Revista Digital de Biblioteconomia e Ciéncia da Informacdo
R D Bc I Digital Journal of Library and Information Scence

ISSN 1678-765X
DOI 10.20396/rdbci.v18i0.8657089

ARTIGO DE PESQUISA

Comunicacgao entre sistemas de informag¢dao médicos
principios para elaborar definicdes

Amanda Damasceno de Souza 1+ https://orcid.org/0000-0001-6859-4333
Mauricio Barcellos Almeida 2= https://orcid.org/0000-0002-6153-1011

"Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, MG, Brasil. / e-mail: amanda@ufmg.br
* Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, MG, Brasil. / e-mail: mba@eci.ufmg.br

RESUMO

A formulaglo de definigBes de termos medicos para uso em sistemas de informagéo baseados em
ontologias é fundamental para a continuidade do cuidado quando um paciente se move entre diferentes unidades
médicas. Entretanto, a prética de criar boas definicdes ndo é uma tarefa trivial e a literatura ndo contempla
metodologias para tal. Este artigo tem como objetivo apresentar um método que estabelece principios para
sistematizacdo do processo de criacdo de definicGes padronizadas, as quais possam proporcionar uma melhor
comunicacdo entre sistemas de informacao médicos, e, portanto, melhor atendimento ao cidaddo. A criacdo e teste
do método foi conduzido no dominio das leucemias, no &mbito do projeto Blood Ontology. Os resultados mostram
gue definicdes de entidades biomédicas séo definidas por uma variedade de critérios, que nem sempre atendem aos
requisitos de representacdo ontologica para a adequada comunicacdo entre sistemas médicos. Problemas
verificados dizem respeito a identificagdo de caracteristicas essenciais de cada entidade e envolvem a
circularidade, a intangibilidade e a complexidade em diagnosticar doencas complexas como leucemias. Espera-se
que essa experiéncia possa contribuir para melhorias nos projetos em que a Ciéncia da Informacéo apoia a
medicina e os cuidados a salde na busca por melhor atendimento ao cidadao.

PALAVRAS-CHAVE
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Communication among medical information systems
principles for elaborating definitions

ABSTRACT

The formulation of definitions for medical terms to be applied in ontology-based information systems is a
fundamental activity for supporting continuing care, in cases in which a patient moves among different medical
units. However, the practice of creating good definitions is not a trivial task, and the literature does not provide
clear methodologies. This article aims to present a method to establish principles for systematizing the process of
creating standardized definitions, which can be capable to provide the expected communication between the
medical information systems and, therefore, to foster better services for citizens. The creation and testing of such
method was conducted in the field of leukemias in the scope of the Blood Ontology project. The results show
that definitions of biomedical entities are defined in a variety of criteria, which do not always meet the
ontological representation requirements for adequate communication between medical information systems.
Some well-known issues already identified are the identification of essential features of an entity, in addition to
involve circularity, intangibility as well as the complexity in diagnosing manifold diseases such leukemias. We
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hope this experience can contribute to improvements in research projects in which Information Science supports
Medicine and Healthcare with the aim of providing a better service to the citizen.

KEYWORDS
Knowledge organization systems. Ontologies. Concepts. Medical Sciences.

JITA: ID. Knowledge representation.
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1 INTRODUCAO

A comunicacdo entre unidades de saude é essencial para os cuidados continuados a
salde, como por exemplo, em longos tratamentos de cancer. Essa comunicacdo atualmente é
feita via sistemas de informacdo, os quais normalmente ndo se conectam adequadamente por
diversos fatores, dentre os quais as diferengas conceituais entre termos e suas defini¢fes. No
contexto dos estudos sobre ontologias, buscam-se criar representa¢ées bem fundamentadas do
dominio médico de forma a permitir comunicacdo em diferentes espagos geograficos e
temporais.

As ontologias no dominio biomédico sdo importantes para conectar elementos comuns
entre dados da biologia e area afins. Para isso, as ontologias biomédicas sdo estruturadas
logicamente de forma hierarquica, conectando classes que buscam representar as entidades e
seus relacionamentos. Neste contexto, foi criado o Open Biological and Biomedical Ontologies
(OBO) Foundry (2018) com o objetivo de prover principios para ajudar na padronizacéo de
ontologias no dominio biomédico (MEEHAN et al., 2011). Segundo Seppald e Ruttenberg
(2013), as ontologias baseadas nos principios da OBO Foundry incluem tanto defini¢cdes
textuais (linguagem natural) como definigdes formais (l6gicas). Defini¢bes sdo importantes
para padronizar e representar dados, vocabulérios e terminologias, assim como para criar
taxonomias, com objetivo de promover a comunicacdo entre sistemas (KEIZER;
ABU-HANNA; ZWETSLOOT-SCHONK, 2000).

Especificamente em ontologias que fundamentam os modernos sistemas de informacéo
médicos, as defini¢des dos termos desempenham uma importante funcéo, servindo a varios
propdsitos: permitem criar hierarquias, verificar a validade dos arranjos das classes e
categorias, compreender o significado de termos especializados e integrar dados (IWOOD,
2014). Na Ciéncia da Informac&o (CI) a teoria classica sobre defini¢cdes foi preconizada pela
alema Ingetraut Dahlberg por meio da Teoria do Conceito como uma questdo importante na
construcdo dos Tesauros (DAHLBERG, 1978a,b). Para Dahlberg (1978a, p.6) as defini¢bes
apresentam uma funcdo importante na formulagdo dos conceitos, pois “sdo pressupostos
indispensaveis na argumentacdo e nas comunicaces verbais e que constituem elementos
necessarios na construgao de sistemas cientificos”.

Entretanto, a questdo que se coloca € como formular essas definicbes de forma
alinhada com os modernos sistemas de informagdo (KOHLER et al., 2006). A dificuldade em
se criar definicGes em ontologias se relaciona ao fato de que, além complexidade e de custo da
tarefa, ela é passivel de erros e precisa ser realizada por pessoas treinadas (TSATSARONIS et
al., 2013). A ontologia apresenta as caracteristicas necessarias para resolver problemas
referentes a definicdo dos termos (SPEAR, 2006). Entretanto, formular definicdes exige um
conhecimento especifico de suas teorias e requisitos, tanto do ponto de vista da medicina
quanto da Ciéncia da Informagéo.

Para redigir definicdes com critérios bem formados, é preciso comecar pela defini¢do
em linguagem natural, conforme sugere Gruber (1993). Em seguida, sera necessario formular
definicbes em linguagem de representacdo l6gica, as quais sdo as defini¢des utilizadas pelos
sistemas de informacdo computacionais da era da Web Seméntica. As metodologias para
construcdo de ontologias como artefatos sugerem a presenca de definicdes, sem explicar,
entretanto, como devem ser formuladas. Esse artigo é uma iniciativa nesse sentido, no ambito
da Ciéncia da Informacdo. A padronizacdo de definir é essencial para que a definicdo seja
rigorosa e contenha apenas o texto necessario, o que permite que ela seja usada para localizar o
termo na estrutura taxondmica da ontologia.
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O restante do presente artigo foi organizado da seguinte forma: a se¢éo 2 traz uma breve
introducdo sobre defini¢des e suas caracteristicas; a se¢do 3 introduz o dominio das leucemias;
a secdo e apresenta 0 metodo sistematizado aplicado a termos do dominio das leucemias; a
secdo 4 discute os resultados e a secdo 5 tece breves consideragdes finais. Cabe destacar que,
como a pesquisa é parte de um projeto internacional, algumas definicdes e termos sdo deixados
no seu original em lingua estrangeira sem prejuizo para o entendimento médico.

2 CARACTERISTICAS DAS DEFINICOES

Critérios relevantes para o projeto de elaboracdo de ontologias sé@o a clareza e a
coeréncia: “todas as defini¢oes devem ser documentadas em linguagem natural (GRUBER,
1993, p.2 e 3). Também Uschold (1996, p.12 e 13) apresenta Varios critérios basicos para a
criacédo de definicOes, dentre eles clareza e coeréncia, como citados a seguir:

a) Clareza: definicbes devem ser claras e inequivocas quando expressas em
linguagem natural ou formalmente codificadas. Recomenda-se utilizar exemplos para ilustrar o
que se pretende e também exemplos negativos para deixar claro o que nao se pretende;

b)  Consisténcia e coeréncia: uma ontologia deve ser internamente e externamente
consistente, e assim a circularidade deve ser evitada; deve evitar-se também introduzir novos
termos sem que estes estejam esclarecidos;

c) Extensibilidade e reutilizacdo: ontologia deve ser projetada de forma que permita
a sua reutilizacédo e extensibilidade, e para tal, definicbes devem ser bem formadas.

Mesmo com a existéncia de tais recomendacfes na literatura, diversos problemas
persistem quando se definem termos de um dominio complexo com a medicina. Seppald e
Ruttenberg (2013) realizaram um estudo sobre praticas para criacdo de definicbes em
ontologias, nos quais relatam dimensdes principais de problemas relacionados a defini¢des
(Quadro 1).

Quadro 1. Problemas de defini¢des

Conteado Légica Escrita e estilo Cobertura
Informag&o insuficiente, | Imprecisa ou vaga, Mal redigida, estilo Vérias definigdes
muito informativo ou circular, contraditoria.  |inconsistente. similares auséncia de
muito complexo, definicoes
desatualizado ou
obsoleto,
auséncia de padréo

Fonte: adaptado de Seppala e Rutemberg (2013).

No quadro 2 sdo exemplificados problemas de defini¢des da Gene Ontology (GO)?! e do
NCI-Thesaurus?:

1 http://geneontology.org/
2 https://ncithesaurus.nci.nih.gov/ncitbrowser/
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Quadro 2. Exemplos de Problemas de definicbes

Contetdo Ldgica Cobertura
G0:0050566 G0:0042270 NCI Thesaurus
termo: asparaginyl-tRNA termo: Protection from | termo: Acute Myeloid
synthase (glutamine-hydrolyzing) | natural killer cell mediated | Leukemia:
activity cytolysis
definicdo: Catalysis definicdo:  The process of | definicdo: A clonal expansion

Cyc:6.3.5.6-RXN

protecting a cell from cytolysis
by natural killer cells

of myeloid blasts in the bone
marrow, blood or other tissues.
The classification of acute
myeloid leukemias (AMLS)
encompasses  four  major
categories: 1) AML with
recurrent genetic
abnormalities; 2) AML with
multilineage  dysplasia; 3)
Therapy-related AML; 4) AML
not otherwise specified. The
required bone marrow or
peripheral blood blast
percentage for the diagnosis of
AML is 20%  (WHO
classification).

Outras defini¢bes: An

aggressive (fast-growing)
disease in which too many
myeloblasts (immature white
blood cells that are not
lymphoblasts) are found in the
bone marrow and blood.

A rapidly progressive cancer of
the blood and bone marrow
consisting of the proliferation
of abnormal myeloblasts,
which are immature,
dysfunctional white blood cells.

G0:0001655
termo: urogenital system
development

definicdo: the development of the
urogenital system

G0:0006190
termo: inosine salvage

definicdo: Any process that
generates inosine,
hypoxanthine riboside, from
deriviatives of it without de
novo synthesis.

NCI Thesaurus
termo: Chronic Myelogenous
Leukemia

definicao: A chronic
myeloproliferative  neoplasm
characterized by the expression
of the BCR-ABL1 fusion gene.
It presents with neutrophilic
leukocytosis. It can appear at
any age, but it mostly affects
middle aged and older
individuals. Patients usually
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present with fatigue, weight
loss, anemia, night sweats, and
splenomegaly. If untreated, it
follows a biphasic or triphasic
natural course; an initial
indolent chronic phase which is
followed by an accelerated
phase, a blast phase, or both.
Allogeneic stem cell
transplantation and tyrosine
kinase inhibitors delay disease
progression and  prolong
overall survival.

Outra definicdo: A
slowly progressing disease in
which too many white blood
cells are made in the bone
marrow.

NCI Thesaurus
Term: Tuberculosis

definicdo: A chronic, recurrent
infection caused by the bacterium
Mycobacterium tuberculosis.
Tuberculosis (TB) may affect
almost any tissue or organ of the
body with the lungs being the most
common site of infection. The
clinical stages of TB are primary
or initial infection, latent or
dormant infection, and
recrudescent or adult-type TB.
Ninety to 95% of primary TB
infections may go unrecognized.
Histopathologically, tissue lesions
consist of granulomas which
usually undergo central caseation
necrosis. Local symptoms of TB
vary according to the part
affected; acute symptoms include
hectic  fever, sweats, and
emaciation; serious complications
include granulomatous erosion of
pulmonary bronchi associated
with hemoptysis. If untreated,
progressive TB may be associated
with a high degree of mortality.
This infection is frequently
observed in immunocompromised
individuals with AIDS or a history
of illicit IV drug use.

Term: Tuberculosis

definigdo: A chronic, recurrent
infection caused by the
bacterium Mycobacterium
tuberculosis.

NCI Thesaurus
Termo: Acute Leukemia

definicdo: A clonal (mali-
gnant) hematopoietic disor-
der with an acute onset,
affecting the bone marrow and
the peripheral blood. The
malignant cells show minimal
differentiation and are called
blasts, either myeloid blasts
(myeloblasts) or  lymphoid
blasts (lymphoblasts).

Outra definicéo:

A rapidly progressing cancer
that starts in blood-forming
tissue such as the bone
marrow, and causes large
numbers of white blood cells to
be produced and enter the
blood stream.

Fonte: Kohler et al. (2006, p.9), National Cancer Institute Thesaurus (2020) e Smith (2013).
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Spear (2006) explica que, para sistemas de informacdo distintos que armazenam
informacgdo biomédica sejam compativeis ou interoperaveis, € necessario que se utilizem
terminologia consensual e definicdes consistentes. Para isso, 0S termos precisam ser
internamente coerentes, respaldados e alinhados com fatos da realidade das ciéncias
biomédicas. Dessa forma, principios basicos precisam ser adotados para a formulacdo de
defini¢Oes adequadas, como os citados no restante da presente secao.

2.1 Principio das condigbes necessdrias e suficientes

Definigdes criadas de acordo com principios aristotélicos enfatizam condigdes
necessarias e suficientes. Nesse caso, uma definigdo é de fato uma declaragdo de condicdes
necessarias e suficientes (SMITH, 2013). Por exemplo: “ser uma entidade A é uma condi¢do
necessaria para ser uma entidade, ou seja, todo B € um A; ser uma entidade A é uma condicdo
suficiente para ser uma entidade B, ou seja, todo A é um B; [...] se essas duas declaracdes se
mantém, definir um A ¢ definir algo que satisfaz um B [...]. Isto porque A é um termo mais
dificil de ser compreendido do que B” (SMITH, 2013, p.1).

Para Swartz (2010), a relagdo entre “é uma condigdo suficiente” ¢ “é uma condigo
necessaria” sdo implicagdes inversas, ou seja, se X € uma condicao suficiente paray, entdo y é
uma condi¢do necessaria para X. Nessa afirmacdo, a implicacdo do inverso de uma afirmacéo é
o resultado do invertido de suas duas partes.

2.2 Principio da herancga unica

O papel de definicdes em uma ontologia € especificar como especificar as
caracteristicas dos termos representativos de entidades de forma consistente, ou seja, de forma
gue se assegure a heranca transitiva pela hierarquia. A consisténcia nas definicdes necessita de
um ponto de vista unificador — o contexto — na representacdo, o qual deve manter-se em toda a
ontologia. Ao obedecer a esse requisito, a posicdo de um conceito na hierarquia sera
determinada pela sua prépria definicdo e pela definicdo do termo superior.

No principio de heranca, dois aspectos das defini¢des aristotélicas sdo importantes: o
Genus e a Differentia. O Genus € a caracteristica essencial que todos os subterramos da
hierarquia irdo assumir, ou seja, uma definicdo existente contribui para a parte de uma nova
definicdo; a Differentia busca definir as caracteristicas essenciais que distinguem um tipo de
entidade de outros tipos, ou seja, atribui uma caracteristica Unica ao termo (MICHAEL,;
MEJINO JUNIOR; ROSSE, 2001, p.463).

Segundo Seppéld, Schreiber e Ruttenberg (2014), a primeira parte da definicdo é o
Genus e a segunda parte é a Differentia. Defini¢cGes devem ser formuladas seguindo a estrutura
de genus + differentia (SEPPALA, 2016). A heranca multipla acontece quando uma entidade
tem dois pais na hierarquia. Ao evitar a heranga multipla, evitam-se também ambiguidades e
problemas de entendimento.

2.3 Principio da ndo-circularidade

Kohler et al. (2006, p.2) recomendam diversas regras baseadas também nos principios
aristotélicos para formulacéo de definicbes em ontologias, dentre elas evitar circularidade. A
circularidade ocorre quando um termo é usado para definir ele mesmo, por exemplo, telefone
sem fio é um telefone que ndo tem fio.
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Atencdo assim é devida a regra da circularidade para evitar que uma definigéo utilize
seus proprios termos para definir a si mesma. Na ontologia, é importante seguir principios de
ndo circularidade, possibilitando que as defini¢des sejam escritas de forma clara para que se
compreenda o real significado do termo. A n&o-circularidade enseja defini¢cbes concisas, em
frases curtas e completas (KOHLER et al., 2006).

2.4 Principio da intangibilidade

Ao formular definigdes em ontologias, é preciso evitar a assim chamada “linguagem
figurativa ou obscura”, ou seja, uma defini¢do deve esclarecer o significado de uma palavra
desconhecida, ndo dificultar o entendimento. Essa regra é denominada de principio da
intangibilidade, que sugere que a definicdo deve usar termos inteligiveis, ou seja, que sejam
facilmente compreendidos, uma vez que uma definicdo deve ser compreendida por pessoas que
ndo sejam especialistas do dominio (KOHLER et al., 2006).

O principio da intangibilidade refere-se a qualidade da terminologia, de forma que cada
termo definido deve atender aos padrdes basicos de compreensédo, para que a definicdo seja
inteligivel e totalmente compreensivel sem que sejam necessarias leituras prévias ou consultas
adicionais a fontes de informagcao. Isso inclui também evitar o uso de jargéo técnica (KOHLER
et al. 2006).

3 DEFINICOES NO DOMINIO DAS LEUCEMIAS

Para propor um método para formulacdo de definigdes em linguagem natural,
apropriadas a ontologias de sistemas de informacdo biomédicos, estudou-se o caso das
Leucemias Mieloides Agudas (LMASs) no ambito de projeto Blood Ontology (BLO)
(ALMEIDA et al., 2013). A BLO é um vocabulario formal abrangendo o conhecimento em
hematologia e hemoterapia, que objetiva reunir, organizar e facilitar a manipulacdo de dados
sobre sangue humano. A ontologia descreve neoplasias hematol6égicas que compreendem
leucemias e linfomas. Na presente pesquisa, 0 objeto de estudo sera a definigdo dos termos das
leucemias presentes na BLO.

Ao definir um dominio, uma etapa importante € aquisicdo de conhecimento, que
possibilita conhecer o dominio em questdo. Essa etapa permite entender que leucemias sao
doencas complexas e, em funcdo disso, nos Gltimos 30 ou 40 anos, a analise citogenética das
neoplasias hematoldgicas foi uma das areas da hematologia que mais se desenvolveram
(NAJFELD, 2009). Leucemias séo classificadas de acordo com a rapidez da diferenciagéo
celular em: i) agudas, em que células anormais se caracterizam pelo desenvolvimento rapido; ii)
cronicas, em que células anormais se desenvolvem mais lentamente. Leucemias sdo ainda
diferenciadas pelo tipo de glébulo branco afetado em: iii) mieloide, que se inicia nas células
mieloides, também chamadas de mieloblasticas; iv) linfoide, que se inicia nas celulas linfoides
e é conhecida como linfoide, linfoblastica ou leucemia linfocitica (NATIONAL CANCER
INSTITUTE, NCI, 2013b).

A LMA refere-se assim a um grupo de doencgas heterogéneas com respeito a
clonalidade, alteracBes cromossdmicas e resposta ao tratamento. E uma doenca que exibe uma
heterogeneidade fenotipica, ou seja, que se refere as reais propriedades observadas em um
organismo, tais como, morfologia, desenvolvimento ou comportamento; e genotipica, ou seja,
relativa & genética hereditaria do individuo. E caracterizada pela proliferacdo e acumulo de
células hematopoiéticas imaturas da medula 0ssea e do sangue. Essas células malignas
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substituem gradualmente os precursores de eritrdide normais, mieloides e megacariécitos, além
de inibir o crescimento e maturacdo. A sua definicdo das LMA é feita com base no diagndstico
estabelecido por critérios de morfologia, imunofenotipica, citogenética e molecular (ARBER,;
COUSAR, 2013). As células blasticas normalmente compdem de 1% a 5% de células de
medula. Quando o numero de blastos se encontra acima de 20% (critério definido pela
Organizagdo Mundial de Saude), o diagnostico é LMA. Esse conhecimento médico é
necessario ao profissional de Ciéncia da Informacéo de forma que ele possa elaborar defini¢oes
no dominio das leucemias.

4 SISTEMATIZACAO DE DEFINICOES EM ONTOLOGIAS BIOMEDICA

As etapas do método de formulacdo de definicbes no dominio das LMAs, séo
apresentadas no restante da presente secao.

4.1 Amostra para pesquisa

O recorte da amostra terminolédgica das LMAs foi definido pelo conjunto de termos
qgue compreendia as neoplasias hematoldgicas da BLO, restrito a analise das leucemias que
apresentavam como progenitor a linhagem mieloide, divididas em trés classes: i) para a classe
das LMA, ha um total de 25 termos; ii) para a sindrome mielodisplasica, ha 6 termos, e iii) para
as neoplasias mieloproliferativas ha 12 termos. O total a definir soma 43 termos, conforme
mostram as figuras 1, 2 e 3, respectivamente. Trata-se de uma amostra por conveniéncia e o
critério para extrai-la foi favorecer termos do dominio do céncer da BLO, de forma que o total
de 43 termos abrangem as neoplasias do sangue. O enfoque principal da pesquisa foi a primeira
classe, as LMASs, mas na classe das neoplasias mieloproliferativas também foram definidas as
leucemias cronicas.
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Figura 1. Fragmento da primeira faixa a definir com 25 classes

¥ Hematopoietic_neoplasm

¥ Acute_myeloid_leukemia

v Acute_myeloid_leukemia_with_myelodysplasia-related_chang

------ Acute_basophilic_leukemia

------ Acute_erythroid_leukemia

------ Acute_megakaryocytic_leukemia

------ Acute_monoblastic_and_monocytic_leukemia

------ Acute_myeloid_leukemia_minimally_differentiated

------ Acute_myeloid_leukemia_with_maturation

------ Acute_myeloid_leukemia_without_maturation

------ Acute_myelomonocytic_leukemia

------ Acute_panmyelosis_with_myelofibrosis

------ Myeloid_sarcoma

------ Pure_erythroid_leukemia

v Acute_myeloid_leukemia_with_recurrent_genetic_abnormalities

------ Acute_myeloid_leukemia_megakaryoblastic_with_t_1-22_p13-q13_RBM15-MKL1
------ Acute_myeloid_leukemia_with_inv_16_p13q22_CBFB-MYH11

------ Acute_myeloid_leukemia_with_inv_3_g21g26.2_RPN1-EVI1

------ Acute_myeloid_leukemia_with_mutated_CEBPA

------ Acute_myeloid_leukemia_with_mutated_NPM1

------ Acute_myeloid_leukemia_with_t_16-16_p13-q22_CBFB-MYH11
------ Acute_myeloid_leukemia_with_t_3-3 g21-g26.2_RPN1-EVI1

------ Acute_myeloid_leukemia_with_t_6-9_p23-q34_DEK-NUP214

------ Acute_myeloid_leukemia_with_t_8-21_g22-q22_RUNX1-RUNX1T1
------ Acute_myeloid_leukemia_with_t_9-11_p22-q23 MLLT3-MLL

----- ncmejromyelocytlc leukemia_with_t_15-17_q22_q11-2_PML-RARA

Fonte: Fragmento da BLO no Protégé — Almeida et al., (2013).

Figura 2. Fragmento da segunda faixa a definir com 6 classes

v Myelodysplastic_syndrome
Myelodysplastic _syndrome_with_isolated_cdel5q
Refractory_anemia_with_excess_blasts
Refractory_anemia_with_ringed_sideroblasts | 10

; Refractory_anemia_with_unilineage_cdysplasia
Lo Refractory_cytopenia_with_multilineage_dysplasia
v Myeloproliferative_neoplasm

Fonte Fragmento da BLO no Protégé — Almeida et al., (2013).

Figura 3. Fragmento da terceira faixa a definir com 12 classes.

v Myeloproliferative_neoplasm
Atypical_chronic_myeloid_leukemia
Chronic_eosinophilic_leukemia
Chronic_myelogenous_leukemia
Chronic_myelomonocytic_leukemia
Chronic_neutrophilic_leukemia
Essential_thrombocythemia
Juvenile_myelomonocytic_leukemia
Mast_cell_disease
Myeloid_neoplasms_with_abnormalities_of _PDGFRA_PDGFRB_or_FGFR1
Polycythemia_vera
Primary_myelofibrosis

Fonte: Fragmento da BLO no Protégé — Almeida et al., (2013).

No item 4.4 deste artigo apresenta-se um exemplo pratico de como formular definigéo,
para o termo da amostra: Acute Myeloid Leukemia.

4.2 Aquisigdo de conhecimento para definicbes
Para aquisicdo de conhecimento é importante recuperar na literatura, textos e

definicBes do dominio em questdo a partir de fontes especializadas. Para 0 método proposto
foram pesquisadas defini¢des das leucemias citadas na amostra da pesquisa nas seguintes fontes
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online: NCI Thesaurus (NCIt); NCI Dictionary of Cancer Terms; Medical Subject Headings
(MeSH); Medscape, Ontobee; Disease Ontology (DO); e na fonte textual Patologia de Foucar et
al., (2012).

Neste estudo foram pesquisadas fontes de informagdo em salde que apresentavam
como tema, o cancer, obras indicadas pelos especialistas da area de oncologia, além de material
utilizado na BLO. Outra etapa importante na aquisicdo de conhecimento é reutilizar
conhecimento de outras ontologias, como a Disease Ontology e a Gene Ontology (XIANG et
al., 2011; SCHRIML et al., 2012).

E necessario avaliar as definicdes existentes na literatura e assim verificar se tais
apresentam alguns dos problemas ja mencionados, descritos por Seppélé e Ruttenberg (2013).

4.3 Lista de principios bdsicos para criar definicbes em linguagem natural

Ao formular definicbes em linguagem natural, é preciso obedecer aos principios de
ndo circularidade e tangibilidade j& mencionados e sugeridos por Kéhler et al. (2006). Para
prover definicbes que sejam Uteis para a compreensdo, adota-se linguagem clara e precisa,
evitando o uso de termos inerentes ao proprio termo a ser definido, e evita-se linguagem
figurativa ou obscura. Ao usar termos técnicos na area biomédica, busca-se descrevé-lo da
forma mais acessivel possivel.

Para a sistematizacdo do método da pesquisa, as etapas foram baseadas em boas
praticas identificadas na literatura propostas pesquisadores diversos como Michael, Mejino
Junior e Rosse (2001); Kohler et al. (2006); Smith et al. (2005); Soergel (2014); Seppéla e
Ruttenberg (2013); Petrova et al. (2015); Tsatsaronis et al. (2013); Seppéld, Schreiber e
Ruttenberg (2014); dentre outros. As etapas do método sdo apresentadas na Figura 4:
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Figura 4. Método de elaboracéo de defini¢bes

Separar o termo

Obter uma defini¢do preliminar sobre o
significado do termo em fontes especializadas

Estabelecer o genus superior no contexto de uso
do termo

Estabelecer a caracteristica essencial,
distinguindo o genus da espécie

Formular a definig¢do na forma: S = Def. um G o
qual Ds, onde “G” (genus) é o termo pai de “S”
(espécies) é termo sob defini¢do; S é a classe a

ser definida da leucemia e G ¢ a classe da
leucemia mieloide aguda. D é a caracteristica
essencial, a differentia.

Verificar se a definicdo é uma declaracdo de
condi¢des necessarias ¢ suficientes

‘ Verificar principio da néo circularidade ‘

‘ | 12

‘ Verificar heranca miltipla.

Fonte: Dados da pesquisa.

Ap0s a sistematizacdo dos principios basicos para criar definicdes em linguagem
natural, foi necessario aplicar esses principios em cada termo da amostra da pesquisa.
Apresenta-se a seguir, o0 resultado do conhecimento adquirido na realizacdo desta etapa da
pesquisa.

4.4 Como aplicar o método de definicbes

A seguir, descreve-se em mais detalhes a forma de aplicacéo de cada passo da lista de
principios basicos para criar definicdes textuais (Quadro 3):

Quadro 3. Lista de principios basicos para criar defini¢ces textuais

1) Separar o termo Listar o termo a ser definido. Na &rea médica, podem haver termos
diferentes ou sindnimos para uma doenga.

2) Obter uma definigdo preliminar | Usar fontes de informacao da &rea especifica do dominio: livros,
artigos, dicionarios, enciclopédias, tesauros, ontologias.

3) Estabelecer o genus superior no | O genus, a caracteristica comum aos termos da hierarquia,
contexto de uso do termo definido pela relacdo <is-a>, por ex.: acute myeloid leukemia is-a
hematopoietic neoplasm.

RDBCI: Rev. Dig. Bibliotec e Ci. Info. / RDBCI: Dig. J. of Lib. and Info. Sci.| Campinas, SP | v.18| e020015 | 2020



RDBCI

Revista Digital de Biblioteconomia e Ciéncia da Informacdo
Digital Journal of Library and Information Scence

4) Estabelecer a caracteristica
essencial, distinguindo o genus da
espécie

Utilizar a differentia para definir a caracteristica Unica e essencial
(ou grupo) que distingue um termo do outro. Essa caracteristica
essencial, em geral, demanda um especialista.

5) Formular a primeira versdo da
definicdo na forma

S =um G o qual Ds, onde “G” (para: genus) ¢ o termo pai de “S”;
“S” (para: espécies) onde S ¢ a classe da leucemia a ser definida,
G é a classe mais geral e D é a differentia que distingue a instancia
de S da instancia de D:

6) Verificar condi¢Bes necessarias
e suficientes

Utilizar a expressdo: ser um A é condi¢do necessaria para ser um
B, entdo cada B € um A. Ser um A é condicéo suficiente para ser
um B, entdo cada A é um B; isso significa que “A” representa a
caracteristica essencial e “B” representa o termo definido.

7)  Verificar
nao-circularidade

principio da

Verificar se a definicdo utilizou o(s) proprio(s) termo(s) para
definir a si mesmo.

8) Verificar presenca de heranga
maultipla

Verificar a presenca de noés filhos da hierarquia que possuem dois
nos pais.

Fonte: Dados da Pesquisa.

A seguir apresenta-se um exemplo pratico real de aplicagdo do método de elaboracao

de defini¢cBes no dominio das leucemias (Quadro 4).

Quadro 4. Elaboracdo das definicdes das Leucemias

Etapa

Exemplo Comentario

1) Separar o termo

Termo: Acute Myeloid Leukemia

Termo da leucemia a ser
definido, de acordo com a BLO

2) Obter uma definicdo | NCI Thesaurus (NCIt): a clonal | As fontes de informagéo
preliminar sobre 0 | expansion of myeloid blasts in the | selecionadas foram: Disease
significado do termo em | bone marrow, blood or other | Ontology, Ontobee, MeSH,

fontes especializadas

tissues. The classification of acute
myeloid

encompasses
categories: 1) AML with recurrent
genetic abnormalities; 2) AML with

multilineage dysplasia; 3)
Therapy-related AML; 4) AML not
otherwise categorized. The
required bone  marrow or

peripheral blood blast percentage
for the diagnosis of AML is 20%
(WHO classification).

Medscape, Livro Foucar et al.
(2012), NCI-Dictionary  of
Cancer Terms, NCI-Thesaurus.

leukemias
four

(AMLs)
major

3) Estabelecer o genus
superior no contexto de uso
do termo

Acute myeloid
hematopoietic neoplasm.

leukemia is a | No caso das leucemias, 0 genus
comum aos termos € uma
leucemia mieloide aguda que
apresentam como caracteristica
uma derivacdo anormal na
linhagem mieloide. Utilizou-se a
relacdo <is-a> para estabelecer

0 genus.
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4) Estabelecer a
caracteristica essencial,
distinguindo o genus da
espécie

Derives from an uncontrolled
proliferation of the myeloid lineage
and their precursors.

O fato de simplesmente ser da
linhagem mieloide ndo
caracteriza a LMA, mas sim a
alteracdo na linhagem mieloide,
pois  também  existe a
diferenciagdo para linhagem
linfoide. No caso das LMAs, a
differentia entre as leucemias foi
definida pelo tipo de célula

envolvida (diferenciacdo da
linhagem mieloide) e
porcentagem de células imaturas
(blastos).
5) Formular a primeira | An Acute myeloid leukemia is-a | Evitar o uso de palavras
versdo da definicdo na forma: | hematopoietic ~ neoplasm  that | incomuns, por exemplo, na
S = Def. um G o qual Ds, | derives from an uncontrolled | definicdo de Myeloid neoplasms

onde “G” (para: genus) é 0

proliferation of the myeloid lineage

with abnormalities of PDGFRA

termo pai de “S”; “S” (para: | and their precursors. PDGFRB or FGFR1,
espécies) onde S é a classe a modificou-se  aberrant  por
ser definida, G é a classe abnormal.

mais geral e D ¢ a differentia

gue caracteriza a instancia de

S da instancia de D.

6)  Verificar  condigbes | Ser uma LMA é condicdo | Realizar a verificacdo de

necessarias e suficientes

suficiente para “derivar de uma
proliferacdo sem controle de uma
linhagem  mieloide e  seus
precursores”, ou seja, cada LMA
deriva de uma proliferagdo sem
controle de uma linhagem mieloide
e Seus precursores.

heranca Unica para confirmar se
a caracteristica definida no item
4, é necesséria e suficiente para
cada tipo de leucemia e se
existem outras leucemias ou
outras doengas com  essas
mesmas caracteristicas.

7)Verificar principio da néo
circularidade

N&o parece haver circularidade,
mantemos a definicdo como em (5).

Para corrigir a circularidade de
termos mais complexos, as
vezes € necessario descrever
significados das siglas por
extenso e esclarecer a forma de
mutacdo: se era translocacéo,
delecdo ou inversdo. O termo
mais dificil de evitar a
circularidade foi Acute myeloid
leukemia with mutated CEBPA.
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8)Verificar herangca multipla | Heranca Unica: linhagem mieloide. | Por se tratar de doenca clonal,
poderia ter linhagem mieloide
ou linfoide. Assim, foi definida
a heranga mieloide de acordo
com os critérios de classificacdo
da FAB/WHO (2008).
Entretanto, Silva et al. (2006)
relata a existéncia de tipos de
leucemia aguda com ambas as
linhagens (mieloide e linfoide),
sendo consideradas leucemias
de linhagens mista, hibrida ou
bifenotipica.

Fonte: Dados da pesquisa.

No item a seguir 4.5, apresenta-se a validacdo que foi realizada com especialista de
dominio do cancer na formulacao das defini¢cfes da amostra da pesquisa.

4.5 Validacéo das definicbes com especialista

A validacdo do conhecimento inserido nas definicGes foi realizada com base nas
condicBes necessarias e suficientes, com o auxilio de um especialista de formagdo na area
médica, especialista em oncologista. Esse processo ja foi previamente testado no projeto BLO e
consiste em mostrar possiblidades de definigédo, e depois solicitar validagdo e aprovacao de
especialistas (COELHO, 2012).

Para a validacdo da definicdo questionou-se ao médico (especialista de dominio):

i) é correto afirmar que uma entidade qualquer derivando de uma
proliferacdo sem controle de uma linhagem mieloide e seus precursores é a
caracteristica essencial de uma Leucemia Mieloide Aguda?; ii) existem outras
entidades que derivam de uma proliferacdo sem controle e ndo sdo Leucemia
Mieloides Agudas?

Neste contexto o médico oncologista ressaltou:

Para definir uma LMA, € necessario observar trés caracteristicas:
morfolégica, citogenética e de imunofenotipo. A LMA é de origem Gnica, a linhagem
mieloide, pois se trata de uma doenca clonal e assim descende de apenas uma
linhagem (a mieloide). A leucemia, quando é bifenotipica ou bi-linhagem, tem duas
origens por apresentar varias populaces de células clonais... entretanto, este tipo
apresenta somente a linhagem mieloide. Mesmo que seja minima a descendéncia da
linhagem mieloide sua presenca sugere a diferenciacao.

Com isso conclui-se que a esséncia da definicdo estd correta e decidiu-se manter a
definicdo tal como foi formulada pelo método, & saber: an Acute myeloid leukemia is a
hematopoietic neoplasm that derives from an uncontrolled proliferation of the myeloid lineage
and their precursors. Processo similar foi repetido para as demais entidades que se separou para
fins de definicéo.
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4 DISCUSSAO

Para elaborar definicGes, é necessario em primeiro lugar, buscar fontes de conhecimento
médico. Entretanto, mesmo que especialistas em medicina, os profissionais de salde nao séo
especialistas em classificacdo. Ao buscar fontes de aquisi¢cdo de conhecimento, é necessario
analisar os critérios de qualidade conforme sugeridos por Uschold (1996, p.12 e 13), Gruber
(1993, p.2 e 3), Seppala e Ruttenberg (2013), Seppald, Schreiber e Ruttenberg (2014), Kohler et
al. (2006) e Spear (2006).

Para obter defini¢ces de leucemias foram usados varios dicionarios especializados devido
ao fato de haver defini¢des pouco informativas ou sem caracteristicas essenciais. No caso das
leucemias, foi preciso recorrer a mais fontes de defini¢des, ja citadas, como os livros de
patologia de Foucar et al. (2012), de hematologia de Hoffman et al. (2008), as classifica¢des das
leucemias da FAB e WHO, artigos cientificos, dentre outras fontes. Para a pesquisa foram
consultadas varias fontes de informagdo em satde com a finalidade de analisar as definicGes
existentes, abordagem esta que foi utilizada no método de formulacao de definicdes.

As definicOes textuais das fontes pesquisadas revelam varios dos problemas descritos
por Seppaléd e Ruttenberg (2013), como por exemplo: defini¢bes circulares, intangiveis, uso de
termos técnicos e multiplas defini¢cBes para 0 mesmo termo. Na presente pesquisa, por exemplo,
0 primeiro termo da amostra — acute myeloid leukemia with myelodysplasia-related changes —
revelou circularidade; no segundo termo da amostra — Acute myeloid leukemia with recurrent
genetic abnormalities — o problema principal a intangibilidade, devido a presenca de termos
técnicos. Para amenizar a intangibilidade, foi necessario explicar o significado das mutacdes
genéticas para melhor compreensdo da defini¢do da leucemia.

A validacdo com o especialista de dominio do céancer foi essencial para definir a
caracteristica essencial de cada classe da LMA, uma vez que o oncologista possui o
conhecimento necessario para definir cada tipo de leucemia. O especialista, ao analisar qual era
a condicdo necessaria e suficiente de cada classe da leucemia, usou a literatura médica para
confirmar a caracteristica essencial, principalmente quando haviam mais caracteristicas. Pela
validacdo, verificou-se que foi justamente a interferéncia do especialista que determinou a
esséncia da definicdo, a qual foi confirmada com base nos critérios de diagnéstico da FAB e
WHO. A ultima revisdo do diagndstico das leucemias foi realizada pela WHO, em 2008, ao
reunir especialistas para rever as definicdes das LMAS. Entretanto, alguns tipos ndo foram
revistos devido a sua raridade e a auséncia de consenso sobre o diagndstico.

A esséncia foi definida principalmente pelas caracteristicas morfoldgicas, exceto pelo
termo acute myeloid leukemia with recurrent genetic abnormalities, no qual a esséncia foi
baseada nas caracteristicas de anormalidades citogenéticas. Esse foi um termo cuja definicdo se
mostrou mais complexa, uma vez que possui caracteristicas que podem estar presentes em
outros tipos de leucemias, além de apresentar defini¢des circulares e intangiveis.

5 CONSIDERAGOES FINAIS

O método para a sistematizacdo do processo, o qual se pretende denominar OntoDef, POSSibilita a
criacéo de definicGes adequadas ao uso em ontologias, artefatos que fundamentam os modernos
sistemas de informagéo. O experimento foi conduzido no dominio das leucemias e padronizado
para contribuir com a teoria sobre definicdes em ontologias no ambito da Ciéncia da
Informacg&o, bem como para melhorias das definigdes no dominio das leucemias. As definigdes
das LMAs da pesquisa foram criadas com intuito de reutilizagdo em outros sistemas e escritas
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em lingua estrangeira por se tratar de pesquisa internacional.

Definir o dominio das leucemias se mostrou uma tarefa ardua, complexa, que carece de
especialistas e consome tempo. A complexidade terminolégica das leucemias tornou o trabalho
ainda mais laborioso, interferiu na aplicacdo do método proposto em relacdo a falta de consenso
na definicdo das leucemias, além de exigir varias perspectivas cientificas para o diagndstico. A
principal dificuldade ao definir foi encontrar a caracteristica essencial das leucemias, uma vez
que o dominio em si € um dos campos que estudam o cancer que mais apresenta diversidade de
alteracOes fenoticas e gendticas no momento do diagnostico.

O cancer é uma doenca complexa, principalmente no caso das leucemias. Na atualidade,
apenas uma caracteristica morfologica — presenca de 20% de blastos — ndo é suficiente para o
diagnostico e tratamento da doenca. S&o varias caracteristicas analisadas para definir a
leucemia e, consequentemente, a conduta medica.

De fato, as LMAs sdo consideradas um dos canceres mais complexos em relacdo ao
diagndstico e tratamento, apresentando altos indices de mortalidade. As classificacdes da FAB
e WHO ainda apresentaram dificuldade ao categorizar, definir e diagnosticar os subtipos de
LMA. Os esforcos para melhor categorizar as neoplasias mieloides sdo muitos, como apontam
Vardinan, Harry e Brunning (2002), que realizaram uma revisdo sobre as classificacdes
anteriores das neoplasias mieloides e leucemias agudas. Vardiman et al. (2009) publicou um
estudo sobre a atualizacdo da classificacdo da WHO, que além de usar a morfologia para definir
as leucemias, acrescentou as informacgdes de imunofenotipagem, citoquimica, genética e
caracteristicas clinicas. Tudo isso adicionou complexidade a busca pela esséncia de cada classe
da leucemia considerando ainda que a ciéncia estuda atualmente formas de melhor categorizar
este dominio.

Conhecer o dominio a ser definido é fundamental para aplicar o método de definigdes.
No caso da pesquisa sobre leucemias, foi necessario estudar a patologia, o diagnoéstico, a
terminologia, a etiologia e discutir todas essas informacGes com o especialista oncologista,
reafirmando a importancia de conhecer o dominio.

O método é aplicavel a outros dominios da Medicina e uma das principais contribui¢fes
desta pesquisa, além do exemplo préatico de como elaborar definicdes bem formadas, é o
esforco de sistematizacdo de definicdo da caracteristica essencial de cada tipo de leucemia.
Como trabalhos futuros, espera-se automatizar a criacdo de definicdes formais, a partir das
diretrizes da BFO.

Cabe a esse profissional da informacéo, que atua na area de satde, desenvolver pesquisas
sobre temas que envolvem ontologias, como instrumentos de representacdo para sistemas de
informacdo, que podem contribuir para a padronizacdo, interoperabilidade entre dados
médicos, e comunicacdo entre as instituicbes de saude. Cabe ressaltar que o trabalho da
pesquisadora como bibliotecaria junto a equipe médica da area de cancer foi essencial para o
desenvolvimento do método OntoDef. A experiéncia contribuiu para aquisicdo de
conhecimento sobre as leucemias, assim como para a validagéo das definicGes textuais.

Neste contexto, o bibliotecario e o profissional da informacao tém o desafio de contribuir
para o desenvolvimento de ontologias biomédicas, a partir de sua expertise na construgédo de
tesauros, classificag@es, terminologias, sua habilidade na anélise de assunto e na avaliagdo de
fontes de informagéo. Defini¢Bes bem construidas, fundamentadas em principios universais,
s&o o0 primeiro passo no sentido de obter comunicagao e continuidade do atendimento adequado
aos cidad&os, dada a atual prevaléncia dos sistemas de informacao.
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