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Analyza preziti
Modely v analyze preziti Typ dat
Coxuv proporcionalni hazardni model Zakladni funkce v analyze preziti
Aplikace na data

Analyza preziti

Analyza preziti

Analyza doby trvani do vyskytu jedné nebo vice udalosti.

Terminologie:
@ teorie spolehlivosti (mechanika, ekonomie)
@ analyza historie (sociologie)
@ analyza preziti (medicina)
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Typ dat
Zakladni funkce v analyze preziti

Cenzorovana data

@ cenzorovani ¢asem (1. druhu)
@ cenzorovani vyskytem udalosti (2. druhu)
@ nahodné cenzorovani
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Konec vybéru pacientt

Konec studie
Cas studie

Obrazek: Schéma ¢asu studie osmi pacientt
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@ vyjadfuje pravdépodobnost, Ze v intervalu (0; t) nedojde k
pooperacnim komplikacim

St)=P(T>t)=1-F(t)
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Analyza preziti
Modely v analyze preziti Typ dat
Cox0v proporcionalni hazardni model Zakladni funkce v analyze preziti
Aplikace na data

Hazardni funkce

@ nejedna se o pravdépodobnost
@ ale o pomér hustoty pravdépodobnosti a funkce pieziti

RO
O=50 =T F@

@ pravdépodobnost, Ze dojde k pooperacnim komplikacim v
nasledujicim kratkém Useku délky At za pfedpokladu, Ze k ni do
Casu t nedoslo, je priblizné h(t) - At
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funkci.

Castéji nez s hazardni funkci pracujeme s kumulativni hazardni

t
H(t) = /h(u)du
0
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Analyza preziti
Modely v analyze preziti Typ dat
Coxuv proporcionalni hazardni model Zakladni funkce v analyze preziti
Aplikace na data

Vérohodnostni funkce

Necht
@ X =(X1,Xz,...,Xn) je ndhodny vybér
@ X = (X1,Xo,...,Xn) je jeho realizace

@ f(x,©) je regularni hustota popisujici populaci (© je neznamy
parametr)

Potom vérohodnostni funkce je

UOIX) = UO|X1,...,Xn) = f[ f(xi, ©)
i=1

@ rozdéleni: parametr je fixni, pozorovani se méni
@ vérohodnostni funkce: pozorovani je fixni, parametr se méni
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti (AR ey
Cox0v proporcionalni hazardni model Aoy
OXUV prop Parametrické modely

Aplikace na data

Modely v analyze preziti

1. tfidéni modeld

@ parametrické
@ neparametrické
@ semiparametrické (Coxuv proporcionalni model)

2. tfidéni modelu

@ AFT modely (Accelerated Failure Time models)
@ PH modely (Proportional Hazard models)

A\
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Analyza preziti
Modely v analyze preziti
Coxuv proporcionalni hazardni model

AFT modely

AFT modely
PH modely
Parametrické modely

Necht u i-tého pacienta mdme naméfené hodnoty (£, ¢;, X1, ..., Xp),
kde i =1,...,n. AFT modely definuji model pro dobu do
pooperacnich komplikaci T nasledovné

Y=In(T) = po+ 8%+ e,
T = e,@0+6/X+ae _ eﬂo+ae . eB’X

Referen¢ni doba do pooperacnich komplikaci Ty:

To eﬁoJrae

T = Ty-e

Zakladni funkce preziti Spy:

S(t,x) = P(T > t|x) = P(To€”* > t) = P(To > te"#™*) = Sy(te™*)
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vysvétlujici proménné.

PH modely respektuji hazardni funkci, jejiz podobu dale ovliviuji
Princip PH modelt:
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vysvétlujici proménné.

PH modely respektuji hazardni funkci, jejiz podobu dale ovliviuji
Princip PH modelt:

h(t)
h(1)

©o
e/BO
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vysvétlujici proménné.

PH modely respektuji hazardni funkci, jejiz podobu dale ovliviuji
Princip PH modelt:

h(t)
h(t)
h(t)

©o
e/BO

eﬁO""fB,X
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PH modely respektuji hazardni funkci, jejiz podobu dale ovliviuji
vysvétlujici proménné.

Princip PH modelt:

h(t)
h(t)
h(t)
h(t, x, )

©o
e/BO

eﬁo-ﬁ-ﬁ'x
ho(t)r(x, B)
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

AFT modely
PH modely
Parametrické modely

PH modely

PH modely respektuji hazardni funkci, jejiz podobu dale ovliviuji
vysvetlujici proménné.

Princip PH modelu:

h(t) = ©o
h(t) = &%
h(t) = e%tix

h(t,x,8) = ho(t)r(x,B)

Pomér hazardnich funkci (Hazard Ration):

h(t, xo, )
B ho(t)r(xy, B) B r(x1, )
HR(t, x1,x0) = ho()r(x0.8) (o, B)

HR(t,X1,X0) =
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rozdélenim E(\). Pak

Pfedpokladejme, Ze ndhodna veliCina T se fidi exponencionalnim

S(t)y=e™,

h(t) = A

v
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Exponencionalni regresni model

AFT modely
PH modely
Parametrické modely

Piedpokladejme, Ze ndhodna veliina T se fidi exponencionalnim
rozdélenim E(\). Pak

Neznamy parametr A mizeme vyjadfit jako funkei p vysvétlujicich
proménnych \ = e~ (FotBix++6p%)

S(t) = et So(t) = e

—Bg
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Exponencionalni regresni model

AFT modely
PH modely
Parametrické modely

Piedpokladejme, Ze ndhodna veliina T se fidi exponencionalnim
rozdélenim E(\). Pak

Neznamy parametr A mizeme vyjadfit jako funkei p vysvétlujicich
proménnych \ = e~ (FotBix++6p%)

Bo+B1x)

S(t)y=et*" : So(t) = et
h(t) = e~ (PotBix) ho(t) = e~

—Bg
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

AFT modely
PH modely
Parametrické modely

Exponencionalni regresni model

Piedpokladejme, Ze ndhodna veliina T se fidi exponencionalnim
rozdélenim E(\). Pak

Neznamy parametr A mizeme vyjadfit jako funkei p vysvétlujicich
proménnych \ = e~ (FotBix++6p%)

Bo+B1x)

S(t)y=et" , So(ty ="
h(t) = e~ (PotBix) ho(t) = e~
AFT tvar funkce preziti:
S(t) = e~ I Z g eI ) _ gyt
PH tvar funkce preziti:
h(t) = @~ (Bot+B1X) — g=Bog—B1X — ho(t)efﬁﬂ s

S(t) = e~te” T — grtemfoen i (e*’e_%)e = (So(t)° ™"
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Castecna vérohodnostni funkce
Odhady parametru 8
Test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

CoxUlv proporcionalni hazardni model

h(t) = ho(t)e”*

Doba do pooperacnich komplikaci je spojita nahodna veliCina
pochazejici z rozdéleni s hustotou pravdépodobnosti f(t, x, 3).
Obecné mGzeme vérohodnostni funkci zapsat

n

up) = H{[f(t/,ﬂ,xi)]c"-[S(t,-,ﬁ,x,.)]“@}

i=1
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Castecna vérohodnostni funkce
Odhady parametru 8
Test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

CoxUlv proporcionalni hazardni model

h(t) = ho(t)e”*

Doba do pooperacnich komplikaci je spojita nahodna veli¢ina
pochazejici z rozdéleni s hustotou pravdépodobnosti f(t, x, 3).

Obecné mazeme vérohodnostni funkci zapsat

a8y = TT{urcs. 80" 1St 8,01}
i=1

L) = > {ein[f(t, 8, x)]+ (1 c) In[S(t, B, %)]}
i=1
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Castecna vérohodnostni funkce
Odhady parametru 8
Test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

CoxUlv proporcionalni hazardni model

h(t) = ho(t)e”*

Doba do pooperacnich komplikaci je spojita nahodna veli¢ina
pochazejici z rozdéleni s hustotou pravdépodobnosti f(t, x, 3).

Obecné mazeme vérohodnostni funkci zapsat

f(ﬂ) = H {[f(t,, 5, XI,)]CI . [S(ti,ﬂ, X/)]‘]ic"}

i=1
L) = Y _{ailnlf(t, 8,x)] + (1 = ) In[S(t;, B x)]}
i=1
L(B) = Y _{cinlho(t)] + cixiB + e’ In[So(t)]}
i=1
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Castetna vérohodnostni funkce
Odhady parametru 8
Test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

7 v

Céasteéna vérohodnostni funkce

Ci
n

exfﬁ
0 =11 |52 s
i=1 .
JeR(t)

Odhad rozptylu a standardni chyby odhadu koeficientu:
ba=13)",  SEB)=+/Dp

92Lp()
I06) = ~=55
Opakuijici se pozorované casy v datech:

@ presna metoda

@ Breslowova aproximace

@ Efronova aproximace

@ Coxova aproximace
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e MLE

@ Newton-Rhapsonova metoda (iteracni metoda)

v
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Odhady parametru 3

Odhady parametru

Test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

o MLE

@ Newton-Rhapsonova metoda (iteracni metoda)

Vyznamnost parametra 3:

@ intervaly spolehlivosti pro 3
@ Waldova statistika
@ Skore test

@ test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

-~ ZanetaMiiova Statisticky semina



Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Test poméru ¢astecné vérohodnostni funkce

Castecna vérohodnostni funkce
Odhady parametru 8
Test poméru ¢aste¢né vérohodnostni funkce

G=2{L(3) - L(0)}
Statistika G se fidi x? rozdélenim s p stupni volnosti (za kazdy
odhadovany parametr jeden stupefi volnosti). Testujeme nulovou

hypotézu

Ho:B1=p2=--=B=0
Ha - Aspon jeden z koeficientd je rlizny od nuly.

p — hodnota = P (XZ(P) >2 {L(é) - L(O)})
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Analyza preziti Popis dat

Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu

Popis dat

@ doba do pooperacnich komplikaci (uvedeno ve dnech)
@ cenzorovany Udaj (0-cenzorovany, 1-necenzorovany)
@ skupina (odpovida druhu operace, 0-oteviena, 1-laparoskopicka)

@ vék

@ pohlavi (0-muZ, 1-Zena)

@ diagnéza (0-c18, 1-c19, 2-¢c20)
@ BMI (Body Mass Index)

@ ASA (American Society of Anaesthesiology Classification,

kédovano hodnotami 1-4) aj.

n | V procentech |

Necenzorované ¢asy c =1 || 426 54.3%
Cenzorované ¢asy ¢ =0 || 359 45.7%
| Celkem [| 785 | 100.0% |
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Popis dat

Sestaveni modelu

Zaveéry vyplyvajici z modelu
Oveéfeni adekvatnosti modelu

Ciselna vs. Kategorialni proménna:

uroven | ASA; ASA, ASA;
ASA 1 0 0 0
2 1 0 0
3 0 1 0
4 0 0 1

-~ ZanelaMiiova Statisticky semina

12N Ge



Analyza preziti Popis dat

Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu

Ciselna vs. Kategorialni proménna:

uroven | ASA; ASA, ASA;
ASA 1 0 0 0
2 1 0 0
3 0 1 0
4 0 0 1

Sestaveni modelu:
Zakladem je statistika zalozena na testu poméru castecné
vérohodnostni funkce, ktera se oznacuje jako —2In(¢(3)).

@ dopredny vybér
@ zpétna eliminace
@ obecn strategie
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti
Coxuv proporcionalni hazardni model

Aplikace na data

Popis dat
Sestaveni modelu

Zavéry vyplyvajici z modelu

Ovéfeni adekvatnosti modelu

| Model | —2in¢(3) | Pokles | df | p-hodnota |

| nulovy [ 5279.443 | | |
stadium 5005.904 | 273.539 | 3 0
ASA 5256.695 | 22.748 | 3 < 0.001
vek 5262.062 | 17.381 | 1 < 0.001
ICHS 5262.593 | 16.850 | 1 < 0.001
DM 5268.932 | 10.511 | 1 0.001
grading 5266.918 | 12525 | 2 0.002
BMmI 5270.970 8.473 | 1 0.004
délka operace 5272.351 7.092 | 1 0.008
arytmie 5272.443 7.000 | 1 0.008
hypertenze 5275.212 4231 | 1 0.040
cebrovaskularni 5275.896 3.547 | 1 0.060
krevni ztrata 5276.217 3.226 | 1 0.072
perop. komplikace | 5277.006 2437 | 1 0.119
pulmonalni 5278.181 1.262 | 1 0.261

Zaneta Miklova
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Analyza preziti
Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model

Aplikace na data

Popis dat
Sestaveni modelu

Zavéry vyplyvajici z modelu
Ovéfeni adekvatnosti modelu

| Model | —2In¢(B) | Narust | df | p-hodnota |

| S+AS+V+I+G+D+B+DM+A+H | 4927.636 | \ \ |
“stadium (S) 5217.911 | 290.275 | 3 0
-grading (G) 4938.122 10.486 | 2 0.005
-vek (V) 4934.398 6.762 | 1 0.009
-arytmie (A) 4934.188 6.552 | 1 0.010
-BMI (B) 4931.449 3.813 1 0.051
-délka operace (D) 4930.506 2.870 | 1 0.090
“ASA (AS) 4933.654 | 6.018 | 3 0111
-DM 4929.679 2.043 1 0.153
“hypertenze (H) 4928223 | 0587 | 1 0.444
-ICHS ()) 4927.846 0.210 1 0.647

Zaneta Miklova

Statisticky seminaf



Popis dat

Sestaveni modelu

Zavéry vyplyvajici z modelu
Ovéfeni adekvatnosti modelu

| Model

| —2in¢(B) | Narust | df | p-hodnota |

| stadium+grading+vék+arytmie | 4947.392 | | |

-stadium 5245.556 | 298.164 | 3 0
-vek 4972.797 | 25.405 | 1 < 0.001
-arytmie 4958.492 | 11.100 | 1 0.001
-grading 4957.265 9.873 | 2 0.007
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Analyza preziti
Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model

Aplikace na data

Popis dat
Sestaveni modelu

Zavéry vyplyvajici z modelu
Ovéfeni adekvatnosti modelu

| Model | —2in¢(3) | Pokles | df | p-hodnota |
| stadium+vék+grading+arytmie | 4947.392 | [ ] |
krevni ztrata 4943.805 3.587 | 1 0.058
cebrovaskularni 4943.798 3.594 | 1 0.058
pulmonalni 4945.087 2.305 | 1 0.129
perop. komplikace 4945.610 1.782 | 1 0.182
diagndza 4944176 | 3.216 | 2 0.200
Jaterni 4945.854 1.538 | 1 0.215
konverze 4944638 | 2.754 | 2 0.252
renalni 4946.844 0.548 | 1 0.459
predchozi operace 4947.191 0.201 | 1 0.654
pohlavi 4947.304 0.088 | 1 0.767

Zaneta Miklova
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Analyza preziti Popis dat

Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu
| Model | —2In¢(B) | Pokles | df | p-hodnota |
| stadium+vék+grading+arytmie | 4947.392 | | ] \
[ skupina [4945.889 | 1.503 | 1 | 0.220 |

To, které proménné budou zahrnuty do modelu, zavisi zna¢né na
volbé strategie. Napf. pokud bychom zvolili metodu dopfedniho
vybéru, pak by vysledny model zahrnoval proménné stadium, vék,
arytmie, grading, ASA, krevni ztrata a délka operace.
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Analyza preziti Popis dat
Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu

Zavery vyplyvajici z modelu

95% Cl pro e°
B | SE(B) e’ | dolni  horni
stadium 0.472 | 0.208 1.603 | 1.066 2.410
stadiums, 1.180 | 0.198 3.254 | 2.207 4,798
stadiumz || 2.560 | 0.199 | 12.936 | 8.754 | 19.106
vek 0.026 | 0.005 1.026 | 1.016 1.036
arytmie 0.517 | 0.147 1.676 | 1.256 2.237
grading; -0.183 | 0.109 0.833 | 0.673 1.031
gradings 0.278 | 0.159 1.321 | 0.969 1.801

Vysledny model ma tvar:

h( t) _ h()(t) eO.4728T1 +1.18057,+2.560ST3+0.517AR+0.026vek—0.183GR; +0.278 GR» ,
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Popis dat

Sestaveni modelu

Zaveéry vyplyvajici z modelu
Oveéfeni adekvatnosti modelu

stadiumy | stadium, | stadiumg vek | arytmie | grading; | grading,
Pramér 0.284 0.311 0.234 | 65.403 0.116 0.582 0.102"]
1,07
0,8
E
%0,6—
0,41
GIJ 10‘00 20‘00 30‘00 40‘00
t
o =] = = = wae
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Analyza preziti Popis dat
Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu

Vliv jednotlivych vysvétlujicich proménnych - stadium

Vzor

Pramér 1 2 3 4
stadiumy 0.284 | 0.000 1.000 | 0.000 | 0.000
stadium, 0.311 0.000 | 0.000 1.000 | 0.000
stadiums 0.234 | 0.000 | 0.000 | 0.000 1.000
vek 65.403 | 65.403 | 65.403 | 65.403 | 65.403
arytmie 0.116 | 0.116 | 0.116 | 0.116 | 0.116
grading; 0.582 | 0.582 | 0582 | 0582 | 0.582
gradings 0.102 | 0.102 | 0.102 | 0.102 | 0.102
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Funkce preziti S(t)
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Kumulativni hazardni funkce H(t)
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Analyza pr Popis dat
Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu

Ovéreni adekvatnosti modelu - Martingalova rezidua

-2

Martingalova rezidua
-4

-6

0 200 400 600 800

Index

Obrazek: Martingalova rezidua
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Analyza preziti Popis dat

Modely v analyze preziti Sestaveni modelu
Coxuv proporcionalni hazardni model Zaveéry vyplyvajici z modelu
Aplikace na data Oveéreni adekvatnosti modelu

Ovéreni adekvatnosti modelu - Deviantni rezidua

Deviantni rezidua

-2

-3

0 200 400 600 800

Index

Obrazek: Deviantni rezidua
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Analyza preziti

Modely v analyze preziti

Coxuv proporcionalni hazardni model
Aplikace na data

Popis dat

Sestaveni modelu

Zavéry vyplyvajici z modelu
Ovéfeni adekvatnosti modelu

@ nejvyznamnéjsi vysvétlujici proménné stadium, arytmie, grading

a vek

@ nejvice hazardni funkci ovliviiuje proménna stadium (riziko
pooperacnich komplikaci se mlze navysit tfinactkrat)

@ proménna skupina nema statisticky vyznamny vliv na zménu
hazardni funkce (laparoskopicka vs. oteviena)

Zaneta Miklova
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Dékuji za pozornost.
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