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Resumo

Fundamento: A identificacao da etiologia atrial em pacientes com insuficiéncia mitral permanece desafiadora, uma vez
que o diagnéstico é frequentemente estabelecido por exclusao. O uso de um modelo multivariavel pode aumentar a
acuracia diagnéstica no contexto da insuficiéncia mitral funcional atrial.

Objetivo: Desenvolver e validar um modelo de regressao logistica multivariavel, baseado em caracteristicas clinicas e
ecocardiograficas, para predizer a insuficiéncia mitral funcional atrial.

Métodos: Este estudo transversal incluiu pacientes com insuficiéncia mitral significativa diagnosticada por ecocardiografia
transesofagica. O conjunto de dados foi dividido aleatoriamente em um conjunto de treinamento (70%) e um conjunto
de validacao (30%). As andlises estatisticas foram realizadas adotando-se um nivel de significancia de 5%.

Resultados: Um total de 203 pacientes foi incluido. A mediana de idade foi de 79 anos no grupo atrial e de 72 anos no
grupo nao atrial (p = 0,0022). A andlise da curva caracteristica de operagao do receptor demonstrou bom desempenho
discriminativo, com area sob a curva de 0,896 (IC 95%, 0,845-0,947) no conjunto de treinamento. No conjunto de
validacao, o modelo alcangou uma area sob a curva de 0,946 (IC 95%, 0,89-1,00), indicando alta acuracia preditiva.
A calibragao do modelo, avaliada pelo teste de Hosmer-Lemeshow (teste qui-quadrado = 5,197; gl = 8; p = 0,736),
demonstrou boa concordancia entre os desfechos previstos e observados.

Conclusao: Um modelo multivariavel foi derivado e validado como uma ferramenta titil para predizer a etiologia atrial
em pacientes com insuficiéncia mitral, com potencial para reduzir a variabilidade diagnéstica na pratica clinica.

Palavras-chave: Insuficiéncia da Valva Mitral; Ecocardiografia; Modelos Estatisticos; Modelos Logisticos.

Abstract

Background: [dentifying atrial etiology in patients with mitral regurgitation remains challenging because the diagnosis is often established by
exclusion. The use of a multivariable model may enhance diagnostic accuracy in the context of atrial functional mitral regurgitation.

Objective: To develop and validate a multivariable logistic regression model based on clinical and echocardiographic characteristics to predict
atrial functional mitral regurgitation.

Methods: This cross-sectional study included patients with significant mitral regurgitation diagnosed by transesophageal echocardiography. The
dataset was randomly divided into a training set (70%) and a validation set (30%). Statistical analyses were performed using a significance level

of 5%.

Results: A total of 203 patients were included. The median age was 79 years in the atrial group and 72 years in the non-atrial group (p =
0.0022). Receiver operating characteristic curve analysis demonstrated good discriminative performance, with an area under the curve of 0.896
(95% Cl, 0.845-0.947) in the training set. In the validation set, the model achieved an area under the curve of 0.946 (95% Cl, 0.89-1.00), which
indicates high predictive accuracy. Model calibration assessed by the Hosmer-Lemeshow test (chi-square test = 5.197; df = 8; p = 0.736)
demonstrated good agreement between predicted and observed outcomes.
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Conclusion: A multivariable model was derived and validated as a useful tool for predicting atrial etiology in patients with mitral regurgitation,

potentially reducing diagnostic variability in clinical practice.

Keywords: Mitral Valve Insufficiency; Echocardiography; Statistical Models; Logistic Models.
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Desenvolvimento e Validagado de um Modelo Preditivo para Insuficiéncia Mitral Funcional Atrial. AUC: drea sob a curva; FA: fibrilagao
atrial; FEVE: fragdo de eje¢do do ventriculo esquerdo; IM: insuficiéncia mitral; IMFA: IM funcional atrial; VPP: valor preditivo positivo;

VPN: valor preditivo negativo

Introducao

A insuficiéncia mitral (IM) é uma das valvopatias mais
prevalentes na pratica clinica e esta associada a morbidade e
mortalidade cardiovasculares substanciais."? A IM funcional
atrial (IMFA) surge inicialmente a partir da dilatagao do anel
mitral secunddaria ao remodelamento atrial; entretanto,
evidéncias recentes sugerem o envolvimento de miltiplos
mecanismos, incluindo alteragbes da complacéncia atrial
e mudancas na geometria do aparato valvar."? Grandes
registros ecocardiograficos estimam que a IMFA represente
aproximadamente 40% dos casos de IM funcional
moderada a importante. A identificagdo precoce da IMFA
facilita a manutencao do ritmo sinusal e a implementagao
oportuna de intervengdes, como a ablagao por cateter,
que podem atenuar a progressao da doenga.* Em contraste

com a insuficiéncia mitral funcional ventricular (IMFV), que
estd principalmente associada a dilatagdo do ventriculo
esquerdo e a disfungao sistélica, a IMFA é caracterizada por
remodelamento atrial isolado, com preservacgao da fungao
sistélica do ventriculo esquerdo.®

A IMFA é marcada por disfungdo do atrio esquerdo
decorrente do aumento da pressdo intracavitdria, levando
a dilatacao do atrio esquerdo e do anel mitral, a alteragoes
na concavidade dos folhetos (configuragdo em “sela”) e a
coaptacao folhetar planar. O deslocamento posterior do
anel mitral em direcdo a via de entrada ventricular contribui
adicionalmente para o mecanismo regurgitante."® Esses
achados refletem o remodelamento atrial e as alteracoes
dindmicas do anel mitral, comumente observados em cenarios
clinicos como fibrilagao atrial (FA) ou insuficiéncia cardiaca
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com fragdo de ejegdo preservada (ICFEP). Apesar dessas
caracteristicas, o diagnéstico da IMFA é frequentemente
estabelecido por exclusao, devido a sobreposicao com outras
formas de IM funcional.’ Nesse contexto, o desenvolvimento
de critérios diagndsticos mais estruturados pode aprimorar
a classificacao etiol6gica e melhorar a estratificagdo de risco
clinico em pacientes com IMFA."78

A gravidade da IMFA tem sido associada a desfechos
clinicos adversos, incluindo aumento da mortalidade,
hospitalizagdes relacionadas a insuficiéncia cardiaca e
necessidade de intervencoes valvares.>® Pacientes com IM
de etiologia atrial frequentemente apresentam sintomas
mais pronunciados, maior remodelamento estrutural das
camaras cardiacas esquerdas e insuficiéncia trictspide
concomitante, ressaltando a maior complexidade clinica
dessa populagao.>?

O presente estudo teve como objetivo desenvolver um
modelo de regressao logistica multivaridvel que integre
varidveis clinicas e ecocardiograficas para distinguir a
IMFA de outras causas de IM. A validagdo interna do
modelo foi realizada utilizando um conjunto de dados
independente da coorte inicial de derivagao, aumentando
o rigor metodolégico e oferecendo o potencial de reduzir
a variabilidade diagnéstica na pratica clinica.

Métodos

Desenho de estudo e populacao

Este foi um estudo prospectivo, observacional e unicéntrico,
conduzido entre outubro de 2022 e janeiro de 2025. A
populagdo do estudo consistiu em 203 pacientes consecutivos
com IM moderada ou importante que foram submetidos a
ecocardiografia transesofédgica (ETE) em um hospital terciario
no Brasil. Os pacientes foram incluidos de forma consecutiva
e por conveniéncia, refletindo a prética clinica de rotina,
e foram encaminhados para ETE com base em indicagoes
clinicas para reavaliagao da gravidade da IM ou esclarecimento
de sua etiologia.

Selecao de pacientes

Os participantes elegiveis foram adultos (= 18 anos)
com indicagdo clinica para ETE, conforme determinado
pelos cardiologistas assistentes, em regime ambulatorial
ou hospitalar, para avaliagdo diagnéstica da IM. Pacientes
portadores de prétese valvar mitral ou aqueles cuja gravidade
da IM foi reclassificada como leve na ETE foram excluidos
do estudo.

Avaliacao ecocardiografica

Todos os pacientes foram submetidos a ecocardiografia
transtoracica bidimensional completa, seguida de ETE,
utilizando um sistema de ultrassonografia Vivid E95 equipado
com transdutor de matriz faseada (M5S) (General Electric,
Horten, Noruega).

A gravidade da IM foi quantificada de acordo com as
recomendagodes da Sociedade Americana de Ecocardiografia,
utilizando a largura da vena contracta, o volume regurgitante
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e a drea efetiva do orificio regurgitante como critérios
diagnosticos objetivos. A avaliagao qualitativa incluiu a
proporcao da drea do atrio esquerdo ocupada pelo jato
regurgitante e a presenca do efeito Coanda."”

A classificacao etiolégica da IM foi realizada de forma
independente por dois ecocardiografistas experientes, com
base em critérios diagnésticos atualizados para IMFA. A
IMFA foi definida pela presenca de dilatagaio moderada ou
importante do éatrio esquerdo (> 42 ml/m?), dilatacdo do
anel mitral (> 35 mm na janela paraesternal longitudinal
ou = 36 mm na janela apical de quatro camaras durante a
sistole na ecocardiografia transtoracica) e exclusao de critérios
diagnosticos para outras etiologias de IM.!

Outras causas de IM foram definidas de acordo com
diretrizes estabelecidas especificas para cada etiologia,
incluindo prolapso da valva mitral, ruptura de cordoalhas,
degeneragdo calcifica, fenda mitral e IMFV. Os pacientes
foram classificados em dois grupos principais: etiologia atrial
e ndo atrial.

Analise estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas utilizando o
software R (versdo 4.4.2), no ambiente RStudio, com o uso
de pacotes apropriados para modelagem preditiva e avaliagao
do desempenho do modelo. As varidveis categoricas sdo
apresentadas como frequéncias absolutas e relativas (%),
enquanto as variaveis continuas sao expressas como mediana e
intervalo interquartil (11Q), uma vez que nenhuma apresentou
distribuicdo normal. A normalidade foi avaliada pelo teste de
Shapiro-Wilk.

As comparagbdes entre os grupos atrial e nao atrial foram
realizadas de acordo com o tipo de varidvel. As varidveis
categodricas foram comparadas utilizando o teste do qui-
quadrado de Pearson ou o teste exato de Fisher, conforme
apropriado com base nas frequéncias esperadas das células.
As variaveis continuas foram comparadas pelo teste de Mann-
Whitney. Foi adotado um nivel de significancia bicaudal de
5% (a0 = 0,05) para todas as anlises.

Desenvolvimento do modelo preditivo

Um modelo de regressdao logistica multivaridvel foi
construido utilizando a presenga de IMFA como variavel
dependente. As variaveis independentes foram selecionadas
com base na relevancia clinica, auséncia de colinearidade
significativa e desempenho estatistico nas analises univariadas.

Avaliacao de colinearidade

Para garantir a estabilidade do modelo, a colinearidade
entre varidveis continuas foi avaliada por meio do fator
de inflacdo da varidncia (FIV). Valores de FIV < 5 foram
considerados indicativos de baixa colinearidade e aceitaveis
para inclusdo. Valores entre 5 e 10 foram classificados como
colinearidade moderada e exigiram julgamento clinico para
manutencgao ou exclusdo, enquanto valores > 10 indicaram
colinearidade grave e levaram a remogao da varidvel. Esse
processo foi conduzido de forma iterativa, de modo a reter
apenas as varidveis com maior relevancia clinica e estatistica.
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Derivacao e validacao do modelo

Para avaliar de forma robusta o desempenho preditivo,
o conjunto de dados foi dividido aleatoriamente em dois
subconjuntos independentes: 70% dos pacientes foram
alocados ao conjunto de treinamento (n = 143) e os 30%
restantes ao conjunto de teste (validagao) (n = 60). A
divisao preservou a proporgao de casos de IMFA e garantiu
representagao equilibrada em ambos os conjuntos de dados.

A discriminagdo do modelo foi avaliada separadamente
nas amostras de treinamento e validagao por meio da andlise
da curva caracteristica de operagao do receptor (do inglés
ROC), com calculo da &rea sob a curva (do inglés AUC) e
respectivos ICs de 95%.

Além da AUC, métricas de desempenho diagndstico,
incluindo sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo
(VPP) e valor preditivo negativo (VPN), foram avaliadas em
diferentes pontos de corte para otimizar a acuracia preditiva.

A calibragao do modelo foi avaliada pelo teste de bondade
de ajuste de Hosmer-Lemeshow, examinando a concordancia
entre as probabilidades previstas e observadas. O desempenho
de calibragao também foi analisado por meio de curvas gréficas
de calibragao, permitindo a visualizacao do alinhamento entre
as predi¢oes do modelo e os desfechos observados.

Resultados

Um total de 203 pacientes foi incluido no estudo, dos quais
45 (22,2%) foram classificados como portadores de IMFA. A

coorte foi dividida em um conjunto de treinamento composto
por 143 pacientes (70%) e um conjunto de teste composto por
60 pacientes (30%), preservando a proporgao de casos de IMFA.
Na coorte de treinamento, 32 pacientes (22,4%) apresentavam
IMFA; na coorte de teste, 13 pacientes (21,7%) tinham a doenga
(Figura Central).

As caracterfsticas demogréficas basais na coorte de treinamento
demonstraram idade mediana de 78 anos (I1Q, 72-84) no grupo
atrial e de 70 anos (IIQ, 60-78) no grupo nao atrial. O sexo
masculino foi observado em 43,75% dos pacientes do grupo atrial
e em 63,06% do grupo ndo atrial, embora essa diferenga nao
tenha alcangado significancia estatistica (p = 0,0799) (Tabela 1).

Para garantir a estabilidade e a interpretabilidade do
modelo, foi realizada uma andlise sistemética de colinearidade
utilizando FIV, com o objetivo de identificar e excluir variaveis
redundantes. Varidveis com FIV > 5 foram removidas para
minimizar dependéncias lineares e melhorar a estabilidade
dos coeficientes no modelo de regressdo logistica. Entre as
varidveis antropomeétricas, altura e drea de superficie corporal
(ASC) apresentaram forte correlagao; assim, a ASC foi excluida
devido ao seu menor valor informacional incremental. De forma
semelhante, o didmetro linear do anel mitral foi excluido em favor
do diametro do anel mitral indexado a ASC, que apresentou
menor colinearidade e maior aplicabilidade clinica (Tabelas 1 e 2).

Apbs iteragbes sucessivas da avaliagdo de colinearidade, seis
varidveis foram mantidas para inclusio no modelo preditivo:
trés variaveis clinicas (idade, hipertensao arterial e fibrilagao
atrial [FA]) e trés varidveis ecocardiogréficas (FEVE, volume do

Tabela 1 - Caracteristicas clinicas e demograficas dos grupos atrial e ndo atrial na amostra de treinamento

Sexo masculino, n (%) 14 (43,8) 70 (63,1) 0,08
DAC prévia, n (%) 8 (25,0) 41 (36,9) 0,30
ICP, n (%) 6 (18,8) 20 (18,0) > 0,99
IM prévia, n (%) 1(3,1) 11 (9,9) 0,30
AVC prévio, n (%) 5 (15,6) 17 (15,3) >0,99
Diabetes melito, n (%) 10 (31,3) 44 (39,6) 0,51
HAS, n (%) 27 (84,4) 67 (60,4) 0,02
Dislipidemia, n (%) 26 (81,3) 63 (56,8) 0,02
Uso de betabloqueadores, n (%) 17 (53,1) 61 (54,9) > 0,99
Uso de antiarritmicos, n (%) 12 (37,5) 29 (26,1) 0,30
DRC, n (%) 8 (25,0) 19 (17,1) 0,45
FA, n (%) 23 (71,9) 49 (44,1) 0,01
Uso de anticoagulantes, n (%) 22 (68,8) 47 (42,3) 0,15
Marcapasso, n (%) 4 (12,5) 17 (15,3) 0,73
Insuficiéncia tricaspide, n (%) 13 (40,6) 34 (30,6) 0,40
DRC dependente de didlise, n (%) 1(3,1) 11 (9,9) 0,30

Valores com p < 0,05 indicam diferengas estatisticamente significativas. AVC: acidente vascular cerebral; DAC: doenga arterial
coronariana; DRC: doenga renal crénica; FA: fibrilagdo atrial; HAS: hipertensdo arterial sistémica; IM: insuficiéncia mitral; ICP:
intervengdo coronariana percutanea.
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Tabela 2 - Caracteristicas continuas dos grupos atrial e nao atrial na amostra de treinamento

|dade, anos

FC, bpm

Peso, kg

ASC, m?

Didmetro do AE, mm

Volume do AE indexado, ml/m?

FEVE, %

Relagdo E/E'

TAPSE, mm

S’ do ventriculo direito, cm/s

PASP, mmHg

Diametro intercomissural do anel mitral, mm
Diametro do anel mitral indexado, mm/m?

78,0 (72,0-84,0)
92,0 (74,0-118,0)
70,0 (60,0-80,0)
1,8 (1,64-1,85)
46,0 (44,0-49,0)
62,0 (51,0-78,0)
61,0 (56,0-64,0)
16,0 (13,9-18,0)
19,0 (18,0-20,0)
11,0 (10,0-11,0)
44,0 (40,0-50,0)
36,0 (34,0-40,0)
21,2 (20,2-22,4)

70,0 (60,0-78,0) < 0,001
79,0 (69,0-90,0) 0,015
72,5 (63,0-82,8) 0,410
1,8 (1,65-1,99) 0,110
45,0 (41,0-49,0) 0,049
53,5 (45,0-68,0) 0,004
48,0 (30,0-64,0) 0,002
17,0 (10,0-21,8) 0,950
19,0 (18,0-21,0) 0,650
11,0 (9,5-12,0) 0,830
40,0 (33,5-51,0) 0,110
34,0 (31,0-36,0) < 0,001
18,3 (17,0-20,1) < 0,001

Valores com p < 0,05 indicam diferengas estatisticamente significativas. AE: atrio esquerdo; ASC: drea de superficie corporal; FC:
frequéncia cardiaca; FEVE: fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo; PSAP: press&o sistdlica da artéria pulmonar; TAPSE: excurséo

sistolica do plano do anel tricuspide.

Tabela 3 - Variaveis incluidas no modelo preditivo diagndstico para insuficiéncia mitral funcional atrial

Idade, anos

HAS, n (%)

FA, n (%)

Didmetro do anel mitral indexado, mm/m?
FEVE, %

Volume do AE indexado, ml/m?

78.0 (72.0-84.0) 70.0 (60.0-78.0) <0.001
27 (84.4) 67 (60.4) 0.020
23 (71.9) 49 (44.1) 0.010
21.2 (20.2-22.4) 18.3 (17.0-20.1) < 0.001
61.0 (56.0-64.0) 48.0 (30.0-64.0) 0.002
62.0 (51.0-78.0) 53.5 (45.0-68.0) 0.004

Valores com p < 0,05 indicam associagdes estatisticamente significativas, de acordo com o teste aplicado. AE: atrio esquerdo; FA:

fibrilagdo atrial; FEVE: fragdo de eje¢do do ventriculo esquerdo; HAS: hipertensao arterial sistémica.

atrio esquerdo indexado e didmetro do anel mitral indexado a
ASC). Todas as variaveis retidas apresentaram valores de FIV < 2,
indicando colinearidade desprezivel. O preditor estatisticamente
mais significativo foi o didmetro do anel mitral indexado (p =
4,81 x 107), seguido pela idade (p = 0,0022) e pela FEVE (p
= 0,0067), destacando sua relevancia para a diferenciagao
etioldgica (Tabela 3).

A selecdo desses preditores foi guiada tanto pela relevancia
clinica quanto pela significdncia estatistica, assegurando a
robustez e a acuracia do modelo preditivo (Tabela 3). Esse
conjunto parcimonioso de varidveis sustenta uma melhor
discriminacao da IMFA e pode contribuir para a redugao da
variabilidade diagnéstica e o aprimoramento da tomada de
decisdo clinica.

Na coorte de treinamento, a andlise da curva caracteristica de
operagao do receptor (ROC) demonstrou uma AUC de 0,896 (IC
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95%, 0,845-0,947), indicando bom desempenho discriminativo
(Figura 1). A calibragdo do modelo, avaliada pelo teste de
Hosmer-Lemeshow, resultou em x? = 5,197, com 8 graus de
liberdade (p = 0,736), demonstrando boa concordancia entre
os desfechos previstos e observados (Figura 2).

Para comparar o desempenho preditivo entre diferentes
combinagoes de varidveis, curvas ROC foram construidas
para trés modelos distintos: um modelo clinico (apenas
varidveis clinicas), um modelo estrutural (apenas varidveis
ecocardiogréficas) e um modelo completo (combinagao de
varidveis clinicas e ecocardiogréficas). Os valores correspondentes
de AUC foram 0,7974 (IC 95%, 0,7264-0,8685), 0,7922 (IC
95%, 0,7214-0,8630) e 0,8961 (IC 95%, 0,8454-0,9468),
respectivamente (Figura 3).

Na coorte de teste, a andlise da curva ROC demonstrou uma
AUC de 0,946 (IC 95%, 0,8899-1,0000) (Figura 4). No ponto de
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Figura 1 - Desempenho discriminativo do modelo preditivo de etiologia atrial. AUC: drea sob a curva; ROC: caracteristica de

operagdo do receptor

corte selecionado, o modelo alcangou sensibilidade de 97,9%,
especificidade de 46,2%, VPP de 86,8% e VPN de 85,7%.

Discussao

O diametro do anel mitral é amplamente utilizado
na avaliagdo da IMFA; entretanto, sua especificidade
diagndstica é limitada no contexto de remodelamento
atrial avangado.”'® Estudos prévios demonstraram
desempenho discriminativo modesto desse parametro
isolado, o que motivou o desenvolvimento de abordagens
multiparamétricas.” No presente estudo, desenvolvemos
um modelo de regressao logistica multivaridvel que integra
variaveis clinicas e ecocardiogréficas, o qual demonstrou alto
desempenho discriminativo, consistentemente confirmado
por testes estatisticos. A combinagao estruturada de variaveis
prontamente disponiveis supera as limitagdes de parametros
ecocardiogréficos isolados e aprimora a classificagao
etiolégica da IMFA.

Modelos multiparamétricos que combinam dados clinicos
e ecocardiograficos tém demonstrado valor em diferentes
contextos da IM. Um exemplo notavel é o escore MIDA, derivado
do Mitral Regurgitation International Database, que integra
varidveis clinicas e de imagem para estratificagdo progndstica
na IM degenerativa e apresentou desempenho consistente
em mudiltiplas coortes internas e externas.’'” Embora o escore

MIDA tenha sido desenvolvido para avaliagdo prognéstica na
doenca mitral primaria, o presente modelo tem como foco o
aprimoramento do desempenho diagnéstico na diferenciagao
da IMFA. Ao incorporar varidveis rotineiramente disponiveis (por
exemplo, idade, ritmo cardfaco, fracdo de ejecao do ventriculo
esquerdo [FEVE] e didmetro do anel mitral indexado), o modelo
proposto aborda uma lacuna clinicamente relevante para a
qual ndo existe, até o momento, uma ferramenta diagndstica
dedicada, conforme destacado em pesquisas recentes sobre
IMFA.""® Assim, o principio multiparamétrico mostra-se aplicavel
tanto a propésitos prognésticos quanto diagndsticos, quando
adequadamente adaptado ao contexto clinico.

Estudos populacionais recentes reforgam a importancia
do reconhecimento precoce da IMFA. Na coorte do National
Echocardiography Database Australia (NEDA), que incluiu
mais de 5.500 pacientes com IMFA moderada a importante, a
etiologia atrial foi responsavel por aproximadamente 40% dos
casos e esteve associada a mortalidade ligeiramente menor,
porém ainda substancial, em comparagao com a IMFV, com
taxa de mortalidade em 5 anos préxima de 50%.* De forma
complementar, uma andlise longitudinal de 635 individuos com
IMFA leve a moderada demonstrou que, mesmo na auséncia
de progressao hemodinamica evidente, essa entidade confere
risco anual de mortalidade de 5,9% e estd associada a disfungao
diastélica e a hipertensao pulmonar.?
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Figura 2 - Curva de calibragdo do modelo preditivo de etiologia atrial
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Tabela - AUC e IC 95 % para os trés modelos

Modelo AUC (IC 95%)

Base (variaveis clinicas) 0,7974 (0,7264-0,8685)
Estrutural (varidveis ecocardiogréficas) 0,7922 (0,7214-0,8630)
Completo (clinico + ecocardiografico) 0,8961 (0,8454-0,9468)
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Figura 3 - Comparacéo das curvas ROC dos modelos clinico, ecocardiografico e combinado. AUC: area sob a curva; ROC: caracteristica
de operagédo do receptor
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Figura 4 - Curva ROC do modelo preditivo de etiologia atrial no conjunto de teste. AUC: drea sob a curva; ROC: caracteristica de

operagédo do receptor

Nesse contexto, a diferenciagao em tempo real da IMFA em
relagao a outras formas de IM permanece desafiadora. O escore
proposto incorpora varidveis validadas em grandes registros,
como o NEDA, e pode ser calculado durante a avaliagao
ecocardiografica, padronizando a classificagao etiolégica
e facilitando o encaminhamento precoce para avaliagao
pela eletrofisiologia ou por heart team, particularmente em
centros sem acesso a imagem tridimensional avangada ou com
expertise varidvel.* Como ferramenta de triagem, o modelo
pode auxiliar na identificagdo da IMFA e orientar decisdes
clinicas, incluindo a consideragdo de estratégias de controle
do ritmo, como a ablagdo por cateter, ou a otimizagao do
tratamento da insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecao
preservada, com potenciais implicagdes para o seguimento
e os desfechos clinicos.

A consisténcia interna foi avaliada por meio de uma
estratégia de validagao do tipo hold-out, reservando-se
30% da amostra para teste independente. Essa abordagem
permite avaliar o desempenho preditivo em dados nao
utilizados na derivacao do modelo, reduzindo o risco
de sobreajuste e sustentando a generalizagdo interna.
Entretanto, a dependéncia de uma Gnica coorte limita a
avaliacdo da estabilidade dos coeficientes e pode subestimar
a variabilidade entre diferentes populagoes. Validagoes
adicionais em coortes externas serdo necessdrias para
confirmar a confiabilidade e ampliar a aplicabilidade clinica
do modelo.

4.1 Limitagoes do estudo

Este estudo nao incorporou biomarcadores séricos
(por exemplo, peptideo natriurético tipo B N-terminal),

medidas de strain atrial, pardmetros eletrocardiogréficos ou
quantificacao tridimensional do anel mitral. Esses dominios
adicionais podem fornecer informagées incrementais sobre
o remodelamento atrial e a carga hemodindmica, com
potencial para aprimorar o desempenho discriminativo do
algoritmo. Estudos futuros devem avaliar o impacto desses
marcadores na acuracia diagnéstica e na reprodutibilidade
do modelo em diferentes cendrios clinicos.’”> Ademais,
diretrizes internacionais recomendam a integragdo de
varidveis adicionais na avaliacao da regurgitagao valvar, o
que reforga sua relevancia para a pratica clinica."

Embora diversos estudos multicéntricos tenham
comparado a IMFA exclusivamente com a IMFV, a presente
analise utilizou todas as etiologias nao atriais, incluindo a
insuficiéncia mitral primaria, como grupo de referéncia."*
Essa abordagem baseou-se em duas consideracdes
préticas: o nimero limitado de casos isolados de IMFV, que
comprometeria o poder estatistico nas fases de treinamento
e teste, e a intengao de avaliar o desempenho do modelo em
um cendrio de mundo real, caracterizado por apresentagoes
clinicas, anatobmicas e funcionais heterogéneas da IM.
Reconhecemos que tal heterogeneidade pode atenuar a
capacidade do modelo de distinguir diferencas sutis entre
subtipos funcionais, limitando inferéncias fisiopatoldgicas
especificas.

Do ponto de vista metodolégico, considerando o niimero
de eventos observados (45 casos de IMFA) e o nGimero
de preditores incluidos no modelo final (seis varidveis), a
razao eventos-por-varidvel situa-se no limite inferior das
recomendagbes convencionais para regressao logfstica, o que
pode aumentar o risco de sobreajuste. Esse risco foi mitigado
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por meio da selecao parcimoniosa de preditores com forte
plausibilidade clinica e ecocardiografica, bem como por
avaliagao sistemaética de colinearidade. Além disso, a elevada
AUC observada na amostra de teste (0,946) deve ser interpretada
com cautela, uma vez que foi derivada de um niéimero limitado
de eventos nesse subconjunto (n = 13), o que aumenta a
incerteza e a possibilidade de superestimagao do desempenho.
Dessa forma, esses achados devem ser considerados exploratérios
e requerem confirmagao em coortes externas independentes.

Conclusao

A derivacao e validacdo de um modelo multivariavel
para predicao de IMFA pode ser clinicamente Gtil. Diante
das limitagdes das medidas isoladas do anel mitral para fins
diagnésticos, a integragao de parametros ecocardiograficos
e clinicos em um modelo unificado demonstrou potencial
para reduzir a variabilidade diagnéstica, permitindo detecgao
mais precoce e intervengoes oportunas que podem melhorar
o prognoéstico e o manejo de pacientes com IMFA.
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