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Testy na porovnanie kriviek prezivania
Prehiad testov

Delenie testov na porovnanie kriviek preZivania
@ typ dat: necenzurované alebo cenzurované

@ pocet porovnavanych kriviek prezivania: k = 2 alebo
k>3

@ typ pozorovani: neparové alebo parové
@ typ alternativy: vSeobecna alebo zoradena

@ crossing efekt (prekrizovanie sa kriviek prezivania):
neexistuje alebo existuje

@ cCasovy efekt lieCby: neexistuje alebo existuje
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Testy na porovnanie kriviek prezivania
Prehiad testov

Neparametrické testy porovnania kriviek preZivania pre
necenzurované data
@ testy porovnania dvoch kriviek prezivania (k = 2)
@ Wilcoxonov test (W)
@ Mann-Whitney test (MW)
o Siegel-Tukey test (ST)
@ testy porovnania viac kriviek prezivania (k > 3)
o Kruskal-Wallis test (KW)
@ Jonckheere test (J)
@ Cuzick test (C)
o Letest (L)
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Testy na porovnanie kriviek prezivania
Prehiad testov

Neparametrické testy porovnania kriviek preZivania pre
cenzurované data
@ testy porovnania dvoch kriviek prezivania (k = 2)
@ Gehan-Wilcoxon test, zovSeobecneny Wilcoxonov test (GB)
@ Cox-Mantel test, log-rank test (CM)
@ Tarone-Ware test (TW)
@ Peto-Peto test (PP)
@ testy porovnania viac kriviek prezivania (k > 3)
o Gehan-Breslow test, zovSeobecneny Wilcoxonov test,
zovSeobecneny Kruskal-Wallis test (GB)
@ Cox-Mantel test, log-rank test (CM)
@ Mantel-Haenszel test, log-rank test (MH)
@ Peto-Peto test (PP)
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Testy na porovnanie kriviek prezivania
Prehiad testov

Testované hypotézy
@ nulovna hypotéza Hy : S¢ (t) = Sy (t) = S(t)
@ alternativa hypotéza H; :
o Si(t) # S2(t)
0 Si(t) %S (t)
o Si(t) L Sy (t)
pre Vt
S (t) je funkcia prezivania

st st . v , —
< a > stochasticky mensi, resp. stochasticky vacsi
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Wilcoxonov test

Predpoklady
® Xi,...,Xp, je nahodny vyber (NV) z nejakého spojitého
rozdelenia

® Yy, ..., Yn, je NV z rovnakého spojitého rozdelenia a je
oproti prvému rozdeleniu posunuté o nejaku konstantu §

@ veliCiny X1, ..., Xp, @ Y1 — 4, ..., Yn, — d maju rovnake
rozdelenie
@ oba vybery su nezavislé
Hypotézy
(*] HO :0=0 (81 (t) = Sz(t), Vt)
@ Hy: 9 #0(Sq(t) # Sa(t), pre aspon jedno t)

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Wilcoxonov test

Oznacenia
@ n; je poCet pozorovani v j-tom NV, j = 1,2
@ nNi+np=n

@ nech Ry, Ry, ..., Rp, su poradia prvého NV v ramci
usporiadaného zdruzeného NV

Wilcoxonova Statistika

m
Wx =Sw=> R
i=1
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Wilcoxonov test

Stredna hodnota a rozptyl Sy, :

ni(n-+1
EO[SW]:—1(2 )
nino (n +1
Vafo [Sw]:—1 252 )
Wilcoxonov test
Akn1,n2210

\/ Vaf'o [Sw]
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Wilcoxonov test

Stredna hodnota a rozptyl Sy, :

Eo[Sw] = "0 (n2-|- D
nq{no (n-|-1) 1 - 2
Varo[Swit] = =5 |1- o th (tj - 1)

Wilcoxonov test
Ak nqy,ny > 10

Sw — Eo [Sw]

Zw kor =
kor iy Y, (tﬁ_tj)
Vafo [Sw] — /

12(/71 +n2)(n1 +no—1 )

~ N (0,1)

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Mann-Whitney test

Predpoklady
@ Xji,...,Xn, je NV z nejakého spojitého rozdelenia

® Yy, ..., Yn, je NV z rovnakého spojitého rozdelenia a je
oproti prvému rozdeleniu posunuté o nejaku konstantu §

@ oba vybery su nezavislé

@ nech (X;, Y;) st mozné pary pozorovani, pre ktoré moze
nastat bud X; < Y; alebo X; > Y;

Hypotézy
@ Hy:6=0 (81 (t) = Sz(t), Vt)

@ Hy:0>0(Sq(t) :S<t Sy(t), pre aspon jedno t)

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Wilcoxonov test

Oznacenia
@ n; je pocCet pozorovani v j-tom NV, j = 1,2
@ ny+ny=n

Mann-Whitney Statistika

Suw = # (X, ;) , kde x; > y;
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Mann-Whitney test

Stredna hodnota a rozptyl Sy :

ning

Eo [Sww] = >

n{no (n1 + Ny + 1)
12

Varg [Suw] = Varg [Sw] =

Mann-Whitney test
Ak nqy,ny > 10

_ Suw — Eo [Suw]

v/ Varo [Suw]

Zyw ~N(0,1)
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Mann-Whitney vs Wilcoxonov test

Ux vyjadruje pocet dvojic X;, Y}, kde plati X; < Y]

1(!71-1—1)

n
Ux = nqyny + 5 — Wy,

Uy vyjadruje pocet dvojic Xj, Y;, kde plati X; > Y;

ny (ng +1)

Uy = nn
Y 1M + >

— Wy
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Asymptoticka normalita rozdelenia Sy

nl <- 7; n2 <- 5; n <- nl+n2

SUMmax <- sum(6:12); SUMmin <- sum(1l:5)

Smw.max <- nlxn2-SUMmin+n2sx (n2+1)/2

Smw.min <- nlxn2-SUMmax+nlsx (nl+1)/2

X <- Smw.min:Smw.max

fx <- dwilcox(x, nl, n2); Fx <- pwilcox(x, nl, n2)

E.Smw <- nl%«n2/2; Var.Smw <- nl+n2«*(n+l)/12

fx.norm <- dnorm(x,E.Smw,sgrt (Var.Smw))

Fx.norm <- cumsum(dnorm(x,E.Smw, sgrt (Var.Smw)))/sum(dnorm(x,E.Smw, sqrt (Var.Smw)))

par (mfcol=c(1,3))

plot (x, fx,type="h", col="black", sub="nl=7,n2=5", xlab="x",
ylab="f (x) ",main= "Hustota MW statistiky",ylim=range (c(fx.norm, fx)))

points (x, fx,pch=16,cex=0.7)

lines (x, fx.norm, col="red", lwd=5)

plot (x, Fx,type="s", col="black", sub="nl=7,n2=5", xlab="x",
ylab="F(x)",main= "Distribucna funkcia MW statistiky")

points (x, Fx,pch=16,cex=0.7)

lines (x,Fx.norm,col="red", lwd=5)

abline (h=0:1, col="gray20",lty=2)

p.mw <- seq(0.001,0.999,length=1length(x))

g.mw <- gnorm(p.mw,E.Smw,sqrt (Var.Smw) )

plot (x,g.mw,main = "gg-diagram MW rozdelenia", ylab="kvantily", sub="nl=7,n2=5",
pch=16,cex=0.7,asp=1)

x1 <- quantile(x,0.25); x2 <- quantile(x,0.75)

yl <- quantile(g.mw,0.25); y2 <- quantile(g.mw,0.75)

bl <- (y2 - y1)/(x2 - x1); b0 <- y1 - bl * x1

abline (a=b0,b=bl, lwd=2)
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Mann-Whitney vs Wilcoxonov test

Hustota MW statistiky Distribucna funkcia MW statistiky qq-diagram MW rozdelenia
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Obr.: Rozdelenie Mann-Whitneyho $tatistiky Syw (n1 = 7,n, = 5)
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Siegel-Tukey a Levene test

Predpoklady

@ efekt nového typu lieCby spbdsobi rast alebo klesanie krivky
prezivania oproti povodnému typu lieCby

@ lieCba nespbsobuje zmenu priemernej odpovede, ale
vysledna odpoved

@ Xi,...,Xp, je nahodny vyber (NV) z nejakého spojitého
rozdelenia

@ Yy, ..., Yp, je ndhodny vyber (NV) z nejakého spojitého
rozdelenia

@ oba vybery su nezavislé

Hypotézy
@ Hy : Var(Sq(t)) = Var(Sy(t)), vt
@ Hq: Var(Sq(t)) # Var(Sx(t)), pre aspon jedno t
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Siegel-Tukey test

Podstata Siegel-Tukey testu je nasledovna:
@ poradie R4 priradime najmensiemu pozorovaniu
@ poradie R, priradime najvacsSiemu pozorovaniu
@ poradie R3 priradime druhému najmensiemu pozorovaniu
@ poradie R4 priradime druhému najvacSiemu pozorovaniu

atd.
Siegel-Tukey Statistika

n4
Sst=Y_R;,
e

kde dana suma prislucha suctu poradi pre prvy NV

Stanislav Katina

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Siegel-Tukey test

Stredné hodnota a rozptyl Sgr (resp. S2t):

nq (n1 +n2+1)

Eo[Sst] = 5
Varg [Ssr] = T2 (n11; ret1)
Siegel-Tukey test
Ak nq,no > 10
ZsT = Sst — Eo [SST] -~ N(O,1)

v/ Varg [Ssr]

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Levene test

Podstata Leveneho alternativy ST testu (Levene testu) je
nasledovna:

@ odchylky Dx = [X — pux|a Dy = |Y — py|
@ odchylky {d; = |xi = X|}["y a {d; = |y; — V| }2,
@ di) <dpz) <...<dp,n=n1+n

Levene Statistika

n4
SL =S¥ = Rair, i),
i—1

kde Ryif (i) predstavuju poradia odchylok od priemeru pre prvy
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Levene test

Stredné hodnota a rozptyl Sat.:

nq(ng+no +1
Eo [SsT] = Eo {Sgﬂz 1 5 2+ 1)

1
Var [Sst] = Varg [Sgﬂ _ Mhz (mé nz +1)

Levene test
Ak nq,ny > 10

5% — oS3

\/ Varg‘” [SST]
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Priklad

Example

Nech tj,i =1,...,n;,j = 1,2 s0 Casy do zlyhania (Umrtia) od
diagnostiky nadoru pluc v mesiacoch, kde j = 1 predstavuje |.
typ terapie a j = 2 zasa Il typ terapie, nech ¢; =0akj =1 a
Y =1 ak j = 2 (pozri tab.). Otestujete Hp : S¢ (t) = S (1),
alternativa Hy : Sq (t) # Sy (t). Pouzite aj Syw, Sst, S&t. Vzdy
presne naformulujte H;.

tii 52 | 240 | 19 | 53 | 15 | 43 | 340 | 133 | 111 | 231 | 378 | 49
Y || 0 1 1 0 0 1 1 0 0 1 0 0
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Priklad

111

340 | 133 231 | 378 | 49

fy | 15 ] 19 | 43 [ 49 [ 52 [ 53 | 111 | 133 | 231 | 240 | 340 | 378
Y |01 [1]0]0]0] 00 11 [1]0

R || 1 -l4als5]6| 7| 8 12
R¥ 2 |3 - 9 [ 10 | 1

Wilcoxon test5
Wy, = Sw = > R® =35
i=1
Eo [Sw] = 20
Zy = (35 —32.5)/6.157651 = 0.405999, p-hodnota=0.6847

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Priklad

Mann-Whitney test

Swuw = ninz — S R® 1 ny(ny +1)/2 = 20

EO[SMW] = n1n2/2 =17.5,

Varg[Syw] = nina(n+ 1)/12 = 37.91667

Zst = (20 — 17.5)/37.91667 = 0.405999, p-hodnota=0.6847

Siegel-Tukey test

7 52 | 240 | 19 | 53 | 15 | 43 | 340 | 133 | 111 | 231 | 378 | 49
Uy 0 1 T 0] 01 1 0 0 1 0 | 0
RO o - - 11 ] - - 10 | 12 - 2 7

RO -1 e [3]-]-]s5]4]-1-1]S.8

5
Sst= > R® =26
i=1

Eo[Ssr] = 22 vary [Sy] = Z50E51
Zst = (26 — 32.5)/6.157651 = —3.166792, p-hodnota=0.2912
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Testy na porovnanie kriviek prezivania
Prehiad testov

Testované hypotézy
@ nulovna hypotéza Hy : S (t) = S; (t) =
@ alternativa hypotéza H; :
o S;(t) # Sj(t) pre aspon jedno i,j (KW test)
o Si(t) %S (t) (J.C.L testy)
o Si(t) LS (1) (J.C.L testy)
preVt, i <j,i,j=1,2,...k
k je pocCet porovnavanych kriviek prezZivania
S (t) je funkcia prezivania

S(t)

st st . v, . vy,
< a > stochasticky mensi, resp. stochasticky vacsi
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Kruskall-Wallis test

Oznacenia
@ n; je pocCet pozorovani vi-tomNV,i=1,2,....k
o n=33n
o Ri=>",Rj,R= SR, R =Ri/n,
R=R/n=(n+1)/2
Kruskall-Wallisova testovacia Statistika

K 2
12 R n+1
Skw = n(n+1)zi_1n’ <n_,_ 2 >
k p2
12 F
= —-3(n+1
”(”+1); i ( )

R2
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Kruskall-Wallisov test

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Jonckheere test

Rozptyl Sk :

k n
Var[R]:n11Z (

i=1 j=1

3

Var[R|t] =

k i 2
e 2 (R ”;1)
i=1 j=1

n+1)

|
—

Kruskall-Wallisov test

k 2
_ 1 R,' n+1 2
S~ g 227 (")

Oznacenia
@ i<jtedai=12....k—-1,j=1+i,.. k, dalej
Qj = 1,2, e Ny o = 1,2, ey N
@ nech S;'{'/,W je Mann-Whitney statistika porovnavajuca i-ty a
J-ty vyber

i _
SMW - # (Xiaiaxjaj> ) kde Xia,- < )(jOé/‘

Jonckheere Statistika

Sy=Y Shy=

i<j

k=1 k
2 D Sw

i=1 j=1+i
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Jonckheere test

Strednéa hodnota a rozptyl S :

n? — S n?
Bl =" ="
n?(2n+3)—S"n?(2n; + 3
Jonckheere test
AR LI R

\/ Varo [SJ]
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Jonckheere test

Alternativna podoba Jonckheere $tatistiky

k—1

k=1 k k
Si=2>"3"Sluw -3 % nin,

=1 j=1+i =1 j=1+i
kde K Zj’-‘:1+i nin; = maxys S,
Stredna hodnota a rozptyl S :
n?(2n +3) — > n? (2n; + 3)

E[§J] =0, Vary [gJ} =

18
Alternativna podoba Jonckheere testu
_ S,-E FJ]
Zy= —=~N(0,1)
Vary {S J]
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecneny Kendallov korelacny koeficient

Oznacenia

@ nech (X1, Y1), ..., (Xn, Ya)" NV z dvojrozmerného
rozdelenia
@ realizacie (x,-,y,-)T J=1,2,...n
@ dvojicu jednotiek s indexami i a j, (x;,y:) a (x;,¥)),
nazveme
@ konkordantna (usporiadand) pokial plati x; < x; A y; < ¥;
alebo x; > x; Ay > y;
e diskordantna (neusporiadand) pokial plati x; < x; A y; > ¥;
alebo x; < x; A y; > Y
@ ak plati x; = x; alebo y; = y;, nejde ani o konkordantny ani o
diskordantny vztah

@ C+D <n(n-1), C je pocCet konkordantnych dvojic, D
pocet diskonkordantnych dvojic medzi (x4, Y1), ..., (Xn, ¥n)

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecneny Kendallov korela¢ny koeficient

Kendallov korelacny koeficient
T = mty ot e SIgN (X = ;) Sign (y; — ¥;),
co je identické s

T = ety i i1 Sig (Xi — X)) sign (vi — ¥;)

1 akx; > x;

sign(x; — x;) = ¢ —1 akx; <X
0 akx =x;
1 aky, >y
sign(yi —y;j) =4 —1 aky; <y,
0 aky; =y,
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecneny Kendallov korelacny koeficient

Poradovu alternativa Kendallovho korelacného koeficientu
@ nech Ry, ..., R, su poradia veliin x4, ..., X,
@ nech Qq, ..., Q, su poradia veli€in y1, ..., yn

Potom plati

T = sty Liet 2y Sign (Ri — Ry) sign (Q; — Q),
Co je identicke s

T = men ST Yoy sign (R — Ry) sign (Q; — Q)

Plati
7 e (=1,1),E[f] = 0, Var[f] = 3975)
a
Zz = = ~N(0.1)
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ZovSeobecneny Kendallov korela¢ny koeficient

Vztah Kendallovho a Pearsonovho korelaéného koeficientu
Ak (X, Y) ~ Na(p, ) @ px,y, potom 7 = Z arcsin(pxy), kde
arcsin nadobuda hodnoty z <—g, g)

Vztah Kendallovho korelacného koeficientu a Jonckheere
Statistiky
S,
k—1 <k
it 2jet+i i

kde T nazyvame zovSeobecneny Kendallov korelacny koeficient

,TE(—1,1),
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecneny Kendallov korelacny koeficient

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecneny Kendallov korela¢ny koeficient

Example

Majme pacientov s akutnou myeloidnou leukémiou (AML) a v
ramci nich skupinu AG-pozitivnych (vyskyt urcitych Specifickych
indikatorov choroby v kostnej dreni). Pre chorobu je
charakteristické, Ze s poctom bielych krviniek (white blood cells
counts, WBC) vzrastna zavaznost choroby. Nech

t,i =1,2,...,17 su Casy do zlyhania v tyzdnoch prisluchajuce
zoradenym WBC (pozri tab.). Vypocitajte 7, 7 a Rg. Otestujte
nezavislost medzi poctom bielych krviniek a asmi do zlyhania. )

WBC | & | C;| Dj
750 | 156 | 0 | 16
2300 | 65| 5| 9
oo s 0| o T WBGi)pod
5400 | 39| 5| 7 C=20;=33 .
s000 6 71 2 Dj = #(l t;,T WBC;) pod i
7000 | 143 | 0 | 10 D=5 D;j=101
9400 | 56| 3| 6 n(n—1) _ 17x16
10000 | 121 | 0| 8 ;:2 c-D :2_0 5
10500 | 108 | 0| 7 nn 1) '
17000 | 4| 4| 2 _ 2(2x17+45) _
32000 | 26 | 1| 4 Var(7] = g7 — 0032
35000 | 22 1 3 Z- =-0.5/v0.032 = —2.801
52000 5[ 1] 2 p-hodnota=0.002
100000 | 1| 1| O
100000 | 1| 1| O
100000 | 65| 0| O
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Cuzick test

Oznacenia
@ nech Rj je poradie jj-teho pozorovania v zdruzenom NV

@ nech z; je skore prislichajuce NV, do ktorého jj-te
pozorovanie patri

k

Cuzickova Statistika

n; k
SC = Z Z Z,'jR,‘j,

i=1 j=1
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Cuzick test

Stredna hodnota

n
) 1
Eo[Sc] = ( /) E[Z]=zn(n+1)EZ],

i=1
kde E [Z] = zj’f:1 Z;pj, k je pocet skupin, z; = z; = j, p; = n;/n
Rozptyl

2
Var [Sc] = [w] Var [Z],

kde Var [Z] = ZJ'-; z?p; - (E [2])?

Cuzickov test
ZC _ SC - EO [SC] ~ N(O, 1)

\/ Vary [Sc]

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Zovseobecneny Spearmanov korelaény koeficient

Oznacenia

@ nech (X4, Yq )T ooy (X, Yn)T je vyber z dvojrozmerného
rozdelenia

@ nech Ry, ..., R, su poradia veli¢in X, ..., X,
@ nech Qq, ..., Q, su poradia veli€in Yy, ..., Y,

Spearmanova Statistika

n
Sn=> RiQ
i—1

ZovsSeobecneny Spearmanov korelacny koeficient

Stredna hodnota

Rozptyl

2 2
Var[SN]:n11 <n(n12 1)>

Spearmanov test
vn—1Rs ~ N(0,1),
(Sn — E[Sn]), E[Rs] =0,

_ 1
kde Rs = (—1)Var[Sn]
Var [Rs] = 15

Stanislav Katina
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecneny Spearmanov korelacny koeficient

Vztah Spearmanovho a Pearsonovho korelacného koeficientu
Ak (X1, Yq )T ooy (X, Yn)T je vyber z dvojrozmerného
normalneho rozdelenia s korelacnym koeficientom px y, potom
plati

pr_ZSln(6)Rs

Vztah Spearmanovho korelacného koeficientu a Cuzickovej
Statistiky

Cuzickova Statistika S¢ je rovna Spearmanovej Statistike Sy,
kde jedna premenna predstavuje zoradenu (ordinalnu)
premennu a druha spojitu premennu
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Le test

Oznacenia
@ n; je rozsah i-teho NV
oL = Zj i hj = # pozorovani vo vSetkych vyberoch nalavo
od j-teho vyberu, L1 =0
oM = Zj>, n; = # pozorovani vo vsetkych vyberoch
napravo od i-teho vyberu, My =0

@ Li—M;e(—n,n)
@ R, je priemerné poradie pre i-ty vyber

Le Statistika

K
S.=>Y_ni(Li—M)R,
i—1
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Le test

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

ZovSeobecnenia

Stredna hodnota
E[S]=0

Rozptyl

Var [S,] = ”(”+1)Z (Li — M;)?

Le test
S, — Eo [S1]

\/ Val’o [SL]

Z, = ~ N (0,1)

Test odklonu od trendu

82

Sy — ——L 2
KW Var[s] =~ k-2

VSeobecny tvar testovacej Statistiky

K
Sa=Y_nsir,
i—1

kde n; su rozsahy jednotlivych NV, s; skore prislichajuce
jednotlivym NV a r; su priemerné charakeristiky polohy
prisluchajuce jednotlivym NV
Potom
(Sa—EolSa)® _ 2
Varo [Sa] X

Stanislav Katina
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Priklad

Example (pokrac.)

Nech t;,i = 1,...,n;,j = 1,2 su Casy do zlyhania (Umrtia) od
diagnostiky nadoru pluc v mesiacoch, kde j = 1 predstavuje .
typ terapie a j = 2 zasa Il. typ terapie, nech ¢y =0akj =1a
Y =1 ak j = 2 (pozri tab.). Otestujte Hy : S1 (t) = Sz (1),
alternativa Hq : Sq (t) # S, (t). Pouzite aj Skw, Sy, Sc. VZdy
presne naformulujte H;.

|

ti 52 | 240 | 19 | 53 | 15 | 43 | 340 | 133 | 111 231 | 378 | 49
»jj 0 1 1 0 0 1 1 0 0 1 0 0
Skw = Sw
Sy = Suw
Suw = Sc

Stanislav Katina

Priklad

Example (pokrac.)

Majme pacientov s akutnou myeloidnou leukémiou (AML) a v
ramci nich skupinu AG-pozitivnych (vyskyt urcitych Specifickych
indikatorov choroby v kostnej dreni). Pre chorobu je
charakteristické, ze s poctom bielych krviniek (white blood cells
counts, WBC) vzrastna zavaznost choroby. Nech
ti,i=1,2,...,17 su Casy do zlyhania v tyzdnoch (pozri tab.).
Otestujte Hp : S1 (t) = S2(t) = Sz (t), alternativa a)

Si(t) # S (1), <Jiinj=1,2,3,b) Sy (1) & Sz () & S (t),
c) Sy (t) 2 Sa (1) 2 S3 (1).

Stanislav Katina

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Priklad

Rozdelme AG-pozitivnych pacientov do troch skupin
nasledovne

@ Skupina 1: WBC > 100000, n1 = 3, (1, 1, 65)

@ Skupina 2: WBC € (10000, 100000), n, = 6, (108, 121, 4,
26, 22, 5),

@ Skupina 3: WBC < 10000, n3 = 8, (65, 156, 100, 134, 16,
39, 143, 56)

sk.1 1 1

sk.2 4|5 22 | 26

sk.3 16 39

poradie | 15|15 (3 |4|5 |6 |7 |8

sk.1 65

sk.2 108 | 121

sk.3 56 | 65 100 134 | 143 | 156

poradie |9 10512 (13 |14 [ 15 |16 | 17

Priklad

R1 = 4.50, ﬁ2—78ﬁ R3 = 11.5625

SK :n(n+1)21 17y 3(n+1)_

T7ig 3% 4.52 6 x 7.833 + 8 x 1156257 — 3 x 18 =
4.762662, p-hodnota= 0.0924

SL=Yrn(li-M)Ri=

3x(0—14)x4. 5+6><(3 8)x7. 833+8><(9—0)><11.5625 — 4085
Var [S,] = "G Sy i (L — M;)? =

A1) 13 % (0—14) +6x (3—8)2

+8 x (9 — 0)?] = 187.99732

Z, =408.5/187.9973 = 2.172903, p-hodnota=0.0298

Skw — (Z1)? = 4.762662 — 2.172903% = 0.0412,
p-hodnota=0.8392
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Cenzurované data—prehiad

Formulacie scitacim procesom
@ (X}, ;) nahradime (N;(t), Y;(t)), kde N; (t) je pocet
pozorovanych udalosti v intervale (0, t) v jednotke i,

1 jednotka i je v riziku v Case t
Yi(t) = { 0 Jinak J

o Yi(t)=I({Tiz=tp)aN;(t) =1({T; <t, 6(x) =1})

@ agregovany proces Y (t) = 32, Y; (t), N (t) = 3, N; (1),
dN (t)= AN (t) = N(t) — N(t7), kde N (t) je suma
udalosti do asu t vratane, Y (t) je pocet jednotiek v riziku
v Case t

Stanislav Katina

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Cenzurované data—prehlad

Testovacia Statistika na porovnanie dvoch kriviek prezivania

ot Yi(s)Va(s) (dNi(s) _ dNa(s)
TW.t) = [o WS)7 705 < Vie) Voo ) ds,

kde W(s) je funkciavaha s > 0
@ stredna hodnota Ey[T(W,t)] =0

@ rozptyl
Varo[T (W, t)] = 2 tW2(8)< Yi(s)Ya(s) )2
7 i Jo Yi(s) \ Y1(s) + Ya(s)
» 1 AN1(S) + Aﬁz(S) -1
Yi(s) + Yq(s) -1
. (AN1(S)+AN2(S)> s
V1(S) + V1 (S)
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Cenzurované data—prehlad

Potom asymptoticky

T(W7 t) - EO[T(W7 t)]

~ N(0,1)
Varg[T (W, t)]
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Cenzurované data—prehiad

Tarone a Ware (1977) trieda vah
@ konstantny rozdiel v logitovej skale f(p) = In %, potom
vahy W(t) =1
© konstantny rozdiel v aritmetickej skale: f(p) = p, potom

vahy W(t) = (74041 = Y2 (8)/(V(t) - 1) = V(1)

© konstantny rozdiel v arcsin $kale: f(p) = arcsin /p, potom

st vahy rovné W(t) = \/% ~\/Y(t) kde p; = 1/Y(t) a

Y (t) poCet 0sbb v riziku v zdruzenom vybere v Case t
Vo vSeobecnosti méZeme vahy zapisat ako W(t) = g(Y(t)/n)
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Cenzurované data—prehiad

Harrington a Fleming (1982) trieda vah W (t) = §P(t),p >0

@ p=0,ateda W(t) = §°(t) = 1 (Cox-Mantel test alebo
log-rank test; Cox, 1972; Mantel, 1966)

Q p=1,ateda W(t) = §1(t) = §(t) (Gehan-Wilcoxon test
alebo Peto-Peto-Wilcoxon test, Gehan, 1965; Peto a
Peto, 1972)
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Cenzurované data—prehlad

Formalna formulacia
Testovacia sStatistika na porovnanie dvoch kriviek prezivania

.ﬁ
nk ’

t
TW.t)=>"W, <d1,
j=0

potom
@ stredna hodnota Ey[T(W,t)] =0
@ rozptyl
t
d; d;
Varo[T(W, t)] Z 20y ( n1’> o — )
— n ) n—1
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Zovseobecneny Wilcoxon test

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Zovseobecneny Wilcoxon test

Oznacenia
@ majme dva nahodné vybery s rozsahmi nq a n,
@ prvy vyber ma rqy cenzur a nq — rq zlyhani
@ druhy vyber ry cenzur a np, — rp zlyhani
@ realizécie

(©) (o) (c) P
Xy s Xjg e Xy Xjrj+1,Xj,—j+2,...,Xj,-,j,j—1,2

-~

cenzlry zlyhania

Testovacia Statistika Sl(,ﬁ) = >_ij Uj, kde

-1, ak x1; < Xgj V X1; < xéj‘?)
C C (o Cc
Uj = 0, akx1,_XQJVX()—x2()VX()<x2jVX1,>x2(j) )

+1, ak xq; >x21\/x1(l) > Xoj

kde sumujeme cez vSetkych nqn, porovnavani

Stanislav Katina

Ak nemame pritomné cenzury, S,(AC/) sa redukuje na
Wilcoxonovu statistiku S,,, Mann-Whitneho statistiku S,/
a Kendallovo r nasledovne

St = n2(n + g +1) = 28w = 2Syw — mnz =,

kde S,y je suma poradi druhého vyberu v zdruzenom vybere,
Smw = #(X1i, X2j), X1; < Xp; @ posledna rovnost plati aj v
pritomnosti zhéd

S,(,‘,;) je mozné zjednodusit ak vsetky cenzury nastali v Case f,
(Halperin, 1960), teda

Sl(/ﬁ) = 28(2) + rirp — nqny,

kde S(@) = S(Z) —r1(na — ), Sk,W je Mann-Whitney $tatistika
pocitana len na zaklade (n1 —r1) + (n2 — rp) zlyhani
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

ZovSeobecneny Wilcoxon test

Za platnosti Hp plati
@ stredna hodnota EO[S(V‘,;)] =0
@ rozptyl
Varo[S(Vﬁ)] =
A2 { g D4 (D1 + 1) + Xy iD;(Dy + 1)
+ 37 (di(n = Dj = Lj_4)(n = 3Dj_4 — di — Li_y = 1)) },

kde ny +n,=n,D; = Zjl-:1 dj,Do =0,L; = Zjl-:1 /j,Lo =0,
d; je poCet necenzurovanych pozorovani (zlyhani) s
poradim j (R;) v zdruzenom vybere zlyhani, /; je poCet
cenzur z intervalu (R, Rj 1)
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ZovSeobecneny Wilcoxon test

Ak nemame ziadne zhody, d; = ... = d; = 1, ako aj ziadne
cenzury, Iy = ... =1, =0 (L = n), potom

1
Vafo[Sf/ﬁ)] = gnmz(” +1)
Ak nemame zhody a vsetky cenzury sa objavili po

L = (n1 — ry) + (n2 — r2) zlyhaniach, teda
di=..=d=1hh=.=l1=0l=r+r.

(n(n + 1)+ % ((n —r—r)?— 1))

Ak mame len zlyhania, ale vyskytuju sa zhody, dostaneme
(Hemelrijk, 1952)

nyna(n —ry — )

Varo[Sl(AC/)] = (= 1)

nqny thj (tjz — 1)
12(/’)1 —|—n2) (n1 + Ny — 1)
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Varo[S,(,ﬁ)] = Varg[Syw|t] = Vary [Suw] —

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Zovseobecneny Wilcoxon test vs. kontingenéné tabulky

Testy na porovnanie dvoch a viac kriviek prezivania

Kontingenéné tabulky

Majme Specialny pripad, kde
@ dy=d,l1=1d=1=0prei#0
@ pozorovania usporiadajme do kontingenénej tabulky
(KT) 2 x 2 s fixovanymi marginalnymi po¢etnostami ako

vysledok nahodného vyberu z hypergeometrického
rozdelenia

@ nasledne sa testovacia Statistika S,(,,‘;) redukuje na rozdiel
sucinov diagonalnych a mimodiagonalnych prvkov, ¢o
je v uzkom vztahu ku pomeru $anci

/dl’l1 Ny
nq{+no—1

@ rozptyl VarO[SfAC/)] =

KT 2 x 2
yioy2 X
X1 a b nq.
X, C d no.
z n4{ No 1

poCetnosti n;.,n,;,j = 1,2 sa nazyvaju marginalne pocetnosti a
su v tomto pripade fixované

x? test nezavislosti (alebo homogenity) pre KT 2 x 2

2
X = <a_ EO[A]) ~ X&r, df =1,

/ Vary[A]
kde a je pocetnost v prvej bunke KT
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Testy na porovnanie dvoch a viac kriviek prezivania

Kontingenéné tabulky

Kombinovanie L jednoduchych KT (Gart, 1970; Cox, 1972) v L
Casoch zlyhania do mnohorozmernej (L-rozmernej) KT

@ pre dvojvyberovy pripad je KT (2 x 2) x L

@ pre k-rozmerny pripad je KT (2 x k) x L
Pouzity x? test porovnania nezavislych kriviek prezivania bude
potom formalne identicky s Birch-Armitage Statistikou
asociacie tychto KT (Mantel, 1966; Birch, 1965; Armitage,
1966)

x? test pre kombinaciu L KT 2 x k (Mantel a Haenszel, 1959)

2
L PR .
X2 _ (Zi‘] (al EO[AI])) ~ ng\ df = k — 1

\ i Varg[Al]
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Prehiad testov

Pre kazde {;,1 < i </, m6zeme data zapisat do KT 2 x 2

vyber/status | zlyhanie v ;) | nazive v {; | spolu v {
1 dij ai; nj
2 i api Noi
spolu d; a; n;

@ n4; = # subjektov v prvom NV, ktori boli v riziku tesne pred
Casom {;y, nz; = # subjektov v druhom NV, ktori boli v
riziku tesne pred ¢asom tiy, Ni = N1+ ny;

@ dqj = # zlyhani z prvého NV, d,; = # zlyhani z druhého
NV, d,' = d1,‘ + d2,‘

@ a; = n; — d; = ayj + apj = # subjektoy, ktori ostali naZive v
Case {;

@ # zlyhani do Casu t(;) vratane d = Zj:t,-gt(,-) d;
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Prehiad testov

Testované hypotézy
Ho . )\1 (t) = )\2 (t),H1 . )\1 (t) = 9)\2 (t),

Ho : St (t) = Sz (t) ,Hy : 81 (t) =[Sz (1))’
kde
@ \(t) jeriziko v Case t
@ 0 neznama konstanta proporcionality rizik

Ak 0 < 1, lieCba 1 je efektivnejsia ako lieCba 2, naopak v
pripade 6 > 1

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Prehiad testov

@ marginalne pocetnosti v tab., n4;, ny; a d; su nahodné
premenne zavisle iba na minulosti pred Casom {

@ Mantel a Haenzel (1959): rozdelenie pozorovani
(realizacii) v bunkach KT podmienené pozorovanymi
marginalnymi poéetnostami (d;, a;, n4;, ny;) za platnosti
Ho

@ to implikuje rozdelenie iba jednej bunky, d4;, pretoze
ostatné pocetnosti st lahko odvoditelné od marginalnych

@ za platnosti nulovej hypotézy, Hy, rozdelenie d4; je
hypergeometrické, teda
Mmi n2j
Pr(d1l) _ (d1i)(rii7d1i)
dj

@ v tejto forme Hp o rovnosti kriviek prezivania implikuje
nezavislost vyberu a statusu (nazive alebo zlyhanie)

Stanislav Katina
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Prehlad testov

Za platnosti Hy
@ ocakavana (strednd) hodnota Ej [d4;] = ny;
@ rozptyl

1 = di dj ni — M\ _
varo[d] = [n1'”/ (1 ”iﬂ ( ni —1 ) B

Informaciu o KT v Case {;) nam da nasledovny vztah

_’
n;

nq;ny;a;d;
n? (n; — 1)

> [di — Eo[dv])?

2
. ~ cdf =1
Xi Varg [d4/] Xdf
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Prehlad testov

Pre vsetky tabulky (i = 1,2, ..., /) piSeme
I

U= (d1i — Eo [di]) ,
i=1
EO [U] - 07 VarO [U] Z Varo [d1,] Z M
— (nj—1)
Ak mame fixované dj, n4;, ny;j, potom plati (Mantel a Haenzel,
1959)
/ 2
Qurr = [Zi:1 (d1j — Eo [d1i])} o s
o Soi_4 Varg [d4] ~ Varpu) X T
g U-El? o, U-ElU _\,y
Vary [U] A Varg [U] ;
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Priklad

Majme data z klinickej tadie zhrnuté v nasledovnej tabulke.
;i

ti | ni | di | ny | dyi | Eoldyj] — Eo[dy;] | Varg[dhi]
3110 1 5 1 0.50 0.50 0.2500

5 91 1 4 1 0.44 0.56 0.2469

7 8| 1 3 1 0.38 0.62 0.2344

12 6| 1 1 0 0.17 —-0.17 0.1389

18 511 1 1 0.20 0.80 0.1600

19| 4| 1 0 0 0.00 0 0
20 31 1 0 0 0.00 0 0
suma 4 1.69 2.31 1.0302

x? = 2.312/1.0302 = 5.179674
p-hodnota=0.0229

z = /2.312/1.0302 =

2.275890

p-hodnota=2 x 0.0114 = 0.0229

Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Prehiad testov

Majme vahy w; asociované s KT v Case {;, potom

/
U="> w(dy— Eoldui]),
i=1

Z w?Vary [dqj] = Z

i=1

w2 n4;ny;a;d;

Eo [U] =0, Varp [U] = "2 (n; — 1)

Ak mame fixované d;, n4;, ny;, potom plati (Mantel a Haenzel,

1959)
_W-E[u)y? 5, U-El[U
9= Vary [U] o Varg [U] ~NQ©1)

Stanislav Katina




Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania

Prehlad testov

Podla vyberu vah w; rozoznavame nasledovné typy testov:

@ ak w; = n;, Q = Qg, ide o Gehan-Wilcoxon test
(zovseobecneny Wilcoxonov test; Gehan, 1965), ktory
moézeme zredukovat na Wilcoxonovu $tatistiku pri absencii
cenzur

@ ak w; = 1, Q = Quu, ide o Cox-Mantel test (log-rank
test; Mantel a Haenzel, 1959)

@ ak w; = /n;, Q = Qrp, ide o Tarone-Ware test (Tarone a

Ware, 1977)
a —d+1 .

Peto-Peto test (Peto a Peto, 1972; Prentice, 1978).
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Testy na porovnanie dvoch kriviek prezivania
Prehiad testov

Za platnosti alternativnej hypotézy Hq : A1 (£) # X2 (t;), pre Vi,
oCakavana hodnota rozdielu

M (t)
A2 (&)

nqiN2;

Mt
n”)\;gti;

ot

U €o nie je oCakavana hodnota sumy ) °; [dy; — Eg [d4;]], no
Schoenfeld (1981) ukazal, ze ide asymptoticky o parameter
necentrality normalneho rozdelenia

’

E [d1i — Eo [d4i]] = 7 <

_‘|>,Ti=ni<

+ ng,->

a suma bude

A (i
N C,Darameter = Z Tj ( )\; Etl; -
- i
i
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Prehlad testov

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Prehlad testov

Testované hypotezy
Ho : M (8) =X (t) = ... = X ()

Hy : Jaspon jedno i < j, A; (t) # X (t)

Pre kazde ), 1 < i </, mbZeme data zapisat do KT 2 x k

status/vyber | 1 2(..| j|..| k| spolu
zlyhanie v &y | di; | dy; djj ki d;
nazive v case l; | aq; | a; aji Ay aj
v riziku pred Casom f;) | nq; | ny; nji Ni n;
aj = )_jaj = n; — dj, aj = nj — dj
nj = Nji
di =2 dj

Za platnosti nulovej hypotézy a fixovanych marginalnych
pocetnostiach sa da ukazat, ze pocet zlyhani v k vyberoch ma
hypergeometrické rozdelenie s dimenziou k — 1

/
Ui=) [di—Eo[di]] .j=1.2 ..k
i=1

stredné hodnoty v Casoch ¢

di

Eo [di] = mi—,
I

kovariancie v ¢asoch {;

n;i(ni—ny;)d;a; | —
o prel=s
Cov (dj, dgj) = mn—1) )
o — s prel#s
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Prehlad testov

U; substituujeme (k — 1)-stipcovym vektorom U s elementami
U,j=12,...k -1

V (t4)) ie (k — 1) x (k — 1) kovarianéna matica s
komponentami v ¢asoch {;) danych nasledovne

(V (t#))),s = Cov (dii, ds))
I

V=> V()

i=1
Testovacia Statistika

Qoverall - UTV71U NXi71
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Prehlad testov

V pripade pridania vah, bude platit

I
Uy =) wU,
i=1

kde w; su vahy asociované s pozorovanim v Case {;

dqj — Eo [d4]
Ui=| di— Eo|d;]
dii — Eo [dki]

Podobne ako vyssie bude platit
UsVe U ~ Xk,
kde V,, = w'Vw

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Prehlad testov

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Test trendu

Volba vah je nasledovna:

@ ak w; = n;, ide o zovSeobecneny Wilcoxonov test
(zovseobecneny Kruskal-Wallis test, Gehan-Breslow
test),

@ ak w; = 1, ide o Cox-Mantel test (log-rank test),

@ akw, =S (t7)", p = 0 ide o Mantel-Haenszelov test
(log-rank test), ak p = 1, ide o Peto-Peto-Wilcoxon test.

Test nulovej hypotézy oproti stochasticky usporiadanej
alternative je testom trendu, kde testujeme zoradeny vztah
medzi k funkciami prezivania definovanymi v zmysle vektora

T
vah w, = (W;*, Wg,...,M/j*,...,W,j‘) , potom
Ho : M () =X (8) = ... = M ()
a H1 :
A (1) = Wik (1),
A2 (t) = wi Ak (1),
N () = Wi (1),
Ak—1 (8) = w4 Ak (1),

kde bez straty na vSeobecnosti méZzeme predpokladat, ze
Wy = 1
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Stanislav Katina




Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Test trendu

Testovacia Statistika

2
[U trend] o2
w/Vaw,

Qtrend -

kde

Utrend —

a V. pocitame tak ako V, ale s tym rozdielom, Ze ide o maticu
k x k
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Test trendu

Testovaciu Statistiku Qyeng budeme potom pisat nasledovne
(Show Salgi-Eo[a])’
r,:"ij" <Z,-k:1 (V‘//*)on [di] - [ij:1 (Wj*)EO [dﬁ]] 2)

a ak su vahy rozdelené linearne, w;" = J, potom hovorime o
teste linearneho trendu
Plati

Qtrend —

i
i=1

2
Qresidual = Qoverall — QtrendNkaza

¢o vedie ku zaveru, zZe ak je tento test Statisticky signifikantny,
potom vahy pouzité v Queng treba nahradit inymi, ktoré by
lepSie modelovali trend v datach
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Priklad

Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania
Priklad

Example

Majme experiment (Thomas et all, 1977), kde sme mali 3 r6zne
koncentracie latky (koncy = 2.0, konc, = 1.5 a koncs = 0) a
hfadali sme jej G¢inok na pacientov, u ktorych sme sledovali
objavenie sa nadoru (pozri Tab.). Zaujima nas testovanie A)

Ho : M\ (t) = X2 (t) = A3 (t) oproti H : 3 asponi jedno

I <J, A\ (t) =+ )\j (t) B) Hp : M\ (t) =)\ (t) = A3 (t) oproti

M (t) = Wfr)\g (t) , A2 (t) = W;)\3 (t), kde Wj'< = kOan,j = 1,2
(test trendu).

o

Pozn.: ¢asy do zlyhania alebo cenzlry; © znamena cenzlra, ng = #
pozorovani v ty, konc; je koncentracia latky v skupine j,

konc; | ng

2.0 10 | 417 | 417 | 47 A7+ | 471 | 58 58 | 58 | 100" | 117
1.5 10 | 437 | 447 | 457 | 67 68" [ 136 [ 136 | 150 | 150 150
0 9 | 737 [ 74T [ 75T [ 76 76 767 | 99 | 166 | 2467

Stanislav Katina

\ d;i \\47\58\67\76\99\117\136\150\166\
konc. 1 1 3/]0,07]O0 1 0 0 0
konc.2 || O | O | 1 0O 0 2 3 0
konc.3|| O | O | O | 2| 1 0 0 0 1

\ aji \\47\58\67\76\99\117\136\150\166\
konc. 1 7 12| 2| 2| 2 0 0 0 0
konc.2 | 7 | 7 | 6 | 5|5 5 3 0 0
konc.3| 9 | 9] 9|4 | 2 2 2 2 1

\ nji \\47\58\67\76\99\117\136\150\166\
konc. 1 8| 5| 21| 2| 2 1 0 0 0
konc.2 | 7 | 7 | 7 | 5|5 5 5 3 0
konc.3| 9|1 9|9 6 |3 2 2 2 2
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Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania Testy na porovnanie viacerych kriviek prezivania

Priklad Priklad

Prvy Cas, kedy sa nador objavil je {1y = 47 a KT v {y) je v (t ) _
nasledovna (1)

8x(24-8)x1x(24-1) _ 9o _8x7x1x23 _ _ Q7

. : - 2(24—1) 242x23
davka | udalostv t4) | bez udalostiv t4y | v riziku pred t., 24%( 75 (24—7)x1x%23
50 3 2 5 ~0.097 Tx@ X2 — 0,207
15 0 7 7
0.0 0 9 9 3.209
spolu 1 23 24 U= —0.803
x. C e 1.319 —-0.641 0.859 0.207
Ciastkove vypocty v I V= ( ~0.641 2663 ) V= ( 0.207 0.425 )
davka | Eo[dn] Un Qoverar = UTV~1U = 8.050, p-hodnota=0.018
2.0 | 0.33333 | 1—0.33333 = 0.66667 Ak w* = (0.0,1.5,2.0)", potom
1.5 | 0.29167 | 0 — 0.29167 = —0.29167 U2 —36.186.WwTV.W. — 5.991
0.0 | 0.37500 frend PR

Qpeng = 6.04, p-hodnota=0.014,
a naviac Qyesidqual = Qoveral — Qtrend = 2.01, p-hodnota=0.156
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R prikazy [R je volne dostupné na | R prikazy [R je volne dostupné na |

Priklad 1 (pokrac.):
Priklad 1 (poznamky su uvedené za znakom #):

skup <- as.numeric (aml$skupina)
casl <- kmfit.aml.1lStime; cas2 <- kmfit.aml.2Stime;

library (survival) CAS <- c(casl,cas2)

attach (aml) ## kumulativne riziko (KM a NA)

names (aml) # (pocitane rovnako ako v priklade 2, handout 1)

## odhady pre obe skupiny zvlast LAM.KM <- c(Lambda.KM.1l,Lambda.KM.2)

# median, priemerny cas prezivania, rozsahy, pocty zlyhani par (mfcol=c(1,2)) # nastavenie poctu podokien

kmfit.aml <- survfit (Surv(cas,status)~skupina, data=aml) ## obrazok (limitacia osi-argument xlim,ylim, kde beriem do
print (kmfit.aml, show.rmean=TRUE) ## uvahy rozsah zdruzeneho vektora kum.rizik)

## odhady v jednotlivych casoch ## KM odhad kum.rizika (podobne aj NA odhad)

# fcia prezivania,IS, pocet v riziku, pocet udalosti v case plot (CAS,LAM.KM, xlab="cas do relapsu (v tyzdnoch)",

## testovanie hypotez ylab="kumulativne riziko", type="n", ylim=range (LAM.KM),
# default rho = 0 [log-rank] xlim=c(0,50))
test.aml<-survdiff (Surv (cas, status)~skupina, data=aml) lines(casl,Lambda.KM.1,1lty=1,1lwd=2,type="s8")

# Peto test rho = 1 lines(cas2,Lambda.KM.2,1lty=2,1lwd=2, type="g8")
test.aml<-survdiff (Surv(cas, status)~skupina, data=aml,rho = 1) abline (h=0,col="gray")

title (main="KM kumulativne riziko pre AML data")
legend ("topleft",c("skup M", "skup NM"),lty=c(1,2))
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R prikazy [R je voine dostupné na

KM kumulativne riziko pre AML data NA kumulativne riziko pre AML data

o o — skup M :

Q (=]

= =

N N

s 2| s < |

c — cC —

= 2

s =

= 3

£ w0 £ w

= o = =2
T T T T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 50 0 10 20 30 40 50

cas do relapsu (v tyzdnoch) cas do relapsu (v tyzdnoch)
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R prikazy [R je voine dostupné na

Priklad 1 (pokrac.):

## odhady funkcie prezivania pre kazdu skupinu zvlast

kmfit.aml.l<-surviit (Surv(cas([skup == 1],status[skup == 1])~1)
kmfit.aml.2<-survfit (Surv(cas([skup == 2],status[skup == 2])~1)
## obrazok (hrubka ciary lwd, conf.int kresli IS)

plot (kmfit.aml.1l,xlab="cas do relapsu (v tyzdnoch)",
ylab="pravdepodobnost dozitia",conf.int=FALSE, lwd=2)
lines (kmfit.aml.2,1lty=2,1wd=2)

legend ("topright",c("skup M", "skup NM"),6 lty=c(1,2))
title(main="Krivky prezivania a IS",sub="plain skala")
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R prikazy [R je volne dostupné na

Krivky prezivania a IS
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R prikazy [R je volne dostupné na

Priklad 2:

## odhady funkcie prezivania pre kazdu skupinu zvlast
## data z prednasky

koncl <- c(41,41,47,47,47,58,58,58,100,117)
statusl <- ¢(0,0,1,0,0,1,1,1,0,1)

konc2 <- c(43,44,45,67,68,136,136,150,150,150)
status2 <- ¢(0,0,0,1,0,1,1,1,1,1)

konec3 <- ¢ (73,74,75,76,76,76,99,166,246)
status3 <- ¢(0,0,0,1,1,0,1,1,0)

data.all <- c(koncl,konc2,konc3)

status.all <- c(statusl, status2,status3)
skup.all <- c(rep(1,10),rep(2,10),rep(3,9))
## testovanie hypotez

# default rho = 0 [log-rank]
survdiff (formula = Surv(data.all,
# Peto test rho = 1
survdiff (formula =

status.all)~skup.all)

Surv(data.all, status.all)~skup.all,rho=1)
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R prikazy [R je volne dostupné na R prikazy [R je volne dostupné na

Priklad 2 (pokrac.):

NA kumulativne riziko

## NA kumulativne riziko

# (pocitane rovnako ako v priklade 2, handout 1)

LAM <- Lambda.NA.1

plot (cas,Lambda.NA,xlab="cas do relapsu (v
tyzdnoch) ", ylab="kumulativne riziko", type="n", ylim=range (LAM),
xlim=c(0,166))

lines(cas,Lambda.NA.1,1ty=1,1wd=2,type="g8")

lines (cas,Lambda.NA.2,1lty=2,1wd=2, type="8s")

lines (cas,Lambda.NA.3,1lty=3,1wd=2, type="g")

abline (h=0,col="gray")

title (main="NA kumulativne riziko")

legend ("bottomleft",c("skup 1", "skup 2", "skup 3"),lty=c(1,2,3))

15

1.0

kumulativne riziko

0.5

cas do relapsu (v tyzdnoch)
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R prikazy [R je volne dostupné na

Krivky prezivania a IS

Y

It >\ i e
Priklad 2 (pokrac.): - 5
## odhady funkcie prezivania pre kazdu skupinu zvlast E w | T
kmfit.1l <- survfit (Surv(koncl,statusl)~1) g S
kmfit.2 <- survifit (Surv(konc2,status2)~1) § ............
kmfit.3 <- survfit (Surv(konc3,status3)~1) § I -
## obrazok (hrubka ciary lwd, conf.int kresli IS) =
plot (kmfit.1l,xlab="cas do zlyhania",ylab="pravdepodobnost & o
dozitia",conf.int=FALSE, lwd=2) — skup 1
lines (kmfit.2, lty=2, lwd=2) S :t:sg
lines (kmfit.3,1ty=3,1lwd=2) < : | | | : :
legend ("bottomleft",c("skup 1", "skup 2", "skup 3"),lty=c(1,2,3)) 0 20 40 50 80 100 120

title (main="Krivky prezivania a IS",sub="plain skala")
cas do zlyhania
plain skala
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