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RESUMO

A andlise multivariada é uma ferramenta estatistica que facilita a compreensdo de
comportamentos complexos através da simplificacdo da estrutura dos dados e da sinteti-
zacdo da informagdo, quando o nimero de varidveis envolvidas € grande.

De entre as vdrias técnicas de andlise multivariada existentes, nesta dissertacdo sera
explorada a teoria associada a metodologia STATIS Dual com posterior aplicagdo pratica
a um conjunto de dados que regista informacao sobre ciclos de Procriacio Medicamente
Assistida, PMA, de casais que recorreram ao Centro de Procriacdo Medicamente Assistda,
CPMA, do Centro Hospitalar do Porto, CHP, entre Setembro de 2010 e Outubro de 2011.
Trata-se de casais com diagndstico de infertilidade, doenca que afeta cerca de 15% da
populacdo mundial.

O principal objetivo deste trabalho € perceber quais as varidveis que mais contribuem
para as diferencas entre quatro grupos de casais: casais em ciclo de Fertilizacao in Vitro,
FIV, que engravidaram, casais em ciclo FIV que ndo engravidaram, casais em ciclo de
Microinjecdo Intracitoplasmatica de Espermatozoéides, ICSI, que engravidaram e casais
em ciclo ICSI que ndo engravidaram.

A andlise efetuada revelou uma maior proximidade entre os grupos compostos por
casais que nao engravidaram e um maior distanciamento entre os grupos de casais que
engravidaram. Verificou-se a existéncia de uma estrutura comum aos quadros de dados
que permitiu a construcdo do objeto compromisso. A percentagem de inércia explicada
por cada eixo ndo se revelou elevada, tendo sido analisados cinco eixos para obter apenas
cerca de 53% da variabilidade total. A maioria das varidveis apresenta uma fraca qua-
lidade de representagdo nos eixos sendo a varidvel que regista a dose de gonadotrofinas

administrada ("Gona”) a que mais contribui para os afastamentos entre os quadros.

Palavras chave: Analise Multivariada, Infertilidade, PMA, STATIS Dual.

X






ABSTRACT

Multivariate analysis is a statistical tool that improves the understanding of complex
behaviors by simplifying the structure of data and synthesizing of information, when the
number of variables involved is large.

Among the various multivariate analysis techniques, this dissertation will explore
the theory associated with STATIS Dual methodology. Afterwards, the usability of this
method will be demonstrated in a data set that records information about Assisted Medical
Reproduction cycles of couples who resorted to the Assisted Medical Reproduction Cen-
ter in Oporto Hospital, EPE between September 2010 and October 2011. These couples
have infertility diagnosis, disease that affects around 15% of the world population.

The main objective of this work is to understand which variables contribute most to
the differences between the four groups of couples: couples undergoing In Vitro Fertiliza-
tion, IVF, who became pregnant, couples undergoing IVF who did not became pregnant,
couples undergoing Intra Cytoplasmic Sperm Injection, ICSI, who became pregnant and
couples undergoing ICSI who did not became pregnant.

The analysis performed revealed greater proximity between groups composed of cou-
ples who are not pregnant and a greater distance between the groups of couples who
become pregnant. It was verified the existence of a common structure which allowed the
representation of the object compromise. The percentage of inertia explained by each axis
is weak, and were analyzed five axes representing about 53 % of the total variability. Most
variables has a poor quality of representation in the axes, being the variable that records
the dose of gonadotropins administered ("Gona”) that contributes most to the distances

between the frames.

Keywords: Assisted Medical Reproduction, Infertility, Multivariate Analysis, STA-
TIS Dual .
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CAPITULO 1

INTRODUCAO

1.1 A Analise de Dados e os Sistemas de Apoio a Decisao

A tomada de decisdo é um processo rotineiro experienciado por todo o Ser Humano
ainda que, muitas vezes, de uma forma inconsciente. Questdes comuns como: ”O que vou
vestir hoje? O que vou almogar? Compro o vermelho ou o azul?’sdo exemplos basicos
de como o ato de decidir estd implantado no nosso quotidiano mesmo sem que tenhamos
a percecao dele.

Facilmente concordamos que para decisdes desta natureza nao serdo necessarios re-
cursos tecnoldgicos nem algoritmos elaborados que auxiliem no processo. No entanto o
grau de complexidade pode ser tao varidvel e abrangente quanto imaginemos e quanto
maior o conhecimento extraido do problema maior o sucesso na sua compreensao e, con-
sequentemente, na apresentacdo de propostas.

O desenvolvimento tecnolégico, nomeadamente ao nivel dos sistemas informéticos,
proporcionou um crescimento exponencial da informagdo disponivel nas organizagdes.
Os baixos custos associados e a simplicidade do processo sdo motivos razoaveis para que,
mesmo sem que exista um objetivo definido, se armazene a informac¢do na perspetiva de
que esta possa vir a ser util no futuro.

A grande questdo deste fendmeno reside no facto da maioria desta informacio se
encontrar na sua forma bruta - dados - sendo, por isso, necessario ter a capacidade e a
sabedoria de transformar os dados em informacao e a informac¢do em conhecimento. E é
neste contexto que a Andlise de Dados e os Sistemas de Apoio a Decisdo ganham a sua
forga.

Knowledge Discovery in Database (KDD), ou seja, a Descoberta de Conhecimento

em Bases de Dados (DCBD) € definida como o processo de descoberta de padroes e
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tendéncias através da anélise de grandes conjuntos de dados.

Existem diversos métodos que permitem a extragdo desse conhecimento e que de-
verdo ser selecionados consoante o objetivo que se pretende (previsdo, descri¢do,. .. ).
Segundo Fayyad et al. (1996), os mais importantes para a DCBD sao: Classificagio,
Regressdao, Andlise de Agrupamentos, Sumarizacdo, Modelacdo de Dependéncias, Re-
gras de Associacdo e Séries Temporais. A nova informacado, que devera ser considerada
util e interpretavel, serd utilizada nos diversos dominios da atividade humana, como por
exemplo, na definicdo de estratégias de marketing direcionadas e assentes no perfil do
consumidor, regras para atribui¢do de crédito a clientes que permitam a diminuicao de
crédito mal parado, associagdo entre grupos de clientes e o cabaz de compras; identificar
terapias de sucesso no tratamento de determinada doenca; adaptacdao de um portal ao seu

utilizador, prever falhas em linhas de producgdo, entre outras.

1.2 Motivacao

A andlise multivariada € uma ferramenta estatistica que facilita a compreensdo de
comportamentos complexos através da simplificacdo da estrutura dos dados e da sinteti-
zacdo da informacdo quando o nimero de varidveis envolvidas € muito grande.

As andlises univariada e bivariada, embora devolvam informag¢des importantes, tornam-
se insuficientes para uma analise completa dos dados, principalmente quando o objetivo
¢ estudar com algum detalhe fendmenos que normalmente dependem de um conjunto de
fatores, como € o caso da infertilidade.

Grande parte da atividade médica consiste em processar informagdo: dados sobre
pacientes, planeamento de procedimentos e diagndsticos, estratégias de tratamento, inter-
pretacdo de resultados de laboratdrio, entre muitos outros. A principal preocupacdo € o
bem-estar do paciente e a consequente necessidade de responder positivamente as suas
expetativas. E, naturalmente, quanto mais informag¢ao o médico possuir sobre o problema
em questao melhor resposta dard ao cumprimento deste seu objetivo.

O problema de infertilidade tem vindo a assumir especial enfoque principalmente
numa altura em que o contexto econdmico e social que vivemos se traduz, cada vez mais,
numa planifica¢do tardia da primeira gravidez por parte da mulher. Sabe-se que geral-
mente € a partir dos 35 anos de idade que a fertilidade feminina diminui consideravel-
mente.

Conforme publicacao do INE, “Estatisticas no Feminino”(INE, 2012), enquanto que
em 2003 a proporcao de parturientes dos grupos etdrios 25-29 anos e 30-34 anos tinha
peso idéntico (cerca de 30%), em 2010 o peso do primeiro destes grupos etarios desceu

para 26,5% e o do segundo subiu para 34,6%.

2
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Anualmente centenas de casais procuram ajuda médica para verem o sonho de se-
rem pais concretizado. Muitos experimentam longos periodos de ansiedade, esperanca
e frustracdo, sdo submetidos a procedimentos invasivos e vivem alturas de verdadeira
pressao psicoldgica e social, sem nunca chegarem a atingir a gravidez desejada.

Perceber de que forma fatores hormonais e bioldgicos relacionados com o casal con-
tribuem para o resultado de um ciclo € o objetivo de técnicos-embriologistas e médicos
que convivem diariamente com o drama de casais com diagnoéstico de infertilidade.

Todas as informagdes que permitam acresentar algo de novo e de util ao complexo
problema da infertilidade, padrdes e/ou tendéncias, contribuirdo para ajustar o tratamento
as carateristicas do casal na tentativa de promover maiores taxas de sucesso associadas as

técnicas de fertilidade adotadas.

1.3 Objetivo

Neste trabalho serd explorada a metodologia STATIS, na sua versao Dual, que tem
como objetivo analisar, em simultaneo, varios quadros de dados contendo cada um destes
informacao sobre p varidveis em n individuos, eventualmente diferentes, para T ocasides
ou circunstancias. Depois de analisada a teoria subjacente a este método de andlise de
dados, aplicar-se-4 o mesmo a uma base de dados real que contém informacdo sobre
os ciclos de Procriacdo Medicamente Assistida de casais acompanhados no Centro de

Procriacdo Medicamente Assistida do Centro Hospitalar do Porto, EPE.

Estes dados serdo divididos em grupos tendo sempre por base a varidvel "Resul-
tado”’que assume uma de duas categorias: “engravidou”ou “nao engravidou”. Pretende-se
distinguir quais os quadros de dados que estdo mais préximos uns dos outros e quais os
mais afastados, avaliar a possibilidade de resumir a informag¢do contida nos quadros inici-
ais num unico quadro e, finalmente, perceber quais as varidveis que mais contribuem quer

para os afastamentos entre pares de quadros de dados, quer para os afastamentos globais.

Espera-se que a andlise das varidveis que mais contribuem para as semelhangas e
dissemelhancas entre grupos de casais que resultaram em gravidez, e entre estes e os que
resultaram em ndo gravidez, permita compreender melhor o problema da infertilidade, ou

pelo menos, acrescente alguma informagao util ao mesmo.

Antes de proceder a analise STATIS Dual sera efetuada uma analise preliminar aos
dados que permita descrever com algum detalhe a informagao presente nos mesmos. O
objetivo desta anélise é promover um maior entendimento e conhecimento sobre os dados
e relacdes entre as varidveis, bem como ganhar alguma sensibilidade para o problema da
infertilidade.
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1.4 Estrutura do documento

O conteudo da presente dissertacao encontra-se dividido em 7 capitulos.

O capitulo 1, a Introducio, inicia com uma pequena reflexdo sobre a importancia
da Anélise de Dados e dos Sistemas de Apoio a Decisdo no contexto real. Apresenta-
-se de seguida a motivacdo para a realizacdo deste trabalho, os objetivos propostos € os

conteudos que compdem cada um dos capitulos posteriores.

No capitulo 2 ¢ apresentada uma abordagem tedrica ao método estatistico multivari-
ado que serve de base a metodologia STATIS Dual: Andlise em Componentes Principais
(ACP). Para analisar um conjunto de p varidveis pode ser ttil transformar o conjunto ori-
ginal de varidveis num novo conjunto de varidveis ndo correlacionadas denominadas por
componentes principais. O objetivo desta técnica € analisar se as primeiras componentes
principais retém a maior parte da variacdo presente nos dados originais permitindo, desta
forma, um melhor entendimento sobre os dados e facilitando andlises posteriores, uma
vez que se diminui o nimero de varidveis em anélise.

Para este capitulo foram utilizadas como referéncias bibliogréficas: Chatfield et al.
(1980), Dazy et al. (1996) e Jolliffe (1986).

No capitulo 3 é descrita a teoria subjacente a metodologia STATIS Dual, técnica
que permite a andlise simultanea de vdarios quadros de dados quantitativos. Cada um
dos quadros pode representar um instante temporal ou uma circunstancia, referindo-se as
mesmas variaveis.

Tem como objetivo destacar quais as varidveis responsaveis pelas semelhangas e disse-
melhangas entre os vérios quadros de dados.

O suporte bibliografico utilizado neste capitulo conta com referéncias como Lavit
(1988a), Lavit et al. (1994) e Dazy et al.(1996).

No capitulo 4 apresentam-se alguns conceitos associados ao tema PMA e Infertili-
dade. Inclui uma contextualizagdo do problema no panorama nacional, bem como al-
guns dados estatisticos sobre a infertilidade. Descrevem--se sucintamente trés técnicas de
PMA, Fertilizacao in Vitro (FIV), Microinjecao Intracitoplasmatica de Espermatozéides
(ICS)) e Inseminacdo Artificial (IA), sublinhando a importancia que estas assumem na
vida de casais que se deparam com o problema da infertilidade, definido como doenca
pela Organizacdo Mundial de Saide (OMS).

O capitulo 5 destina-se a apresentacdo dos resultados das analises univariada e bi-
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variada realizadas aos dados disponibilizados pelo CPMA do CHP. Sao utilizados testes
estatisticos do Qui-Quadrado e o teste ¢ para as médias de duas amostras independentes
para confirmar a coeréncia dos dados em andlise com os resultados presentes na litera-
tura. O objetivo deste capitulo é conhecer os dados e o tipo de relacdes existentes entre

algumas varidveis.

No capitulo 6 procede-se a andlise das bases de dados a luz da metodologia STATIS
Dual. Pretende-se perceber quais as varidveis responsdveis pelas diferencas entre quadros
de dados compostos por casais que obtiveram a gravidez no final do ciclo e quadros de
dados compostos por casais que nao conseguiram atingir o objetivo proposto. Sera apre-
sentado um estudo que considera quatro grupos definidos conforme o resultado do ciclo
("gravidez’e “ndo gravidez”) e conforme a técnica de fertilidade a que foram submetidos
(FIV e ICSI).

O capitulo 7 encerra o presente trabalho apresentando as conclusdes decorrentes da

aplicacao da metodologia e uma perspetiva para trabalhos futuros.






CAPITULO 2

ANALISE EM COMPONENTES PRINCIPAIS

2.1 Introducao

As primeiras publicacdes na drea da Andlise em Componentes Principais (ACP) devem-
-se a Pearson (1901) tendo posteriomente sido desenvolvidas por Hotelling (1933). Trata-
-se de uma técnica de estatistica multivariada, essencialmente descritiva, aplicdvel a va-
ridveis quantitativas (ou que possam ser consideradas como tal) que pde em evidéncia as
relacdes existentes entre as varidveis (associacdes e oposigoes).

O procedimento de ACP propde transformar um conjunto de dados constituido por p
varidveis num novo conjunto de dados composto por um nimero substancialmente menor
de variaveis, ¢, g < p, ndo correlacionadas que representem a maior parte da informagao

presente no conjunto de dados original:

p 1 q
X | N N
.. . ACP .. .
XnXpEXZ : IR — Ynxq: : oo , com g <p.
X, Xy Ya Vi

Estas novas varidveis, denominadas de componentes principais, resultam de combina-
coes lineares de todas as varidveis do conjunto inicial sendo, por isso, no correlacionadas.
Assim, a ideia subjacente a metodologia assenta no pressuposto de que, se no conjunto
de dados original existem varidveis fortemente correlacionadas, entdo a informacao que
trazem ao problema é a mesma.

No entanto, ao beneficio inerente a diminui¢ao da dimensao do conjunto de dados esta
associada uma consequéncia: a perda de alguma da informacdo inicialmente presente nos
dados.
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O principal objetivo da ACP € que as primeiras componentes retenham o maximo
da informagdo original, facilitem a compreensdo dos dados e sejam uteis para analises

subsequentes.

2.2 A matriz de dados

Na ACP dispomos de uma matriz X com #n linhas - individuos e p colunas - varidveis:

1 p
X X
X = : )
1 p
X, Xn
onde o elemento x{ representa o valor da varidvel j para o individuoi (j=1,...,pei=

l,...,n).
A variavel j é representada pelo vector x/:

X
x = ;
X
e o individuo i é representado pelo vector x; = < xil, ey xl’.’ )

Para calcular a distincia entre duas varidveis €, por vezes, necessdrio atribuir pesos,
pi, aos individuos consoante a importancia que lhe queiramos dar no conjunto dos dados.

Seja D a matriz dos pesos:

P1 0 .
D= ,com 0<p;<le Y pi=1. 2.1)
i=1
0 DPn
Usualmente atribui-se o mesmo peso a todos os individuos e neste caso temos D = %In,

sendo I, a matriz identidade de ordem n.

O valor médio que cada varidvel toma no conjunto dos individuos da origem ao con-

ceito de centro de gravidade.
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Definicao 2.2.1 (Centro de Gravidade) Designa-se por Centro de Gravidade associado

a matriz de pesos D, o vector g definido por:

fl

n .
g= : , onde X = Zp,-x{.
5P i=1
O valor X/ corresponde a média ponderada dos valores da varidvel j no conjunto dos

n individuos. Matricialmente temos,

g=XD1,, com1,=] : | eR" 2.2)

2.2.1 Dados Centrados e Reduzidos

Numa base de dados € frequente encontrar varidveis medidas em escalas diferentes.
Para evitar analises menos corretas influenciadas pelas ordens de grandeza das varidveis,
procede—se a uma tranformacao dos dados que permita eliminar o efeito dessas mesmas
diferencas.

Os dados podem ser centrados, reduzidos ou, simultaneamente, centrados e reduzidos.
No primeiro caso cada varidvel apresentara média zero, no segundo caso cada varidvel
apresentard variancia 1 e, no ultimo caso, teremos varidveis com média zero e variancia

igual a 1.

Consideremos as matrizes Q1 e Q 1 tais que:
s 2

s

1 1
51 0 3 0
0 = e Q1= , (2.3)
S 1 5 1
0 o 0 =

, 2
2 _yn J_ % Anci svel i
onde 57 =Y p; (xl. X > representa a variancia da varidvel j.

A covariancia entre as varidveis j e j’ é dada por:

n

sip = Yopi (d=7) (f =5, (2.4)

i=1
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e o coeficiente de correlagdo linear entre as varidveis j e j/ por:

Sjj
= (24 25
i1 <Sjsj’> ’ ()

sendo s; o desvio padrio da variavel ;.

Consideremos a matriz centrada Y associada a X. O termo geral de Y é da forma
y{ = x{ —X/, ou seja, cada entrada y{ ¢é obtida subtraindo ao valor do invividuo i na variavel

Jj amédia ponderada da varidvel ;.

Temos:
Y = X-1,4
& x_1,n1,)
= X-1,1/D'X
= (L—-1,1,D)X (2.6)

Consideremos a matriz Z centrada e reduzida associada a X. Temos:

. J 5
xXi—X
Z =YD, cujo termo geral é¢ dado por z{ = - , 2.7)
K Sj

ou seja, cada entrada da matriz centrada Y € dividida pelo desvio padrao s; da variavel j.

Como j4 foi referido, esta transformacao efetua-se quando as unidades de medida das

varidveis sdo diferentes ou quando tomam valores de ordem de grandeza muito diferentes.

Matriz de Variancias e Covariancias e Matriz de Correlagoes

Definimos a matriz V de variancias e covariancias por:

S% S12 .. Slp
2
521 S N )
V=X0X-gg=Yor=| " 2 . 2.8)
Spl Sp2 - sf,

10
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e a matriz R de correlagdes por:

1
.
R= ?1 2.9)
pl
2D 5

Temos que,

R = QIVQ] IYQYQ (2.10)

isto é, R coincide com a matriz de variincias e covariancias da tabela centrada e reduzida
Z definida em (2.7)). Esta matriz resume a estrutura das dependéncias lineares entre as p

variaveis.

2.3 Espaco dos Individuos

Um individuo x; € definido pelas p coordenadas que correspondem aos valores das p
varidveis que lhe estdo associados. Assim, x; € um vetor e pode, portanto, ser considerado
como um elemento do espago vectorial F € R”, denominado espaco dos individuos.

O conjunto dos 7 individuos € uma nuvem de F onde g representa o centro de gravi-
dade que serd coincidente com a origem dos eixos se os dados estiverem centrados.

Este espaco F deverd estar munido de uma métrica que permita definir a distancia

entre dois individuos:

Definicao 2.3.1 (Métrica sobre o espaco dos individuos) A distincia entre dois indivi-
duos x; e x;j € definida pela métrica Q (matriz simétrica definida positiva de dimensdo p)

caraterizada pela relagcdo:
d®(xi,x7) = (6 —x;) Qi —x;) = [ — ;|5

Definicao 2.3.2 (Produto escalar entre individuos) A matriz dos produtos escalares en-

tre individuos é a matriz W = XQX' de termo geral:

Wij = <x,~,xj>Q:x,-ij. (2.11)
As métricas mais utilizadas em ACP sao:
* O =1,, que corresponde a utilizar o produto escalar euclidiano;

e 0=01 Ly definida em . Esta métrica permite que cada varidvel tenha uma

contrlbuu;ao andloga na determinac¢do das distancias.

11
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Resumindo, para dados centrados e reduzidos, a andlise da nuvem de pontos em R”

conduz a translacdo da origem para o centro de gravidade e a tranformacao das escalas
dos diferentes eixos.

Definicao 2.3.3 (Inércia Total) Define-se inércia total da nuvem de pontos como a média

ponderada dos quadrados das distancias dos pontos ao centro de gravidade da nuvem:

n n
L=Y pilxi—gllg=Y pi(xi—8)Qxi—g). (2.12)
i=1 =1

Para dados centrados temos que g = 0.

Teorema 2.3.1 (Teorema de Huyghens) Se representarmos por

n n
I, =Y pilxi—ally =Y pi(xi—a) Q(x;—a)
i=1 i=1

a inércia da nuvem de individuos relativamente a um ponto a, temos que:

L=I+|g—alp (2.13)
Note-se que:
* I, =Tr(QV)=Tr(VQ), onde Tr(A) representa o traco da matriz A;
e I, = Tr(WD) = Tr(DW);

* Se Q=1entio [, = Tr(QV) =Tr(V), isto é, I, ¢ a soma das variancias das p

variaveis.

. SeQzQ%,entﬁoIngr(R):p.

2.4 [Espaco das Variaveis

Cada varidvel x; € considerada um vector de um espago vectorial E € R" designado
por espago das varidveis. A métrica utilizada neste espaco serd a métrica D definida
em de dimensao n X n, simétrica e definida positiva que, para varidveis centradas,
apresenta as seguintes propriedades:

* O produto escalar de duas varidveis centradas € igual a sua covariancia, isto €,
(i x)p = (%) Dxy = prx =S (2.14)

12
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* O comprimento de uma varidvel centrada € igual ao seu desvio-padrao, isto €,
;o
bejllp =/ xixi)p = /55 = /55 =55 (2.15)

* O cosseno do angulo entre duas varidveis centradas € igual ao coeficiente de corre-

lagdo linear entre elas, isto é,

(xj,%0) S jk

cos(xi,xg) = —————
52%) = B o ello

ik (2.16)

Posteriormente utilizar-se-a a designacdo estudo para referir o tripleto definido por
(X,0,D), onde:

* X representa a matriz de dados original;

* (O é métrica associada ao espaco dos individuos, isto €, aquela que nos permite

calcular a distancia entre individuos;

* D é a métrica ass