Analyza preziti

Motivace: Analyza eziti je obor statistiky zabyvajici se popisem alygrou dat, ktera koresponduji dobd vstupni uda-
losti (tzv.c¢as p@atku) do vyskytu sledované udalosti (tzv. koncoedh Za muzeme pokladat ndjklad
- narozeni,
- pacatek |1€by,
- z&atek nemoci,
- vstup jedince do studie,
- svatbu,
- zavedeni novéhaiistroje do vyroby
a jine.
mize byt
- amrti jedince,
- navrat piznaki nemaoci,
- uzdraveni pacienta,
- rozvod,
- porucha fgistroje
a dalsi.
Dobu mezi &mito dwma udalostmi ozriajeme jako
Analyza geziti, jak vyplyva z pedchoziho, ma velmi Siroké uplém treba
- ve zdravotnictvi,
- v pramysilu,
- v zengdélstvi,
- v demografii
apod.
Pro jednoduchost budeme &s pé&atku povazovat vstup jedince dgake studigti experimentu a za koncovy bod smrt
jedince



Specifika dat v analyze peziti

Data analyzai@ziti nejsou vhodna ke zpracovani standardnimsstklymi metodami pouzivanymi v analyze dat.
Hlavnim divodem je fakt, Zze dobyreziti jsoucasto cenzorovany. Dobéagziti jedince je Aestlize sledovana
koncova udalost neni u tohoto jedin@éém pozorovani uskuteéna. To nastane néglad v gipads, ze

- s pozorovanym jedincem ztratime kontakegthuje se neboipstane dochazet na pravidelné prohlidky nutnéugsi st
(nevime, zda je na konci studie Ziunrtev)

- data jsou zpracovavana v dohkdy se sledovana udalost u jedinceges&vyskytla

- pozorovany jedinec ze®l na jinou nemoc

a podobs.

V kazdé z &chto situaci jedinec, ktery vstoupil do studigage §, zentel v case § + t, avSakias t je neznamy. Vime pouze,
Ze jedinec byl ziv wase § + c, kdecas c se nazyva .V tomto gipads, kdy se cenzorované udalosti
staly napravo od posledniho znaméhsu geziti, mluvime a =skuté&na doba feziti je vysSi nez doba
pozorovani.

V piipact, Zze doba feziti jedince je mensSi nez sledovana, jedna séSotgp cenzorovani, a to @Arimto

druhem cenzorovani jgipad, kdy jedinec zefa dfive nez oficiald zap@ne studie, nagklad bthem vylEru jedindi vhod-
nych ke sledovani.

Poslednim typem cenzorovanije ykteré odpovidaipadu, Ze jedince je mozno sledovat jend-ur
tych okamzicich (nafklad jednou za &sic), ne tedy bezipruSeni po celou dobu trvani studie. V takovéipgut vzdy
dostaneme jen informaci, ze smrt nastatasovém rozmezi seném okamzikem posledniho pozorovani a&asmiosti.



llustrace riznych druhia cenzorovani
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Konec naboru Konec studie

Cas studie

Na obrazku je znazogna doba peziti u 7 pacierit Obdobi sledovani je zo¢ato koncem naboru jedifi@ ukorteno
koncem studie. Pismeno D oZog smrt, L ztratu kontaktu s jedincem a A znamée&acient je stale nazivu. Naatku
studie zjistimeze pacienti 2 a 6 jiz zawmli, avSak nevimeipsré ¢as umrti. Jediné, co vime, je, Ze tito jedinci smekdy
pred z&atkem studie, a tudiz se jedna o cenzorovani zZ\éwéipact pacient 1, 4 a 5 se jedna naopak o cenzorovani
zprava. Jelikoz s pacientem 4 jsnddm studie ztratili kontakt, nezname jeho stavareckstudie. Pacienti 1 a 5 jsou na
konci studie stale nazivu, a tedy sledovana udalasaSem fipack smrt, se u nichdhem pozorovani nevyskytla. Jedna se
tedy také o cenzorovarias ffeziti zprava. Nakonec u jediin8 a 7 se sledovana udalost vysky#hdm doby pozorovani,
a tudiz se jedna o necenzorovéasy [Feziti, jelikoz gresré vime dobu amrti.

Upozornéni: Nadale budemeipdpokladat, Ze data jsou cenzorovana zprava, felikraxi se jedna o ngstji se
vyskytujici typ cenzorovani.



Funkce preziti

Necht’ spojith nezaporna ndhodna vela T udavaas, ktery uplyne od gatku sledovani jedince do jeho sm
Rozlozeni pravépodobnosti této ndhodné ity je popsand o(t).
o(t)=P(T <t) je s hustotou spjata vztahem

tho:db(t):j'q)(u)du.

Zavedemeé W(t)=P(T >1t).

Hodnota funkce f&Ziti v bod t je pravé&podobnost, Ze dobag¥iti sledovaného jedince jétgi nez t. FunkciieZiti Ize
pomoci hustoty vyjaat vztahem

Ot=0: ()= I(b(u)du

a pomoci distribéni funkce vztahem
Ot>0: W(t)=1-(t).



Kaplaniv - Meierav odhad funkce preziti

Kaplaniv - Meieriv odhad funkce iigZiti je metoda, ktera poskytuje odhad funkieZpi v kazdém okamziku, ve kterém
doSlo k alespidjedné sledované udalosti. @fpudeme pro jednoduchost za tuto udalost povazmet

K ur¢eni Kaplanova - Meierova odhadu funkde#iti z cenzorovanych dat se nejprve fizdoba pozorovani do souboru
casovych interval. Kazdy z &€chto interval je zkonstruovan tak, aby v kazdém z nich bylo dbea alespidjedno umrti,
pricemzéas smirti je vzat jako gatek jednotlivych intervél Nagiklad predpokladejme, zg,tt,, t; jsou ¥ zaznamenané
casy [feziti uspdadané dle velikosti tak, ze< t, < t3, a € je cenzorovanyas [eziti, ktery spada mezasy b, t.
Zkonstruované intervaly tedy &aaji véasech i b, t;. Kazdy z interval obsahuje jedetias umrti, &koliv zde mize byt
vice nez jeden jedinec, ktery zighv nckterém z jednotlivyclkiadi t, t,, t;. Stoji za povSimnuti, Ze zadny interval ngéaa
Vv cenzorovanémase c. Situace je ilustrovana na nasledujicim &brdale D reprezentuje smrt a C cenzorovéasy
preziti. Vidime, Ze dva jedinci uili v ¢ase 1, jeden Wase % a i zenteli v ¢ase §.
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Cas p@atku, napiklad studie, je oznn jako §. Zde je také p#atek prvniho obdobi, které kéimpred t, ziskame tedy
interval (t,,t,). Tento interval neobsahuje Zadné umrti. Prvni glaovany intervalt,,t,) obsahuje prvnias amrti Wase

t;. Druhy interval(t,,t,) obsahuj&as smrti wase { a cenzorovanyas [feziti c. Posledni -r¢ti interval - zapne véase §
a obsahuje nejvys8as (Feziti,cas t.



Oznafeni pouzivana v K — M odhadu funkce peziti

n ... paiet sledovanych jedittic

ty, b, ..., &, ... Casy eziti sledovanych jediric

(N¢ktera z &chto pozorovani mohou byt zprava cenzorovana, tegzle mize vyskytnout &kolik jedinai
se stejnou dobourgziti.)

r... patetcast umrti mezi n sledovanymi jedinci€rn)

ty) < o < ... <ty ... r uspdadanychtasi umrti

nj ... pocet jedind, ktefi jsou zivi gedcéasemitj=1,2, ..., r
d; ... pocet jedind, ktefi zenfou véasetj=1,2, ..., r
n —d

L1 .. odhad pravépodobnosti peziti pro interval(tj,tjﬂ)

n;

Predpokladame, ze smrti jedinoastavaji ve stejném okamziku nezavisle n&.sob

je dan vztahem

@(t): k (nj_dj}= k [1-%}, kdetk)ft<1'(k+1), k = 1, 2, A

J



Graf funkce peziti odhadnuté K - M odhadem ma schodoviiibph s tim, Ze odhadnuté prajmbdobnosti peZiti jsou
konstantni mezi kazdymi dina sousednintiasy smrti a v jednotlivyctiasech umrti funkce klesa.

Ukazka K — M odhadu funkce preziti
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Mame 15 jeding a 12¢asi umrti. 3 jedinci maji cenzorovakésy eziti. Vcase 1 zeiteli 2 jedinci, v¢ase 3 jeden jedine
v ¢ase 5 dva jedinci a jeden je cenzorovan atd.



Testovani hypotézy o rozdilu mezi ddma a vice skupinami

V analyze peziti se zajimame o to, zda existuji rozdily mézngmi skupinami, nap

- mezi pacienty stiznymi druhy |€by,

- mezi muzi a zenami trpicimi stejnou chorobou,

- mezi pacienty siznymi stadii téZe choroby.

Nejjednodussi zisob je wkresleni odhail funkce ffeziti do jednoho grafu. Vysledny graf jiziae byt
dostateén¢ informativni.

Existuji ovSem i statistické testy, které mohotifpguzity ke zjini rozdilnosti mezi skupinami.
Nulova hypotéza: funkce@ziti jsou ve vSech sledovanych skupinach stejné.

Alternativni hypotéza: existuje agpfedna dvojice rozdilnych funkcig@iti.



Pripad dvou skupin

Pro porovnani dvou skupin jedinsecasto pouzivéng-rank test aGehaniv — Wilcoxoniv test
Oba testy jsou zaloZzeny na porovnani pozorovanékelavaného ptu amrti v 1. skupié.
Testova statistika obou téste v gipads platnosti nulové hypotézy asymptotickdi rozloZzenimy?(1).

Nulovou hypotézu tedy zamitame na asyrtické hladiré vyznamnostix, kdyZ testova statistikay®.(1).

Pri testovani nulové hypotézy, Zze neexistuje rozditifunkcemi geziti dvou skupin jeding je dobré
veédét, ktery z uvedenych dvou tége vhodrjSi pouzit.

Jednoduchou poickou, jak to zjistit, je vykreslit si @bfunkce eziti do jednoho grafu a podle jejich
prabéhu vybrat viodrgjSi test. Pokud se tyto 8vunkce geziti kiizi, je vhodwjSi k testovani nulové
hypotézy zvolit Gehaiv - Wilcoxoniv test. Pokud je tomu vSak naopak a funkce séziele Iépe zvolit

log-rank test.



Pripad tri a vice skupin

Predpokladame, ze mame>8 skupin jeding

Nulova hypotéza: funkcer@ziti jsou ve vSech p sledovanych skupinach si

Alternativni hypotéza: existuje agpfedna dvojice rozdilnych funkcigziti.

y-kvadrat test je opst zaloZen na porovnani pozorovanéha@ekdvaného pau Gmrti v p-1 skupinéch.
V pripads platnosti nulové hypotézy se testova statistikerasotickyiidi rozlozenim?(p-1). Nulovou
hypotézu tedy zamitame na asymptotické hkadjrznamnostin, kdy? testova statistikay®;(p-1).

V ptipadt zamitnuti nulové hypotézy chceme odhalit, kter@jide skupin se liSi. #?porovnavani dvoijic

skupin vSak musime poudbnferroniho korekciPivodni hladinu vyznamnosti példime paitem

provadnych tesi (tj. @). Rozdil mezi déma skupinami pak povazujeme za vyznamny, kdyz protad

dvouvykErového testu poklesne p@%.

>



Rizikova funkce a kumulativni rizikova funkce

h(t) je definovana jako intenzita prajmbdobnosti imrti, tj. prawgodobnost, Ze jedinec
nepezije kratkycasovy intervalAt za gredpokladu, Zeie?Zil ¢as t:
h(t)at=P(t<T<t+At/T >t)

()_P(t<Tst+At)_CD(t+At)—<D(t)_ 1 o(t+at)-ot)
oaP(T>t)  Aw(t)  w(t) At

Limitnim prechodemat - 0 dostaneme

Sa-wl)  Swl)

0= 50 "o

Rizikova funkce m#&asto ,vanovity" pfibéh: na péatku klesa, pak je tékka konstantni a ke konci &p

__d _0
== W(t) nebOh(t)—£
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roste — projevi se starnuti.

H(t) = [ (U

Vztah mezi kumulativni rizikovou funkci a funkdigziti:

H(t)=-Inw(t)



Jadrovy odhad rizikové funkce

Na strancehttp://www.math.muni.cz/veda-a-vyzkum/vyvijeny-seére/274-matlab-toolbox.htng umisén

balik kerns i napadda k ritimu. Pomoci funkce kshazard.m Ize piena jadra atizné Stky vyhlazovaciho
okna ziskat odhady rizikove funkce.

Ukazka odhadu rizikove funkce s Epan&ovym jadrem:
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