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1 INTRODUCAO

Quando temos um evento que varia ao longo do tempo, assumindo caracteristicas,
estagios entre si, nos vem o interesse em saber a probabilidade da transicdo entre esses
estagios. Uma doenca por exemplo, que na primeira visita ao médico, o paciente nao
apresenta sintomas, na segunda os sintomas ja estdo exageradamente avangados, ou
seja, ele transitou de um estagio inicial para um mais avangado, mas e 0s outros estagios
intermediarios da doenga? Por que esse determinado paciente, que possui caracteristicas
distintas, pulou esses estagios? Como prever essas transicoes?

A mudanca de um estagio da doenca para outro, pode ser tratada como uma probabi-
lidade. Uma pessoa com caracteristicas x pode ter uma probabilidade diferente da pessoa
de caracteristica y de transitar de uma fase para outra da doenga. Se analisarmos as
caracteristicas dessas pessoas e como determinada doenca se manifesta e evolui em pes-
soas diferentes, poderemos entao, tirar conclusdes probabilisticas. A um processo como
esse, damos o0 nome de processo estocastico ou processo probabilistico. Existem varias
técnicas estatisticas usadas em processos estocasticos que poderiam ser usadas para
resolver um problema assim, dependendo é claro, do ponto de vista do problema.

A proposta desse trabalho é justamente o estudo e apresentagdo de uma técnica ca-
paz de mapear probabilisticamente essas transigdes. Para isso estudaremos Modelos
Markovianos Multi-estados, utilizando o pacote MSM — Multistate Markov Models — do
software estatistico R.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

O trabalho tem como objetivo, o estudo dos Modelos Markovianos Multi-estados aplicando-
0s via software estatistico R, pacote MSM, em problemas reais.

2.2 Objetivos Especificos

Elaborar de forma clara e didatica, material para descrever os Modelos Markovianos
Multi-estados, utilizando para isso, exemplos contidos no proprio pacote MSM.

3 MATERIAL E METODOS

Serdo usados conjuntos de dados contidos no préprio pacote MSM, por exemplo o
conjunto HEART, que aborda pacientes transplantados do coracdo, onde cada estado é
0 quéao deterioradas estao as paredes arteriais. Esse conjunto de dados contempla um
total de 622 pacientes e possui 9 variaveis. Sdo observados 4 estagios de transicdo onde
o estagio 4 é um estado absorvente, pois entrando nesse estagio, carateriza a morte do
individuo. O objetivo da analise dos dados sera em encontrar a probabilidade de transi¢ao
entre os estados, estagios, da CAV - Vasculopatia do Aloenxerto Coronario - do inglés
coronary allograft vasculopathy, levando em consideracao as demais variaveis expostas
no conjunto, porém, sem perder o enfoque didadico do estudo.

Modelos Markovianos Multi-estados sao frequentemente utilizados para modelar o curso
de doengas. No caso do conjunto heart temos 3 estagios adjacentes e um esagio ab-
sorvente, que seria a morte do individuo. Um modelo multi-estado é governado por uma
matriz de intensidade de transicdo, que sera chamada de Q. No caso do conjunto heart
que possui 4 estagios, 3 transitaveis entre si e o quarto estagio, um estado absorvente, a
ilustragdo do modelo seria a matriz abaixo,

—(q12 + q14) q12 0 q14

Q= g1 —(g21 + Go3 + q24) 23 o4
0 32 —(q32 + q31)  q34

0 0 0 0

Um fato importante € que a transicao pode ocorrer em qualquer tempo, mas os dados
coletados, serao fotografias do processo, portanto um paciente pode ser observado no es-
tado um e posteriormente no estado 3, isso ndo quer dizer que ele ndo passou no estado
2, mas sim que o tempo de transi¢ao para o estado 2 n&o foi observado, contudo deve ser
considerado, mesmo que estimando-se o tempo dessa transigdo. Como ja mencionado, o



software livre R possui esses dados do conjunto heart e sera com o auxilio dessa ferra-
menta computacional que sera estudada a Modelagem Markoviana Multi-estados.

4 CRONOGRAMA

Fevereiro | Margo | Abril | Maio | Junho
Definicao do tema, revisao bibliografica X X
Elaboragéo e entrega do projeto X
Aplicagao e entendimento do MSM X
Elaboracédo do TCC (revisdo da redacao) X X
Apresentacdes preliminares X X
Entrega da verséo final do TCC X
Apresentacéo a Banca X




5 REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

e C. H. Jackson et al. Multistate Markov models for disease progression with
classification error. Journal of the Royal Statistical Society, Series D: The Statistician,
52(2):1-17, 2003.

e TARTU. Practical: Multi-State Markov Models. SPE(2006).

e NOGUEIRA, Fernando. Modelagem e Simulacao - Cadeias de Markov.
Disponivel em <http://www.engprod.ufjf.br/fernando/epd042/cadeiaMarkov.pdf>
Acesso em 13/03/2008.

e JACKSON, Christopher. The msm Package. Disponivel em
< http://cran-r.c3sl.ufpr.br/web/packages/msm/msm.pdf > Acesso em 13/03/2008.

e JACKSON, Christopher. Multi-state Markov modelling with R. Disponivel em
<http://www.ci.tuwien.ac.at/Conferences/useR-2004/abstracts/Jackson.pdf>
Acesso em 13/03/2008.

e R.C. Gentleman et al. Multi-State Markov Models for Anlysing Incomplete Disease
History Data with lllustrations for Disease. , vol 13, 805-821 (1994).



