo, recebera
integralmente todo tratamento médico referente a essa situagao.

Se vocé decidir por sua participacdo, deve assinar este documento (Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido). Isso é chamado de “dar o consentimento”, e vocé receberad uma via deste documento
assinada para guardar consigo.

“Eu discuti sobre a minha decisao de permitir a minha participagao neste estudo. Ficaram claros para
mim quais sdo os propositos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e
riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que
a participagdo é isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar quando
necessario. Concordo voluntariamente com a participagdo neste estudo e poderei retirar o meu
consentimento a qualquer momento, antes ou durante o mesmo, sem penalidades, prejuizo ou perda
de qualquer beneficio no meu atendimento neste Servigo.”

Data [/
Assinatura do paciente/representante legal:

Data [/
Assinatura da testemunha:

Data [/

Para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semianalfabetos ou portadores de
deficiéncia auditiva ou visual.

(Somente para o responsavel do projeto)

Declaro que obtive, de forma apropriada e voluntaria, o Consentimento Livre e Esclarecido deste
paciente ou representante legal, para a participagao neste estudo.

Data /[
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ANEXO D - Formulério clinico padronizado aplicado aos pacientes

' PROVAR
ESTUDO PROVAR - MONTES CLAROS

FORMULARIO CLINICO PARA REALIZACAO DE EXAME DE RASTREIO - ESF

MNOME: DATADE NASCIMENTO: __ f_ /_
CENTRO DE SAUDE: SEXO[]M []F DATA:_ J_/_
IDENTIFICACAO DO PACIENTE NO ESTUDO: PESO:

NUMERO DO ECO (VSCAN ID OU CODIGO VIVID): ALTURA:

QUEIXAS:

Assintomatico: [] Sim [ ] Nio Dispneia: [ ] 5im [ ] Nio Dor tordcica: [] 5im [] Nao

Palpitagtes (Arritmia): [] Sim [ ] Nio Outre: []Sim[] Nio Qual:

FATORES DE RISCO / HISTORIA PREGRESSA:
Hipertensio: [ ] Sim [] Nio

Doenga de Chagas [] Sim [ ] Nio

Diabetes: ] Sim [] N3o

Infarto / Doenga coronariana: [ ] Sim [ ] Nao

Acidente vascular cerebral (AVC/AIT): [] Sim [ ] Nio
Doenga vascular (membros): [] Sim [] Nao

Insuficiéncia cardiaca: [ ] Sim [] Nao

Doenga valvar: [ ] Sim [] Nio

Histéria prévia de Cardiopatia Reumatica  [] Sim [] Nio
Histéria familiar (10 grau) de doenga valvar  [] Sim [] Nio
Doenga congénita: [ ] Sim [] Nao

Histdria de cirurgia cardiaca: []Sim []Nio Qual:




ANEXO E - Formulario clinico padronizado em formato online no sistema

= PROVAR MOC

& Adding new Study ID TEST AA

Study ID

Data

Identificagdo

Nome completo
* must provide value
Data de Nascimento

* must provide value

Idade

Enderego

Telefone para contato 1

Telefone para contato 2

Varidveis Clinicas

Sexo

Altura (cm)

Peso (kg)

Chagas

Cirurgia cardiaca

Doenga coronariana

Doenga valvar

Hipertensdo

Insuficiéncia cardiaca

RedCap® integrado a UFMG

TEST AA

Today |

Today |

View equation

Expand

Masculino

Feminino
reset

Usar . para decimais
Nao
Sim
reset
Nao
Sim
reset
Nao
Sim
reset

Nao
Sim

reset
Nio
Sim

reset
Nio
Sim

reset
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ANEXO F - Impact of incorporating echocardiographic screening into a clinical

prediction model to optimize utilization of echocardiography in primary care
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Abstract

Introduction: Access to public subspecialty healthcare is limited in underserved areas
of Brazil, including echocardiography (echo). Long waiting lines and lack of a prior-
itisation system lead to diagnostic lag and may contribute to poor outcomes. We
developed a prioritisation tool for use in primary care, aimed at improving resource
utilisation, by predicting those at highest risk of having an abnormal echo, and thus in
highest need of referral.

Methods: All patients in the existing primary care waiting list for echo were invited for
participation and underwent a clinical questionnaire, simplified 7-view echo screen-
ing by non-physicians with handheld devices, and standard echo by experts. Two
derivation models were developed, one including only clinical variables and a second
including clinical variables and findings of major heart disease (HD) on echo screen-
ing (cut point for high/low-risk). For validation, patients were risk-classified according
to the clinical score. High-risk patients and a sample of low-risk underwent standard
echo. Intermediate-risk patients first had screening echo, with a standard echo if HD
was suspected. Discrimination and calibration of the two models were assessed to
predict HD in standard echo.

Results: In derivation (N = 603), clinical variables associated with HD were female
gender, body mass index, Chagas disease, prior cardiac surgery, coronary disease,
valve disease, hypertension and heart failure, and this model was well calibrated with
C-statistic = 0.781. Performance was improved with the addition of echo screening,
with C-statistic = 0.871 after cross-validation. For validation (N = 1526), 227 (14.9%)
patients were classified as low risk, 1082 (70.9%) as intermediate risk and 217 (14.2%)
as high risk by the clinical model. The final model with two categories had high sen-
sitivity (99%) and negative predictive value (97%) for HD in standard echo. Model
performance was good with C-statistic = 0.720.

Int J Clin Pract. 2020;00:e13686.
https://doi.org/10.1111/ijcp.13686
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1 | INTRODUCTION

Echocardiography (echo) remains one of the most used imaging mo-
dalities in clinical practice, providing incremental information with
low risk to the patient through ultrasound technology.*? The avail-
ability of portable and affordable machines has allowed echo to go
beyond the frontiers of specialised centres, and its indications have
progressively increased.®# In response to marked increases in utili-
sation, the delay in its access in places where machines are scarce
is inevitable. In Brazil and other resource limited settings, there is
a need to develop tools to improve primary care referral for echo
and to facilitate prioritisation and rapid access for those at highest
risk of structural heart disease. This is critical both for improved
patient management and for reducing unnecessary health system
expenditures.’

The current system in Brazil allows for primary care physicians
to order an echo for any clinical concern and patients are prioritised
only by date of request. Long waiting lines, sometimes more than
1-year, and lack of a prioritisation system for more urgent requests
lead to diagnostic lag and may contribute to poor outcomes. As an
example, in southeast Brazil a 2017 survey carried out in the public
system of Montes Claros (361 900 inhabitants, north of the state of
Minas Gerais) found a waiting list of 6330 patients referred from pri-
mary care providers for echo. These patients faced long delays, with
severely limited local capacity for echo at only 130 studies/month.
An exploratory sample of 200 patients from this group found only
15% had structural heart disease,® suggesting high rates of referral
for patients without significant abnormalities.

There are growing efforts to improve value-based approaches
to diagnostic tests, especially echo, primary targets of ongoing re-
forms in healthcare delivery and reimbursement.”® Integration of a
two-stage process, screening echo by non-experts followed by full
subspecialty echo for only those with positive screen, may increase
community access and improve resource utilisation. In fact, screen-
ing echo performed by non-specialists at the primary care level has

Conclusion: The addition of screening echo to clinical variables significantly improves
the performance of a score to predict major HD.

What's known

e Access to public subspecialty healthcare, including
echocardiography (echo), is limited in underserved areas
of Brazil and other low and middle-income countries.
Long waiting lines urge the development of prioritiza-
tion systems to decrease diagnostic lag and improve
outcomes.

In this scenario, simplified protocols of screening echo
may provide valuable additional risk information.

What'’s new

* A novel score, which incorporates screening echo to
clinical variables, accurately predicted the presence of
major heart disease detected by standard echo in the
primary care setting.

The final score has high sensitivity (99%) and negative
predictive value (97%).

Model performance was good, with C-statistic=0.720,
suggesting it may an useful risk-stratification and prior-
itization for low-resourced regions.

preliminarily proven feasible in Brazilian primary care system. In a
large study of 20 healthcare providers at 16 primary health centres,
over 1000 patients underwent screening echo with remote inter-
pretation through telemedicine. Significant heart disease was found
in 35% of those screened.” However, the impact on the population’s
likelihood of cardiac disease in addition to clinical evaluation is yet
to be defined.

Thus, in this study we aimed developed an echo prioritisation
tool for use in primary care, aimed at improving resource utilisation,
by predicting those at highest risk of having an abnormal echo, and
thus in highest need of referral. Two models, one with only clinical
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variables and one with clinical variables plus screening echo were
developed to determine the incremental value of integrating screen-
ing echo into the primary healthcare system.

2 | METHODS

Data analytic methods and study materials will be made available to
other researchers for purposes of reproducing the results or repli-
cating the procedure, from the corresponding author upon reason-
able request. This was a cross-sectional study with prospective data
collection, designed for derivation and external validation of a score
to predict echo-detected heart disease in primary care patients. The
PROVAR+ study is a continuation of the rheumatic heart disease
screening program, as a collaboration between the Universidade
Federal de Minas Gerais, Telehealth Network of Minas Gerais*®
and the Children’s National Health System, Washington, DC, USA.
Details about the study's methodology and results have been pub-
lished elsewhere.’ In this sub-study, primary health centres (PHCs)
from the city of Montes Claros, in areas with poor socioeconomic
conditions in the state, were selected to participate, based on pri-
orities of health authorities. The original eligibility criteria were
applied, and adult patients (216 years) in the waiting list for an
echocardiogram were consecutively selected. Ethics approval was
obtained from the institutional review boards and local Boards of
Health, and eligible patients signed the informed consent prior to
enrollment.

This study was conducted in two phases with derivation and
validation models (Figure 1). In the first phase (January-June 2018),
603 patients underwent a clinical questionnaire, echo screening
and standard echo. A standardised clinical questionnaire with so-
ciodemographic data, comorbidities, preexistent heart disease, car-
diovascular symptoms and prior cardiac surgery was applied by the
research team, in order to identify predictors of cardiac disease. The
research team consisted of a nurse and a biomedical professional,
both of whom undertook systematic training for research proce-
dures and image acquisition.

CLINICAL PRACTICE ™

Subsequently, echo screening was performed by the non-physi-
cian from the research team, with a simplified seven-view echocar-
diographic protocol, focusing on major cardiologic findings, including
ventricular dysfunction and hypertrophy, cardiomyopathies, valvular
and congenital heart diseases (Appendix Figure 1). Screening echo
was performed utilising standard portable (Vivid-Q; GE Healthcare,
Milwaukee, WI) or handheld (VSCAN, GE Healthcare) machines and
images were uploaded to cloud servers and analysed via telemedi-
cine by cardiologists in Brazil and the US. Screening was considered
abnormal in the presence of the major following abnormalities: any
degree of left ventricular systolic dysfunction, segmental wall-mo-
tion abnormalities, moderate or severe left ventricular hypertrophy,
any degree of right ventricular dysfunction, moderate or severe
valve dysfunction (stenosis or regurgitation), presence of prosthetic
valve, dilation of ascending aorta; congenital heart disease, cardio-
myopathies, presence of implantable devices—especially pacemaker
and implantable cardioverter-defibrillator—moderate or severe peri-
cardial effusion; arrhythmias (atrial fibrillation).

After echo screening, a standard full echocardiogram (Vivid-Q;
GE Healthcare) was performed in all patients by an experienced
cardiologist, unaware of the results of screening. The echocardio-
graphic findings considered relevant were the same as in screening,
for the purpose of further comparisons.

A model that predicted major abnormalities in standard echo,
defined as the outcome variable, was assessed by logistic regres-
sion and also by Classification and Regression Tree (CART) analysis.
Initially, two models were adjusted, one including only the clinical
questionnaire and the other adding the result of echo screening (bi-
nary presence of major abnormalities) to clinical data. Both models
were internally validated by cross-validation to prevent overfitting,
splitting the derivation population into training (70%) and test (30%)
samples, and discrimination and calibration were evaluated in the
test group.® Among the two models mentioned, we highlight the lo-
gistic regression analysis for presenting the calculation of the indi-
vidual risk of each patient. For the predicted risk of each patient of
having abnormal standard echo, the following risk categories were
defined: low risk (<12%), intermediate risk (13% to 70%) and high

Patients on the waiting list for an echocardiogram
in Primary Health Centers

[Phase2 |

603 participants
- Clinical questionnaire
- Echocardiography screening

1526 participants
Clinical questionnaire

2 ¥
[ﬂtleued l‘ {Lowvisk [intermediaterisk | [ Hign risk |
¥

FIGURE 1 Studyflow chart

Echocardiography screening
[Randomlyselected e-{towrisk | [Highrisk |
¥ ¥
[ Standard echocardiography J
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risk (271%). The cutoff point of 12% for low risk was chosen to max-
imise sensibility (>85%) and prevent false negatives, as the individ-
uals classified in low risk did not perform any additional procedures
(Appendix Figure 2).

In the second phase, a task force for the validation of the pre-
diction tool derived in phase 1 was carried out (29 October-2
November 2018). A research team consisting of medical students
and other health professionals (nurses, biomedical, psychologists,
pharmacists, biologists) organised the patients in stations, optimised
flow during each stage and provided any necessary clarifications.
In addition, echo screening (GE, VSCAN) was performed by two
groups of scanners with different backgrounds: three non-medical
health professionals (one nurse, one biomedical and one psycholo-
gist) and another group formed by two cardiologists and one cardiac
sonographer from the US team. The standard full echocardiogram
(GE Vivid Q, Vivid 1Q) was performed by six experienced Brazilian
cardiologists.

For the validation step, 1526 patients in the waiting list for stan-
dard echo in other PHCs in Montes Claros were included (Figure 1).
The initial approach was classifying the patients according to their
risk of having major echocardiographic abnormalities based only on
the clinical score. After entering the questionnaire data into the on-
line RedCap database'* the patient's risk was automatically calcu-
lated. Patients classified as low risk did not perform any additional
procedures and were discharged to their homes with a letter to the
attending physician stating the initial low risk for significant cardiac
abnormalities after clinical assessment. However, to test the perfor-
mance of the model with only clinical variables, a validation subset
randomly underwent standard echo.

Patients classified as high risk were immediately referred for
standard echo; and the preliminary report was released shortly after
the exam. Patients classified as intermediate risk underwent screen-
ing echo, and were re-classified according to the findings as screen
negative or positive. The screening results were then inserted into
the RedCap online system, generating a new risk estimation for these
patients. If the numerical value re-classified them as low risk, they
were discharged home without any additional exams, and only a sub-
set was randomly selected to perform the standard echo. However,
if they were re-classified as high risk, they were directly referred for
standard echo. Therefore, each patient followed a different pathway
within the workstations depending on their risk classification.

2.1 | Patientinvolvement

Patients and public were not involved in the design and conduct of
this research.

2.2 | Statistical analysis

Statistical analysis was performed using the Statistical Package
for Social Sciences for Windows, version 22.0 (SPSS Inc., Chicago,

Illinois) and R for Statistical Computing version 3.4.0 (R Foundation,
Vienna, Austria). Categorical variables were expressed as numbers
and percentages, whereas continuous data were expressed as
mean + standard deviation.

Logistic regression and Classification and Regression Tree (CART)
analyses were assessed to predict an abnormal standard echocardio-
gram as the outcome of interest. Two models were adjusted, one
including: (1) only the clinical questionnaire and (2) adding echo-
cardiographic screening (normal or abnormal) to clinical data. The
performance of the prediction models was assessed using a variety
of different methods.?? Calibration was based on the Hosmer and
Lemeshow test and discrimination on the ROC curve and C-statistic.
The models were internally validated by cross-validation to prevent
overfitting, splitting into training (70%) and test (30%) samples, and
discrimination and calibration were evaluated in the test group.

External validation of both models was performed by applying
them to an independent population to assess their discrimination
and calibration in predicting abnormal standard echo. A bicaudal P
value < .05 was considered significant.

3 | RESULTS
3.1 | Derivation population

Mean age was 58.7 + 15.3 years (range 16-101) and 370 patients
(61%) were women. In a preliminary analysis, the overall prevalence
of major abnormalities in standard echo was 25.8%. Clinical variables
associated with major abnormalities in standard echo are shown in
Table 1: female gender, body mass index, Chagas disease, prior car-
diac surgery, coronary artery disease, valve disease, hypertension,
and history of heart failure. Other cardiovascular conditions, includ-
ing symptoms, did not remain in the model. The first model including
only the clinical questionnaire showed a C-statistic of 0.761 and was

TABLE 1 Multivariable logistic regression model for predicting
abnormal standard echocardiogram in the derivation population
(model including only the clinical questionnaire)

Variables® OR 95%Cl P value

Female gender -0.73 0.48 0.32-0.73 .00

Body mass index -0.08 093 0.89-0.97 .00
(kg/m?)

Hypertension 0.52 1.68 1.02-2.75 .04

Chagas disease 1.26 3.52 2.09-5.91 .00

Coronary artery 116 3.19 1.62-6.29 .00
disease

Heart failure 1.27 3.57 1.84-6.90 .00

Heart valve 099 2.68 1.09-6.61 .03
disease

Prior cardiac 1.28 3.59 1.43-9.02 .01
surgery

*Variables were self-reported by the patients.

93



DIAMANTINO et at.

@ THE INTERNATIONAL JOURNAL OF

TABLE 2 Multivariable logistic regression model for predicting
abnormal standard echocardiogram in the derivation population
(model with questionnaire and screening echocardiography)

Variables® Estimate  OR 95% Cl Pvalue

Screening echo 2.69 1473 8.44-2572 .00
positive

Female gender -0.73 0.48 0.30-0.78 .00

Body mass index -0.06 094 0.90-099 .03
(kg/m?)

Chagas disease 1.25 3.47 1.81-6.66 .00

Hypertension 0.12 112 0.61-2.07 71

Coronary artery 0.79 220 1.01-479 .05
disease

Heart failure 1.08 296  1.32-6.63 .01

Heart valve 146 429 1451271 .01
disease

Prior cardiac 0.36 144 0.48-4.34 92
surgery

*Variables were self-reported by the patients.

TABLE 3 Head-to-head comparison of the models performance
in prediction abnormal standard echocardiogram in the derivation
and validation population

Derivation Validation
Questionnaire Questionnaire
plus screening plus screening

Q stil ch di &' rk v ech di { by h o

C-statistic  0.761 0.863 0.720
Accuracy 0.782 0.814 0.732
Sensitivity  0.748 0.631 0.992
Specificity 0.558 0.944 0.199
PPV 0.908 0.761 0.473
NPV 0.822 0.782 0973

Abbreviations: NPV, negative predictive value; PPV, positive predictive
value.

well calibrated. Cross-validation with replication showed optimal
discrimination of the model with an average C-statistic of 0.781 and
calibration with an average of Hosmer-Lemeshow P value of .21.

The multivariate model after adding the echo screening to the
clinical model is provided in Table 2. The model's performance im-
proved significantly with a C-statistic of 0.863, and cross-validation
showed an average C-statistic of 0.871. The head-to-head compar-
ison of the models is displayed in Table 3. lllustration of observed
vs predicted abnormal echo by decile of predicted risk for the test
sample of the models with and without echo screening is shown in
Appendix Figure 3. Based on the first classification of risk categories,
using only the clinical variables, with the addition of screening echo
to the model 248 participants (41%) were reclassified as intermedi-
ate risk. Abnormal standard echocardiogram was observed in 147
individuals, of whom 21 were classified as low risk.

50f9
CLINICAL PRACTICE-WILEY

TABLE 4 Overall characteristics of the derivation compared
with the validation population

Derivation Validation
Variables® cohort(n=603) cohort (n=1526)  Pvalue
Age (years) 58.7 +15.3 57.9 +15.9 .341
Female gender 370 (61) 1007 (66) .044
Body mass 279 +5.6 274+ 6.1 .072
index (kg/m?)
Hypertension 432(72) 1078 (71) 647
Chagas disease 98 (16) 296 (19) 092
Coronary artery 56(9) 293(19) <.001
disease
Heart failure 55(9) 433(28) <.001
Heart valve 29 (5) 206 (14) <.001
disease
Prior cardiac 30(5) 122 (8) .015
surgery

*Variables were self-reported by the patients.

(LowRisk  @Negatve Echo
@HohRisk @ Postive Echo

FIGURE 2 Overall risk classification of the validation
population. 13 intermediate-risk patients did not perform the
screening echocardiography, and five intermediate-risk patients
with abnormalities in screening did not perform the standard
echocardiogram for logistic reasons, and were excluded from the
final analysis

3.2 | Validation population

The mean age of the 1526 patients included in the validation pop-
ulation was 57.9 + 15.9 (range 16-102) years and 1007 (66%) were
women. The characteristics of the validation population compared
with those of the derivation population are shown in Table 4.
Although age was similar, there was a higher prevalence of co-
morbidities in the validation compared with derivation population,
especially coronary artery disease, heart valve disease, and heart
failure. The three risk categories predicted by the model with
questionnaire, and two risk categories predicted by the model
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with questionnaire and screening echocardiographic are shown in
Appendix Figure 3.

Applying the model including only the clinical questionnaire de-
veloped in derivation, 227 (14.9%) patients were classified in the low-
risk, 1082 (70.9%) in the intermediate-risk, and 217 (14.2%) in the
high-risk groups for having an abnormal standard echo (Figure 2). Of
those in low-risk randomly selected for standard echo (N = 50), only
three presented major abnormalities (one interatrial septal defect and
two left ventricle hypertrophy). In the intermediate-risk group, after
the screening echo, 450 were reclassified as low risk and the standard
echo was normal in the random sample of 62 patients. Of the 619 re-
classified as high risk, 372 had a normal, whereas 242 had an abnormal
standard echo. Finally, all patients in the high-risk group directly un-
derwent standard echo, which was normal in 66 and abnormal in 151.
Of note, 13 intermediate-risk patients did not perform the screening
echo, and 5 intermediate-risk individuals with screening abnormalities
did not perform the standard echocardiogram for logistic reasons and
were excluded from validation analysis.

In the overall population, after the screening echo, 372 patients
classified in the high-risk category had normal standard echo (false
positive), whereas there were no patients in the low-risk group with
abnormal standard echo (false negative). Of the 372, screening echo
was positive in 254 patients and negative in 118 patients. The model
had a high sensitivity to predict an abnormal standard echo in the
validation population (99%) as well as negative predictive value
(97%). Overall model performance in this new population of 1526
patients was good with C-statistic of 0.720. Calibration was on av-
erage correct (calibration-in-the-large coefficient close to 0), but the
Hosmer-Lemeshow test was significant (Figure 3).

4 | DISCUSSION

In this study, adding screening echo to a clinical score improved the
accuracy of the model to predict the presence of major heart dis-
ease in primary care patients in waiting lists for standard echo. The

final score had optimal sensitivity (99%) and negative predictive value
(95%) for risk stratification and may be a promising tool for prioriti-
sation of tests and referrals, and rationalisation of health resources,
potentially reducing waiting lists in underserved regions.

There has been growing interest in the development of screening
echoin the past decade. Different applications have been evaluated,
from early detection of acquired heart disease® to point-of-care di-
agnosis of cardiac manifestations in systemic conditions,***> and the
utilisation of handheld devices may expand its utility to other ultra-
sound modalities, such as prenatal care. Strategies as task shifting
to non-physicians, telemedicine and simplified protocols potentially
boost availability of screening—especially to low-resourced areas.
While this approach may improve practicality, it leads to limitations
associated with quality and detailing of image acquisition, and the
technical aspects of the low-cost ultraportable devices pose addi-
tional challenges for final diagnoses in the field. Thus, the evaluation
of screening echo as an additional categorical variable, flagged as
‘normal’ or ‘abnormal’, rather than focusing on specific diagnostic
aspects, may add extra value to existing models to predict cardio-
vascular risk.

The broad utilisation of echo screening for the overall popula-
tion remains controversial. In 6861 patients from a population-based
nationwide Norwegian cohort, echocardiographic screening did not
reduce mortality in 15 years, nor were observed benefits on second-
ary outcomes (sudden death, mortality from any heart disease, or
incidence of fatal and nonfatal myocardial infarction and stroke).*®
Conversely, for 410 asymptomatic individuals 265 years old with at
least one risk factor for heart failure, comprehensive echo screen-
ing with global longitudinal strain added incremental information to
clinical parameters to predict incidence of stage-B heart failure.’”
In the UK, among 100 patients >70 years old without known valve
disease undergoing point-of-care echo with the VSCAN, 5% required
specialised care or surgery, at a reasonable cost per scan ($182/
patient).® Also with an acceptable cost of £43/scan and £460 per
finding, focused echo screening of 100 young athletes in the UK
(6-18 years) unveiled 12% with indication of further testing.’ The
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later studies support our data regarding the impact of focused echo
on the odds of having heart disease, although our population had a
much higher baseline cardiovascular risk, and, consequently, higher
pretest probability in a cross-sectional evaluation. This, along with
the cost-saving features of our strategy (integration into existing pri-
mary care, task-shifting and remote diagnosis), may improve utility
and cost-effectiveness.

The Brazilian primary care has a particular flowchart for prescrib-
ing specialised tests, aimed at rationalising resource allocation.?®
Those of higher complexity—for example, magnetic resonance, com-
puted tomography, colonoscopy—can only be ordered by specialists,
after formal referral by the primary care physician, whereas simpler
tests—as echo—can be directly prescribed by the primary care clini-
cian or general practitioner, as the system'’s organisation aims at sav-
ing specialised care resources for the most severe cases. Considering
the training and clinical backgrounds, data from over 2800 echo pre-
scriptions in Italy showed better guideline-driven appropriateness
in prescriptions made by experts (cardiologists), resulting in more
frequent derivation of useful information (63.1% cardiologist vs 46%
non-cardiologist) and consequently more abnormal findings (74.3%
vs 55%).2* In another analysis including 2110 patients with mean
60.4 years old, to whom echo was mainly prescribed because of
hypertension (22%) and screening (16.8%), cardiology training was
also associated with higher rates of class | indication, usefulness and
pathological features.?? Thus, it is anticipated that standard echo-
cardiograms ordered by the primary care staff in Brazil—with het-
erogeneous training background—will likely have suboptimal pretest
evaluation, limiting their utility. This, in addition to the uneven dis-
tribution of health resources and test availability in the Brazilian ter-
ritory (even inside the same state) and to financial crisis, contribute
to the current growing waiting lists. In general, in locations without
public echo centres, private facilities provide limited quotas of exams
for the public health system, based on previously negotiated values.
Thus, targeting individuals waiting for echo may be more effective
than random population screening, as preliminary data suggest.’

In this context, the application of prediction models may help
prioritise patients in waiting lists based on the likelihood of having
significant heart disease. This implies that the test's sensitivity—its
ability to rule out disease—is the most important accuracy mea-
sure, as denoted by our validation data for the model including echo
screening, with two categories. In addition, integration of ultrasound
performed by non-physicians with limited training is favoured by
the Brazilian primary care strategy and facilitated by telemedicine,
as previously demonstrated.”2* However, while point-of-care diag-
nosis of specific conditions such as rheumatic heart disease may be
possible for healthcare staff with basic training,?2° a more detailed
evaluation of echo variables poses additional challenges, even forre-
mote readers. Thus, modelling echo screening as a single component
may broaden its practicality. Furthermore, the clinical components
included in the final model (Table 2) can be easily assessed by techni-
cians or even community health agents, for baseline risk estimation
prior to the medical appointment.

CLINICAL PRACTICE ™

Noticeably, there were differences between our derivation and
validation samples, with a higher pretest probability in the later,
based on self-reported clinical history. This may be because of a
more detailed history taking by the study team during the 1-week
screening task force for validation, but might also reflect a higher-risk
population prioritised for screening by health authorities. The utility
of the strategy is possibly even greater in this group, and highlights
the ability of screening to rule out disease even in a higher preva-
lence sample. Such differences, however, may potentially affect the
‘weight’ of variables, impacting the accuracy of the final model.

While our strategy seems promising, several steps must precede
the implementation of the risk stratification tool. Physicians must be
in agreement with a certain degree of interference with their clinical
reasoning, especially for low-risk cases. Additionally, medical regula-
tions need to incorporate task shifting of echo acquisition—a debat-
able topic in Brazil. Also in this context, embedded apps for optimal
probe positioning®® and to flag abnormalities?” must be warranted
for future handheld devices, to minimise practical limitations. Finally,
this novel approach for rationalisation of heath resources for cardi-
ology tests deserves further exploration, with validation in different
settings and cost-effectiveness assessment.

5 | LIMITATIONS

Our study has several limitations. First, the derivation and validation
samples included all-comers from waiting lists for standard echo, and
no stratified sampling procedures were performed. While this limits
generalisation of the findings, it reflects the characteristics of this spe-
cific sub-population, with a particular risk profile. Second, there were
remarkable differences between derivation and validation popula-
tions, which may bias the weight of relevant variables, such as previ-
ous heart failure and surgery. Third, the population in North Minas
Gerais has specific characteristics, such as high prevalence of Chagas
disease and delayed diagnosis of conditions as heart failure because
of limited access to secondary care, markedly in smaller towns. As
these variables remained in the model, this may also limit generalisa-
tion. In addition, even after recalibration of intercept and slope, final
Hosmer-Lemeshow test was significant, indicating that fine tuning of
test variables will be required for different epidemiological contexts.
Fourth, only two well-defined risk categories (instead of the original
3) remained in validation, with moderate discrimination. While risk
stratification is less refined, a simpler output may improve practicality,
especially with the optimal sensitivity observed. Finally, as a cross-sec-
tional design was applied, the model is not powered to predict clini-
cal outcomes, nor to measure impact on referrals for specialised care,
and additional investigations must be warranted, including economic
evaluation of the strategy. Despite these limitations, to the best of our
knowledge this is a novel large-scale approach to evaluate the incre-
mental value of echo screening on top of clinical evaluation to predict
heart disease, and may result in useful tools for healthcare systems,
especially where resources are scarce.
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6 | CONCLUSION

In conclusion, the addition of screening echo to clinical variables
significantly improves the performance of a score to predict major
cardiac abnormalities. The strategy may be a useful tool to priori-
tise waiting lists for tests and referrals in primary care, especially in
resource-limited settings.
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ABSTRACT

Introduction A novel handheld dual-electrode stick is
a portable atrial fibrillation (AF) screening device (AFSD).
We evaluated AFSD performance in primary care patients
referred for echocardiogram (echo).

Methods The AFSD has a light indication of iregular
thythm and single-lead ECG recording. Patients were
instructed to hold the device for 1 min, and AF indication
was recorded. A 12-lead ECG was performed for all
AFSD-positive patients and 250 patients with negative
AFSD screen. Echos were performed based on a clinical
risk score: all high-risk patients and a sampling of low-
risk patients underwent complete echo. Intermediate risk
patients first had a screening echocardiogram, with a
follow-up complete study if abnormality was suspected.
Results In 5 days, 1518 patients underwent clinical
evaluation and cardiovascular risk stratification: mean
age 5816 years, 66% women. The AFSD was positive
in 6.4%: 12.6% high risk, 6.1% intermediate risk

and 2.2% low risk. Older age was a risk factor (9.3%

vs 4.8% in those more than and less than 65years,
p=0.001). AFSD positive was independently associated
with heart disease in echo (OR=3.9, 95%Cl 2.1t0 7.2,
p<0.001). Compared with 12-lead ECG, the AFSD had
sensitivity of 90.2% (95% Cl 77.0% to 97.3%) and
specificity of 84.0% (95% Cl 79.3% to 88.0%) for AF
detection.

Conclusion AFSD demonstrated high sensitivity for AF
detection in primary care patients referred for echo. AF
prevalence was substantial and independently associated
with structural or functional heart disease, suggesting
that AFSD screening could be a useful primary care tool
to stratify risk and prioritise echo.

INTRODUCTION

In Brazil, a developing country with marked socio-
economic disparities and rapidly ageing popula-
tion, the burden of cardiovascular disease (CVD)
is increasing, being associated with significant
morbidity and mortality.' In this scenario, atrial
fibrillation (AF)—the most prevalent sustained
arrhythmia—is a marker of CVD severity, increasing
the risk of death, congestive heart failure and
thromboembolic conditions, noticeably stroke.”
Importantly, anticoagulation effectively reduces
the risk of stroke by 649 and the risk of death by
269%.%* It is estimated that over 3096 of patients are

asymptomatic, one of the reasons for the frequently
delayed diagnosis. In a large database of primary
care (PC) patients in Brazil, overall AF prevalence
was 1.890, increasing with age to over 109 in nona-
genarians.” Although it is not a frequent cause of
hospitalisation in the Public Health System (Sistema
Unico de Satide (SUS)) database, AF is an important
cause of morbidity, with prevalence and age distri-
bution similar to that of high-income countries,
and alarmingly low rates of anticoagulation.' ¢ The
organisation of the Brazilian PC, with a deeper
interaction between the health system and covered
populations through the Family Health Program,
potentially facilitates the implementation of broad
AF detection programmes.

There has been growing interest in wearable
devices for detection of arrhythmias using new
technologies and novel approaches such as big
data and artificial intelligence. Recently, the Apple
Heart Study shifted this paradigm, demonstrating
the good accuracy of a smartwatch to detect AF
in over 419000 users of the general population.” *
However, cost is a frequent barrier for the wide-
spread use of devices, especially in underserved
areas. In the past years, the MyDiagnostick AF
screening device (AFSD) (Applied Biomedical
Systems, Maastricht, The Netherlands)® was intro-
duced as a new low-cost and portable AF screening
tool. This easy-to-use device would presumably
facilitate population screening in PC, increasing
the likelihood of detection of asymptomatic AF
by nurses and health agents. The Programa de
RastreamentO da VAlvopatia Reumdtica e Outras
Doengas Cardiovasculares (PROVAR+) study was
implemented in 2014 as the first large-scale echo
screening programme in Brazil, using handheld
devices and telemedicine for detection of heart
disease (HD) in schools and PC,'* ! and provides
an ideal scenario for evaluation of screening
devices.

We aimed to evaluate the sensitivity and speci-
ficity of AFSD for AF diagnosis in patients in the
waiting list for echocardiogram (echo) during a
screening programme in the PC system of low-
income Brazilian areas and to assess AF prevalence
by this method in this referred population.
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METHODS

Data analytic methods and study materials will be made avail-
able to other researchers for purposes of reproducing the results
or replicating the procedure, from the corresponding author on
reasonable request. The PROVAR+ study is a continuation of the
rheumatic HD screening programme, as a collaboration between
the Universidade Federal de Minas Gerais, Telehealth Network
of Minas Gerais'? and the Children’s National Health System,
Washington, DC, USA. Details about the study’s methodology
and results have been published elsewhere.'® This substudy took
place in Montes Claros (north Minas Gerais, 361900 inhabi-
tants), during 5 days in October 2018. All eligible patients signed
the informed consent prior to enrolment.

In summary, the PROVAR+ uses non-experts for image
acquisition, on handheld (VScan, GE Healthcare, Milwaukee,
Wisconsin, USA) devices, for echocardiographic detection of
HD in the PC setting, and telemedicine interpretation by experts
in Brazil and the USA, according to the American Society of
Echocardiography (ASE)"® criteria. PC centres were enrolled
according to the priorities of health authorities, based on low
socioeconomic indexes—local Human Development Index—
and limited access to secondary and tertiary cardiovascular (CV)
care, resulting in long waiting times for standard echocardiog-
raphy and cardiology referrals. A previous survey carried out in
2017 found a waiting list of 6330 patients in Montes Claros PC,
with a low availability of around 130 exams/month, distributed
in two echocardiographic centres.

In one screening week, patients in the waiting list for echo
underwent clinical evaluation and CV risk stratification by the
study team using a study-derived score'* based on demographics
and CV comorbidities (sex, body mass index, Chagas disease,
previous cardiac surgery, known coronary artery disease, valve
disease, hypertension and heart failure).'* In the derivation of
the CV risk score tool, during a preliminary phase of the study,
patients were stratified in three groups, based on the risk of
having major HD in standard echo: green (low risk: <129%),
yellow (intermediate risk: 1296-7090) and red (>709).'* Based
on clinical risk estimation, patients underwent medical coun-
selling, echo screening or standard echo according to figure 1:

individuals with abnormalities in echo screening or those with
high CV risk (red), in addition to a low-risk sample, underwent
standard echo. Echo screening was made with ultraportable
devices (VScan, GE) (simplified seven-view protocol focusing
on mitral, aortic and tricuspid valves, left and right ventricular
morphology and function and pericardial effusion'®) acquired
by previously trained'® non-physicians (two nurses, two nursing
technicians and one sonographer) and physicians. In the absence
of spectral Doppler, modified ASE criteria'’ were applied. Stan-
dard echo (Vivid Q and Vivid IQ, GE) was performed by a cardi-
ologist, and the reader was blinded to the results of screening.
Major HD was defined as moderate to severe valve disease
(regurgitation or stenosis), ventricular dysfunction/hypertrophy,
congenital HD, pericardial effusion or any wall-motion abnor-
malities, based on the American Society of Echocardiography:
Remote Echocardiography with Web-Based Assessments for
Referrals at a Distance (ASE-REWARD) study criteria.'> Cloud
systems (SigTel, Universidade Federal de Minas Gerais, Belo
Horizonte, Brazil, EchoPAC, GE) were used for online storage
and telemedicine interpretation (subjective evaluation and objec-
tive measurements) in Brazil and the USA.'® Echo screen-positive
cases were reviewed by two experts (Brazil: MACPN, and USA:
CS and ART), and discrepancies were consensually solved.

In parallel with the echo programme, all patients were also
screened for AF, holding the AFSD in a steady seating position
with both hands for 1 min. The stick-shaped AFSD has the form
of a rod with sensible electrodes on both ends of a metal handle.
It automatically flags the presence of an irregular rhythm with
a light indicator and records a single-lead ECG, which can be
downloaded through a USB port. The test was performed once
and considered positive when the light indicator signalled the
presence of AF. Patients with positive AFSD screening were
referred for a standard digitally recorded resting 12-lead ECG
(ECG PC machine, TEB, Sao Paulo, Brazil), as well as a sample
of 250 patients without AF in the AFSD. The ECGs, centrally
analysed at the Telehealth Center (Universidade Federal de
Minas Gerais) by experienced cardiologists blinded to AFSD
results, classified by the Minnesota Code criteria'” and visually
inspected for technical errors, were considered the gold standard

Clinical questionnaire 18 patients

Intermediate risk (12-70%)

| High-risk

l AF screening l
Validation (N=45):
standard echo

AF screening

Validation (N=151):
standard echo

[Er.ho;cmenlng] [ AFscreening |

Standard echo

e ) | e |
Negatlve] [ Positive ] [Negative] [ Positive ]

l 12-lead ECG .

l 12-lead ECG |

' Standard echo |

{ sample (N=250): 12-lead ECG

Figure 1

Flow chart of the atrial fibrillation (AF) screening programme.

2

Diamantino AC, et al. Heart 2020,0:1-6. doi:10.1136/heartjnl-2019-316277

100

1yBliAdod Aq pajosiold
'siela9 seul\ ap [ei8pa4 spepisieAlN - DNN 18 0202 ‘¥ Arenige uo /wod g ueay/:dyy woiy pepeojumoq “0Z0Z Areniged ¥ uo £/Z91€-610z-|ufieay/9g) L0} Se paysignd jsily -uesH



Arrhythmias and sudden death

for AF diagnosis (figure 1). If AF was confirmed, a report was
sent by telemedicine to the PC centre to inform health profes-
sionals and patient about AF diagnosis. Specific care for AF was
left at the discretion of the attending physician.

Statistical analysis

Data were entered to the SigTel system and exported to the
RedCap database.'® Statistical analysis was performed using
SPSS software V.23.0 for Mac OSX. As an exploratory study,
no prespecified sample size calculation was performed, and we
considered the total sample enrolled in the 5-day screening.
Categorical variables, expressed as numbers and percentages,
were compared between groups (screen-positive and screen-
negative for AF) using Fisher’s exact test, whereas continuous
data, expressed as mean=SD or median or Q1/Q3 (25%/75%),
were compared using Student’s unpaired t-test or the Mann-
Whitney U test, as appropriate. Sensitivity, specificity, positive
predictive values (PPVs) and negartive predictive values (NPVs)
of AFSD for AF detection, with 9500 ClIs estimated by the
‘exact’ Clopper-Pearson method, were calculated including all
screen-positive and the sample of screen-negative patients. The
12-lead ECG interpreted by a cardiologist was the gold stan-
dard. Bivariate logistic regression was used to look for individual
predictors of significant HD (in standard echo), and factors that
were significant at p<0.10 were put into multivariable models.
Demographic and clinical variables and previous interventions
were selected based on the CV risk score and clinical plausibility.
The area under the receiver operating characteristic (ROC)
curve to predict HD was calculated for models including only
clinical CV risk score variables and clinical variables plus AFSD.
A two-tailed significance level of 0.05 was considered.

RESULTS

In total, in 5 days, 1518 patients underwent AF screening; mean
age was 58+ 16 years, 66% were women. Of those, 227 (15%),
1071 (71%) and 215 (14%) were classified, respectively as low,
intermediate and high CV risk. Demographic and clinical char-
acteristics of the sample are depicted in table 1. The overall
prevalence of AF by AFSD was 6.4% (n=97): higher in patients
with high CV risk (12.6%), compared with intermediate (6.196)

Table 1 Demographic, clinical and echocardiographic characteristics
of patients with and without AF detected by the AFSD

Total AFSD- AFSD+
Variable: (n=1518) (n=1421) (n=97) P value
Age, years (mean=SD) 57.9:159 576+15.7 61.8+184 0.013*
Sex (male, N, %) 513 (33.8) 465(32.7)  48(495) 0.001*
Hypertension (N, %) 1072 (70.6)  1002(70.5)  70(72.2) 082
HF (N, %) 430 (28.3) 391(275) 39(40.2) 0.01*
Chagas disease (N, %) 293 (19.3) 266(18.7) 27(Q78) 0.03*
CAD (N, %) 292 (19.2) 270(19.0) 22(Q2.7) 035
Valve disease (N, %) 206 (13.6) 187(132) 19(19.6) 009
Heart surgery (N, %) 122 8.0) 110(7.7) 12(124) 0.12
Major HD (screening 481 (45.2) 446 (446) 35(547) 0.12
echo)t
Major HD (standard 390 (47.2) 336(445) 54(76.1) <0.001*
echo)$
*P<0.05
tn=1063 (999 vs 64).
=826 (755 vs 71).

AF, atrial fibrillation; AFSD, atrial fibrillation screening device; CAD, coronary artery
disease; HD, heart disease; HF, heart failure.

Table 2 Multivariable analysis of predictors of major heart disease in
standard echocardiogram

Variable: OR 95%CI P value
AFSD+ 39 (21t072) <0.001*
Previous heart surgery 18 (451013.4) <0.001*
HF 16 (12102.2) 0.002*
Hypertension 13 (0.9t02.0) 0.113
Valve disease 11 (0.7t01.4) 0.783
Chagas disease 0.8 (0.6t01.2) 0.497
*P<0.05.

AFSD, atrial fibrillation screening device; HF, heart failure.

and low risk (2.2 96), p<0.001. Prevalence was also higher in
patients aged =65 years old (9.3%) than in patients aged <65
years (4.8%0), p=0.001, with a significant association with age
(OR=1.02 for every 1year, 95%CI 1.01 to 1.03, p=0.01).

The screen-positive group for AF was older, had a higher
proportion of males and previous history of heart failure
and Chagas HD (table 1). Of 1063 patients undergoing echo
screening, 45% (n=481) had HD, whereas among the 64
patients with AF in AFSD undergoing screening, 55% had HD
(p=0.12). In total, 826 patients were referred for standard
echo, and the overall prevalence of HD was 47.2% (n=390),
being significantly higher among AFSD positive screen patients
(76.1% vs 44.5%, p<0.001) (table 1).

Positive AF screening was independently associated with the
presence of HD in standard echo (OR=3.9, 95%CI 2.1 to
7.2, p<0.001) after adjusting for sex, age and clinical variables
(table 2). The area under the ROC curve for the model with
clinical risk score variables was 0.64 (95% CI 0.60 to 0.68) and
for the model including clinical variables plus AFSD it was 0.74
(95% CI 0.71 to 0.78). Compared with the 12-lead ECG, the
AFSD had sensitivity of 90.2% (95% CI 77.0% to 97.3%) and
specificity of 84.000 (95% CI 79.3% to 88.0%0) for AF detec-
tion, with overall accuracy of 84.7% (95% CI 80.4% to 88.4%%).
Complete accuracy data are provided in table 3, with stratifica-
tion by CV risk depicted in Appendix Table 1. The most frequent
ECG findings in patients with false-positive AF screening were:
intraventricular conduction abnormalities (n=9, 19.1%),
frequent ventricular extrasystoles (n=35, 10.696), supraventric-
ular extrasystoles (n=4, 8.5%), multifocal atrial (n=2, 4.3%)
and pacemaker rhythm (n=2, 4.3%).

DISCUSSION

In this study, the utilisation of the portable AFSD device was
feasible for large-scale screening for CV disease in the PC setting,
with overall good accuracy and markedly high sensitivity for AF
detection. The strong association of AFSD-diagnosed AF with
the presence of major HD detected by standard echo, with addi-
tional predictive value independent of age, sex and other clinical
variables, suggests that the device may be a promising screening
tool, for both early AF diagnosis and prioritisation for cardi-
ology referrals in under-resourced health systems, providing
additional risk information.

Currently, health data acquired from mobile applications and
wearable sensors can be combined and evaluated using machine
learning and other artificial intelligence techniques to help
medical decision making.'® Such innovations may be especially
useful in underserved settings, where the availability of health-
care staff and specialised care are limited. The model of PC
applied in Brazil (the Family Health Program),*® in which health
agents—community members hired by the government—allow
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Table 3  Sensitivity, specificity, positive and negative predictive
values of the atrial fibrillation screening device, with 12-lead ECG as
the gold standard

this precise relationship between AF and CV risk and propose
the addition of this simple tool as an essential information—
possibly in addition to novel telemedicine-based strategies such

as screening echo—for prioritisation for cardiology evaluation

AFSD+
Variable: (n=84) AFSD- (n=250)
AFin rest ECG+ 37 (44%) 4(2%)
AF in rest ECG- 47 (56%) 246 (98%)

Sensitivity: 90.2% (95% C1 77.0% to 97.3%); specificity: 84.0% (95% Cl 79.3%

10 88.0%); positive predictive value: 44.1% (95% Cl 37.3% to 51.0%); negative
predictive value: 99.4% (95% Cl 96.0% to 99.4%); accuracy: 84.7% (95% C1 80.4%
10 88.4%).

AF, atrial fibrillation; AFSD, atrial fibrillation screening device.

for a deeper interaction between covered population and health
system, may take advantage of technology-based interventions
for health promotion, early diagnosis and risk stratification. The
possibility of point-of-care AF diagnosis with AFSD favours this
application.

In this scenario, screening for a disease with relatively low
prevalence in the general population as AF, in a setting like PC,
implies that the test’s sensitivity—ultimately its capacity to rule
out the disease—should be considered as the most important
accuracy measure. From our data, this was achieved by AFSD, a
CE mark-approved device with 5-year clinical testing in different
scenarios.” *!** Other studies in similar settings used devices that
registered single-lead ECGs with post hoc interpretation by a PC
physician. A similar high sensitivity was observed by Somerville
et al*® (969 (95% CI 80% to 10096), although with better spec-
ificity (98% (95% CI 91% to 10096)). Mant et al*® found lower
sensitivity and similar specificity with devices with both thoracic
((sensitivity 859 (959% CI 79 to 9196), specificity 86% (95% CI
8506 to 889%)) and peripheral ((sensitivity 83% (95% CI 75%
to 8990), specificity 8996 (95% CI 87% to 9096)) leads.” **
However, in both cases, interpretation was required,ls 28 different
from our study, in which the most practical use of AFSD, based
only on the light indicator, was planned. Manual inspection
of the tracing could have improved sensitivity and specificity.
Importantly, other ECG’s alterations were responsible for nearly
half of AF misdiagnosis, resulting in loss of specificity that would
be easily overcome by manual ECG inspection. The paroxysmal
nature of AF may be another explanation for loss of sensitivity
in our study.

It must be also noted that we screened a subgroup with
much higher CV risk compared with the general population.
Long waiting lines and low availability of tests and referrals
pose challenges to the Brazilian universal public health system.
This accounts for the remarkably higher prevalence observed,
compared with other community-based screening studies with
AFSD (0.8% and 1.19%)* ** and data from a large database of
12-lead ECG from the Brazilian PC (1.8%)." New to the field,
our study demonstrated the strong association between positive
AF screening and HD diagnosed by echo, besides the known
increasing prevalence with age. This aligns with a meta-analysis
of 19 studies (14 in low-income to middle-income and high-
income countries) with 141220 participants showing that AF
rates increased from 0.34% (<60 years) to 2.73% (=85 years)
and that screen-positive patients are at elevated risk of stroke,
with the majority of individuals >65 years having indication of
anticoagulation for stroke prevention and >709% having at least
one additional stroke risk factor.”” Additionally, some studies
postulate that, more than a marker of CV involvement, AF may
be an HD itself, being an independent predictor of structural
damage and clinical outcomes.’® ** Thus, our data reinforce

and rationalisation of health resources.

However, the role of AFSD in possible large-scale screening
programmes in the future is not yet established. Cost is a striking
feature when it comes to underserved populations—which could
benefit most from such interventions—and limits the utilisation
of smartwatches and wearable devices, despite their promising
accuracy and practicality.” * ** In this sense, AFSD is more than
10 times cheaper than a standard smartwatch, being replaceable
in case of loss or damage. A decision analytic model has demon-
strated that screening the elderly for AF during annual vaccine
campaigns decrease costs by €764 and increase the quality-
adjusted life-years by 0.27 years per patient, with possible subse-
quent cost savings through prevention of events as stroke. Thus,
the addition of AF screening to existing CV programmes—as in
the PROVAR + study'’—may further improve cost-effectiveness.

Regarding feasibility, AFSD seems more practical than electro-
cardiographic home monitoring, involving no electrodes/wires
and not requiring training, which may expand its use by health
agents. It is also user friendly and easily handled even by elderly
or physically impaired patients, and common situations such as
limited force and trembling presumably do not influence the
results.” **

One additional strength of our study was that, different from
other studies,” ** 12-lead ECGs (as the gold standard for AF)
were acquired by the same type of machine and centrally read
by experienced cardiologists with a standardised coding system,
reducing heterogeneity in diagnosis. Conversely, the unavail-
ability of 24-hour Holter monitoring may have underestimated
paroxysmal AF, further impacting specificity.

Finally, in addition to prioritising/organising waiting lists and
diagnosing AF for early treatment decision, other applications
of this type of portable device for family practitioners may be
hypothesised: follow-up after electroconversion and medical
treatment, postintervention monitoring following heart surgery,
device implantation and ablation procedures. This may improve
adherence to medical therapy and potentially decrease costs by
preventing adverse events. Although preliminary, our findings
point towards the need for additional investigations on the accu-
racy of point-of-care AF detection devices, the impact of adding
AF screening to current risk stratification scores and assessment
of associated outcomes.

Limitations

Our study has several limitations. First, AF screening was
performed once—which could decrease sensitivity compared
with three holds—and we considered the light indication of the
device for AF diagnosis, without manual inspection of the ECG,
limiting accuracy. In addition, test-retest reproducibility was not
assessed for logistic reasons. However, we aimed to evaluate the
AFSD as a large-scale strategy applied in PC, assessing accuracy
in the most practical and feasible approach. Also, manual inspec-
tion would delay point-of-care diagnosis in real-world practice,
and as a screening tool, the aim of high sensitivity was achieved.
Second, the gold standard for AF was the 12-lead ECG, without
the ideal 24-hour Holter monitoring, for practical reasons. This
may have led to under diagnosis of paroxysmal AF that however
would not be completely overcome by using 24-hour Holter
monitoring. Third, not all screen-negative patients underwent
the 12-lead ECG—also for practical issues of the screening
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programme—and, thus, breakdown of high-risk groups was
done by AFSD and not regular ECG. However, the sample of
normal individuals provided reliable accuracy estimates, with
relatively narrow 95% Cls. Fourth, this is a single-centre study
in individuals with higher CV risk than the general population,
thus the results cannot be generalised to other populations with
different epidemiological backgrounds. Lastly, the sample size
and short follow-up interval precluded the assessment of clinical
outcomes associated with screen-detected AF. Despite the afore-
mentioned limitations, to the best of our knowledge, this is the
largest study to date evaluating the applicability and accuracy of
this simple and low-cost device in PC screening and urges further
implementation and outcome assessment studies.

CONCLUSION

Screening with the portable AFSD demonstrated high sensitivity
for early detection of AF in PC and may be a useful tool in this
setting. Prevalence of AF in a population referred for echo was
high and associated with age and higher CV risk. AF detected by
AFSD was independently associated with HD detected by stan-
dard echo, and this may be an additional tool for risk stratifica-
tion and early diagnosis of HD in low-resourced populations.

What is already known on this subject?

» Atrial fibrillation (AF) is a marker of cardiovascular
disease, increasing the risk of adverse events, noticeably
thromboembolic conditions. Over a third of the patients are
asymptomatic, one of the reasons for the frequently delayed
diagnosis and treatment decision.

What might this study add?

» AF screening with a portable dual-electrode stick AF
screening device (AFSD) during cardiovascular screening in
the Brazilian primary care is feasible. A high prevalence of
AFSD-detected AF was observed in underserved patients
in waiting lines for echocardiography, increasing with
cardiovascular risk. Compared with the 12-lead ECG, the
device had 90.2% sensitivity and 84.0% specificity for AF
detection, and AFSD-detected AF was associated with major
cardiovascular abnormalities in echo.

How might this impact on clinical practice?

» The portable AFSD may be a useful tool in primary care for
early diagnosis, treatment decision and risk stratification
in waiting lists for tests and referrals, considering the good
accuracy and practical utilisation by non-trained health
workers.
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