12. Analyza preziti

Motivace: Analyza pieZiti je obor statistiky zabyvajici se popisem a analyzou
dat, ktera koresponduji dob¢ od vstupni udalosti (tzv. ¢as pocatku) do vyskytu
sledované udalosti (tzv. koncovy bod). Za vstupni udalost mizeme pokladat na-
ptiklad
narozeni,
pocatek 1éCby,
zacatek nemoci,
vstup jedince do studie,
svatbu,
zavedeni nového pfistroje do vyroby
a jiné.
Koncovou udalosti maze byt
umrti jedince,
navrat ptiznakl nemoci,
uzdraveni pacienta,
rozvod,
porucha pfistroje
a dalsi.
Dobu mezi témito dvéma udalostmi oznacujeme jako dobu preziti.
Analyza preziti, jak vyplyva z predchoziho, ma velmi Siroké uplatnéni, tteba
ve zdravotnictvi,
v prumyslu,
v zeméedélstvi,
v demografii
apod.
Pro jednoduchost budeme za ¢as pocatku povazovat vstup jedince do néjaké
studie ¢i experimentu a za koncovy bod smrt jedince.

Specifika dat v analyze preziti

Data analyza pfeziti nejsou vhodna ke zpracovani standardnimi statistickymi
metodami pouzivanymi v analyze dat.

Hlavnim divodem je fakt, Ze doby pieziti jsou €asto cenzorovany. Doba piezZiti
jedince je cenzorovana, jestlize sledovand koncova udalost neni u tohoto jedince
béhem pozorovani uskute€néna. To nastane naptiklad v pfipadé, Ze

- s pozorovanym jedincem ztratime kontakt, ptestéhuje se nebo piestane docha-
zet na pravidelné prohlidky nutné ke studii (nevime, zda je na konci studie Ziv ¢i
mrtev)

- data jsou zpracovavana v dobé¢, kdy se sledovana udalost u jedince jesté nevy-
skytla

- pozorovany jedinec zemiel na jinou nemoc

- a podobné.



V kazdé¢ z téchto situaci jedinec, ktery vstoupil do studie v Case ty, zemiel v Case
to + t, avSak Cas t je neznamy. Vime pouze, ze jedinec byl zZiv v Case t, + ¢, kde
¢as ¢ se nazyva cenzorovana doba preziti. V tomto ptipad¢, kdy se cenzorované
udalosti staly napravo od posledniho zndmého Casu pieziti, mluvime o cenzoro-
vani zprava - skutena doba preziti je vyssi nez doba pozorovani.

V pfiipad¢, Ze doba pieziti jedince je mensi nez sledovand, jedna se o dalsi typ
cenzorovani, a to cenzorovani zleva. Timto druhem cenzorovani je piipad, kdy
jedinec zemie diive nez oficidlné zapocne studie, napiiklad béhem vybéru jedin-
ct vhodnych ke sledovani.

Poslednim typem cenzorovani je intervalove cenzorovani, které odpovida ptipa-
du, Ze jedince je mozno sledovat jen v urc¢itych okamzicich (naptiklad jednou za
mesic), ne tedy bez preruSeni po celou dobu trvani studie. V takovém ptipadé
vZdy dostaneme jen informaci, Ze smrt nastala v asovém rozmezi uréeném
okamzikem posledniho pozorovani a soucasnosti.

Ilustrace ruznych druhii cenzorovani
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Konec naboru Konec studie

Cas studie

Na obrazku je znazornéna doba pieziti u 7 pacientii. Obdobi sledovani je zapo-
¢ato koncem naboru jedinct a ukon¢eno koncem studie. Pismeno D oznacuje
smrt, L ztratu kontaktu s jedincem a A znamen4, Ze pacient je stale nazivu. Na
zacatku studie zjistime, Ze pacienti 2 a 6 jiz zemieli, av§ak nevime presné cas
umrti. Jediné, co vime, je, Ze tito jedinci zemieli nékdy pred zaCatkem studie, a
tudiz se jednd o cenzorovani zleva. V ptipad¢ pacientl 1, 4 a 5 se jedna naopak
o cenzorovani zprava. Jelikoz s pacientem 4 jsme béhem studie ztratili kontakt,
nezname jeho stav na konci studie. Pacienti 1 a 5 jsou na konci studie stale naZzi-
vu, a tedy sledovana udalost, v naSem piipad¢ smrt, se u nich béhem pozorovani
nevyskytla. Jedna se tedy také o cenzorovany Cas pieziti zprava. Nakonec u je-



dinct 3 a 7 se sledovand udalost vyskytla béhem doby pozorovani, a tudiz se
jedna o necenzorované Casy preziti, jelikoz ptfesn¢ vime dobu umrti.

Upozornéni: Nadale budeme predpokladat, ze data jsou cenzorovana zprava,
jelikoz v praxi se jednd o nejcastéji se vyskytujici typ cenzorovani.

Funkce preziti

Necht’ spojitd nezaporna nahodna velicina T udava cas, ktery uplyne od pocatku
sledovani jedince do jeho smrti. Rozlozeni pravdépodobnosti této nahodné veli-
¢iny je popsano hustotou pravdépodobnosti ¢ . Distribucni funkce @ je

s hustotou spjata vztahem

t
Vt20: Dt = j(p u du. Zavedeme funkci preziti ¥ = >q > : . Hodnota funkce
0
pieziti v bodé¢ t je pravdépodobnost, Ze doba pieziti sledovaného jedince je vétsi

nez t. Funkci pieziti 1ze pomoci hustoty vyjadrit vztahem vt >0: ¥ t = J(p udua
t

pomoci distribu¢ni funkce vztahem vV >):¥ = - D _

Kaplaniiv - Meieriv odhad funkce preziti

Kaplantiv - Meiertv odhad funkce pteZiti je metoda, ktera poskytuje odhad
funkce pteziti v kazdém okamziku, ve kterém doslo k alespon jedné sledované
udalosti. Opét budeme pro jednoduchost za tuto udalost povazovat smrt.

K uréeni Kaplanova - Meierova odhadu funkce pteziti z cenzorovanych dat se
nejprve rozdeli doba pozorovani do souboru ¢asovych intervalt. Kazdy z téchto
intervall je zkonstruovan tak, aby v kazdém z nich bylo obsazeno alesporii jedno
umrti, pti¢emz ¢as smrti je vzat jako pocatek jednotlivych intervala. Naptiklad
predpokladejme, Ze t;, t,, t3 jsou tii zaznamenané Casy preziti uspoiradané dle
velikosti tak, ze t; <t, <t3, a ¢ je cenzorovany Cas pieziti, ktery spada mezi Casy
ty, t3. Zkonstruované intervaly tedy zacinaji v Casech ty, t,, t3. Kazdy z intervala
obsahuje jeden Cas umrti, ackoliv zde mlZe byt vice nez jeden jedinec, ktery
zemfel v nékterém z jednotlivych Casi ty, t,, t;. Stoji za povSimnuti, Ze Zadny
interval nezacCind v cenzorovaném ¢ase c. Situace je ilustrovana na nasledujicim
obrazku, kde D reprezentuje smrt a C cenzorovany ¢as preziti. Vidime, Ze dva
jedinci umfeli v Case t;, jeden v Case t, a tf1 zemieli v Case ts.
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Cas pocatku, napiiklad studie, je oznaden jako to. Zde je také po¢atek prvniho
obdobi, které kon¢i pred t;, ziskdme tedy interval (t,,t, _. Tento interval neobsa-

huje zadné umrti. Prvni zkonstruovany interval (t,,t, ~ obsahuje prvni ¢as Gmrti
v ¢ase t;. Druhy interval (t,,t, obsahuje Cas smrti v Case t, a cenzorovany ¢as
preziti c. Posledni - tfeti interval - zapoCne v Case t; a obsahuje nejvyssi Cas pie-
ziti, ¢as ts.

Oznaceni pouzivana v K — M odhadu funkce preziti

n ... pocet sledovanych jedinct

ty, to, ..., ty ... Casy preziti sledovanych jedincii (N&ktera z téchto pozorovani
mohou byt zprava cenzorovana, takze se zde mize vyskytnout nékolik jedinct
se stejnou dobou pfeziti.)

r ... poCet ¢asti umrti mezi n sledovanymi jedinci (r < n)

t; < t, <...<t ... ruspoirddanych ¢ast umrti

n; ... pocet jedinct, ktefi jsou Zivi pfed Casem t;, j=1,2, ...,
d; ... poCet jedinct, ktefi zemfou v Case tj, j=1,2, ... ,r
n. — ~

I__J .. odhad pravdépodobnosti pieziti pro interval <tj,tj+ 3

n;

Nyni pfedpokladejme, Ze smrti jedincil nastavaji ve stejném okamziku nezavisle
na sob¢. Kaplantuv -Meiertiv odhad funkce preziti je dan vztahem

k —d. k d.
(n, J\I:L—[!(l— i\!,kdetk§t<tk+1,k= 1,2, ..t

=00 ) =l )

Pro funkci S plati SC= prot<t,.

Jak je tomu vSak pro t >t.?

Jestlize nejvétsi pozorovany ¢as je doba timrti, je S€ =) pro t > t,. Jestlize vSak
nejvyssi Cas pozorovani je cenzorovany, hodnota funkce preziti je za timto oka-
mzikem neurcita, nebot’ nevime, kdy piezivsi jedinec zemiel za podminky, Ze
jeho doba pieziti nebude cenzorovana.

Prvni moznost feseni: Polozme S€ =) pro t > t,. Tato moZnost koresponduje

s ptipadem, kdy jedinec s cenzorovanym casem v t, zemie ithned po tomto oka-
mziku a vede to k odhadu, ktery je zkreslen negativné.

Druhd moznost feseni: Polozme S€= 3¢ _ pro t > t,, coZ znamena, ze jedinec by
zemtel v Case o a vede to k tomu, Ze odhad je zkreslen pozitivné.

Ukazuje se, Ze u malo pocetnych vybéri druha mozZnost je lepsi. AvSak pro roz-
séhlé vybéry se blizi ke skute¢né funkei preziti oba odhady.

Graf funkce pteziti odhadnuté K - M odhadem ma schodovity pritbéh s tim, ze
odhadnuté pravdépodobnosti pteziti jsou konstantni mezi kazdymi dvéma sou-
sednimi ¢asy smrti a v jednotlivych ¢asech tmrti funkce klesa.




Ukazka K — M odhadu funkce preziti
Funkce pfefivani
o Ukonéand & Corgorovand

11 r r T r

10}
sal 1
08|
o7}
06|
05|
o4l

Kumulativai pedil pfezivajicich

0.3f
02|
01

0o |

0 1 2 3 4 5 G ¥ 8 o 10
Cae plaZivani
Méme 15 jedincti a 12 Casti timrti. 3 jedinci maji cenzorované ¢asy preziti.

V Case 1 zemieli 2 jedinci, v ¢ase 3 jeden jedinec, v ¢ase 5 dva jedinci a jeden
je cenzorovan atd.

Nejsou-li v datovém souboru zadné cenzorované doby pfeziti, tj. n; — d; = njy, j

=1, 2, ...,k pak ze vzorce pro K — M odhad funce pieziti po roznasobeni do-

staneme

SC= 2B T prok=1,2,...,r-1, kde n; je poCet jedinci, kterym
nl nZ nk nl

hrozi smrt pfed prvnim ¢asem umrti, tedy celkovy pocet jedinct ve studii, a ny;

je pocet jedinct, jejichz Cas pieziti je vyssi nebo roven ty,1. V disledku toho pfi

absenci cenzorovéni je odhad funkce preziti S€ jednoducha empiricka funkce

preziti definovana jako

S = pocet jedinct s dobou pieziti >t/ podet jedincli v souboru.

Pro funkci S€ plati.

SC=1prot<t, SC=0prot>t,

Interval spolehlivosti pro hodnoty funkce preziti
Vyjdeme z toho, Ze rozptyl K — M odhadu funkce pieziti je dan tzv. Greenwoo-
dovou formuli:

D(( ~S(/Z (1— protkStStkﬂ.



(Greenwoodova formule podhodnocuje realny rozptyl K- M odhadu pti malych
rozsazich vybéru.)

100(1-0)% asymptoticky interval spolehlivosti pro hodnotu S(t) funkce pieziti
k okamziku t ma meze:

Ze skutecnosti, Ze interval spolehlivosti je symetricky kolem S, vyplyva na-
sledujici problém:

je-li hodnota S€ blizka 0 nebo 1, miiZe se stat, 7e d <0 ¢ h > 1. V takovém pii-
pad¢ se mezni hodnoty mensi nez 0 nahrazuji nulou a vétsi nez 1 jednickou.

Testovani hypotézy o rozdilu mezi dvéma a vice skupinami

V analyze pieziti se samoziejmé zajimame o to, zda existuji statisticky vyznam-
né rozdily mezi riznymi skupinami, napt. mezi pacienty s riznymi druhy 1écby
¢1 mezi muzi a Zenami trpicimi stejnou chorobou. Nejjednodussi zptsob je vy-
kresleni odhadii funkce pteziti do jednoho grafu. Vysledny graf jiz maze byt do-
statecn¢ informativni. Existuje ovSem 1 fada statistickych testi, které mohou byt
pouzity ke zjiSténi rozdilnosti mezi skupinami. Zde se sezndmime s log-rank tes-
tem, Gehanovym — Wilcoxonovym testem a chi-kvadrat testem.

Pripad dvou skupin

Méme dvé skupiny jedinct. Pfedpokladame, Ze v obou skupinach dohromady je
r Cast umrti, t; <t, <... <t,a ze v Case t; zemie d;; jedinct ze skupiny 1 a d;
jedinct ze skupiny 2. Situace je ilustrovana nasledujici tabulkou:

Skupina | Poéet tmrti | Pocet zijicich | Pocet v rizikn
v Case f; po case f; pred ¢asem t;
1 (-FU HU—(-FU i1 4
2 o I o
2 do; No; — da; Tgj
Celkem d; nj — dj ar

Nulova hypotéza tvrdi, Ze neexistuje rozdil v dob¢ pteziti pro jedince z 1. a 2.
skupiny, alternativni hypotéza tvrdi, Ze rozdil existuje.

Oba zde popsané testy - log-rank test 1 Gehanliv — Wilcoxontv test — jsou zalo-
zeny na porovnani pozorovanc¢ho poctu umrti v 1. skupiné d;; a oekavaného

. 4 v 4 4 s v N1 d .
(teoretického) po¢tu umrti v 1. skuping e, = =2 ,j=1,2, .., 1.
n.
]
Log-rank test



Zavedeme statistiku U, = Z d—e; : Jeji rozptyl D(UL) je dan vztahem
j=1

-~ L.n.n d € —d i .. U o - .
DU, = WA T - Testova statistikaW, = —=— se v piipadé platnosti
=1

Y

‘jT_‘ njz ‘lj - 1/ D (JL —

nulové hypotézy asymptoticky fidi rozlozenim %*(1). Nulovou hypotézu tedy
zamitame na asymptotické hlading vyznamnosti o, kdyz Wy > ¢ 1.o(1).

Gehanuv — Wilcoxonuv test

Zavedeme statistiku Uy, = > n, €, —¢,; . (Vidime, Ze rozdil mezi U; a Uy spodi-
j=1

va v tom, ze ve statistice Uy je kazdy rozdil d; - e;; vynasoben vahou nj, coz je
pocet jedincil v obou skupinach, ktefi mohou zemfit v ase tj, j =1, 2, ..., 1.

V dusledku toho je rozdilu d;; - e;; kladena mensi vaha v Case tj, pokud pocet
zijicich je maly, tedy naptiklad pfi j blizici se r. To znamen4, Ze statistika Uy je
méne citlivd na odchylky d;; od e;j pi1 nejpozdéjSich ¢asech imrti.) Jeji rozptyl

rn.n,d Q —d. , ..
=y 2T T Ti- Testova statistika
— N n. —
j= i

D(Uy) je dan vztahem DQ,, _

U wr N . . , . v 1r v
W, = —>— se v piipad¢ platnosti nulové hypotézy asymptoticky tidi rozloZe-

DU, _
nim y*(1). Nulovou hypotézu tedy zamitame na asymptotické hlading vyznam-
nosti o, kdyz Wy > y*1.o(1).

Srovnani Wilcoxonova a log-rank testu

Pt1 testovani nulové hypotézy, Ze neexistuje rozdil mezi funkcemi pieZiti dvou
skupin jedinct, je dobré védét, ktery z uvedenych dvou testl je vhodnéjsi pouzit.
Jednoduchou pomickou, jak to zjistit, je vykreslit si obé funkce pteziti do jed-
noho grafu a podle jejich priibéhu vybrat vhodnéjsi test. Pokud se naptiklad tyto
dvé funkce preziti kiiZi, je vhodnéjsi k testovani nulové hypotézy zvolit Geha-
nlv - Wilcoxontv test. Pokud je tomu vSak naopak a funkce se nekftizi, je 1épe
zvolit log-rank test.

Pripad tii a vice skupin

Nyni rozsitfime vysledky, ke kterym jsme dospéli pro dvé skupiny. Predpokla-
dame, Ze mame p > 3 skupin jedinct. Nulova hypotéza tvrdi, ze neexistuje rozdil
v dob¢ prezivani pro jedince z uvazovanych p skupin zatimco alternativa tvrdi,
7e aspont mezi dvéma skupinami rozdil existuje.

.. f_,( n.d. )
Zavedeme statistiky U, = 5 1d, - =11, Uy, = Sn,ld, - Lk=1,2

LN o
p-1. Tyto statistiky uspofadame do sloupcovych vektorti Uy a Uy, kazdy ma p-1
slozek. Kovariance mezi statistikami U,, a U,,. je ddna vztahem
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rnd €, -d (. n) Mprok =K'
Vi = 3 hﬁq S — iprok k'=1,2,...,p-1kde 5,. = Lo .
= 06 -1 \ n; ) (0 jinak
Tyto kovariance mizeme zapsat do variancni matice V| fadu p-1, coz je symet-
ricka matice, ktera mé na hlavni diagonéle rozptyly a mimo diagonalu ma kova-

riance. Tedy

1'lel LJL 12 ne L’Ll{p—l}
- Vi Vi T Va1
Vi = . . . . :
V- Vip-vz - Vip-ne-1

kde Vi je rozptyl D(Uy,) pro 1 = j a kovarince C(Uy;, Uj) proi#]J,1,j=1, 2,
..., p-1. Podobné (k,k’)-ty prvek varian¢ni matice Vy pro Gehanovu — Wilcoxo-

C e, r n.d. .—d.\( n,. )
novu statistiku je dan vztahem V. = ) n jz M! By — —L 1.
W 06 - Y

Ve vysledku ziskame testovou statistiku U’V UL nebo UW’VWIUW. V piipadé
platnosti nulové hypotézy se testova statistika asymptoticky tidi rozlozenim
v’(p-1). Nulovou hypotézu tedy zamitdme na asymptotické hlading vyznamnosti
a, kdyz Uvo'u, > le_a(p—l) resp. Uy’ Vw Uy > le_a(p—l).

Priklad:

Datovy soubor obsahuje informace o 67 pacientech s nadorem slinivky bfi$ni,
ktefi byli operovani na chirurgické klinice fakultni nemocnice v Motole. Sbér
dat probéhl v letech 1995 - 2005. Za sledovanou udéalost budeme povazovat smrt
pacienta.

Ukazka ¢asti datového souboru:

-loix
1 2 ‘ 3 ‘ 4 5 ‘ 5
vk sex prefiti smrt_ | stadium typ
1] Galmuz 1/nezije 3 duktalni adenokarcinom
2 65/zena 1/ nezije 3 ampularni karcinom
3 75 muz 3 nezije 3 ampularni karcinom
4 43 zena 5 nezije 3|duktalni adenckarcinom
5 63 zena 5 nezije 3 karcinem terminalniho choledochu
6 55 zena 5 nezije 4 karcinom terminalniho choledochu
7 73 zena 6 nezije 3 duktalni adenaokarcinom
8 65 zena 6 nezije 3|duktalni adenckarcinom
9 59 muz 6 nezije 3 duktalni adenokarcinom
10 49 zena 7 nezije 4 duktalni adenckarcinom
ili] 45 muz 7 zije 3 duktalni adenaokarcinom
12 74 |zena 7 nezije 3|ampulami karcinom
13 72 zena 7 nezije 2 karcinom terminalniho choledochu
14 67 muz 8 nezije 2 duktalni adenckarcinom
15 59 zena 5 nezije 3 karcinom terminalniho choledochu
16 51 muz 9 nezije 2 duktalni adenckarcinom
17 60 muz 9 nezije 2 duktalni adenokarcinom
18 51 muz 9 nezije 4 duktalni adenckarcinom
19 65 muz 9 nezije 3 karcinom terminalniho choledochu
20 71|zena 9 zije 2 karcinom terminalniho cheledochu
21 57 zena 10/ nezije 3|duktalni adenckarcinom
22 53 zena 10 nezije 3 duktalni adenokarcinom
23 54 muz 10 nezije 3 karcinom terminalniho choledochu




Popis proménnych:
Vék ... vék pacienta v letech
Sex ... pohlavi pacienta (1 — muz, 2, Zena)

Preziti

... doba preziti v mésicich

Smrt ... indikator umrti pacienta (0 — zije, 1 — neZije)

Stadium

... stadium rakoviny, 1 az 4

Typ ... typ nddoru (1 - duktalni adenokarcinom, 2 - ampularni karcinom, 3 -
karcinom termindlniho choledochu)

Vypocet pomoci systému STATISTICA
Ciselné charakteristiky véku

Proménna

N platnych | Primér | Median |Minimum |Maximum |Sm. odch. | Sikmost |Spicatost

vek

67 62,1 63 36 81 9,18 -0,36 0,20

Histogram véku
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Cetnostni tabulka proménné sex

Cetnost | Kumulativni | Rel.éetnost | Kumulativni
Kategorie Cetnost rel.Cetnost
muz 37 37 55,22 55,22
zena 30 67 44,78 100,00
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Cetnostni tabulka proménné stadium

Tabulka €etnosti:stadium (slinivka.sta)

Cetnost |Kumulativni | Rel.8etnost | Kumulativni
Kategorie Cetnost rel.Cetnost
1 5 5 7,46 7,46
2 24 29 35,82 43,28
3 34 63 50,75 94,03
4 4 67 5,97 100,00
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Pocet pozorovani

| .

1 2 3 4

stadium
Vidime, Ze nej€astéji se rakovinu slinivky podaii odhalit ve stadiu 3, jelikoZ u
37 jedincti z celkovych 67 byla rakovina objevena pravé v tomto stadiu, coz je
piiblizné€ 50,7 %. U 24 jedinct byl karcinom zji§tén ve stadiu 2, tedy pfiblizné v
35,8% ptipadi, ve stadiu 1 byl objeven u 5 pacientil, coZ je ptiblizné 7,5% a ve
stadiu 4 u 4 jedinci, tudiz v 6% pozorovani.

Cetnostni tabulka proménné smrt

Cetnost | Kumulativni | Rel.¢etnost | Kumulativni
Kategorie Cetnost rel.Eetnost
zije 15 15 22,39 22,39
nezije 52 67 77,61 100,00
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Na karcinom umtelo 52 pacienti, tj. 77,6%, Zije 15 pacientt, tj. 22,4%.



Cetnostni tabulka proménné ty

Cetnost | Kumulativni | Rel.&etnost | Kumulativni
Kategorie Cetnost rel.Cetnost
duktalni adenokarcinom 42 42 62,69 62,69
ampulamni karcinom 13 55 19,40 82,09
karcinom terminalniho choledochu 67 17,91 100,00
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Pocet pozorovani

duktalni adenokarcinom

Nejvice jedinct, 42, je postizeno duktalnim adenokarcinomem, coz je piiblizné
62,7% ze vSech 67 pozorovani, 13 pacientu ma ampularni karcinom, téch je pfi-
blizn€ 19,4 %, a posledni typ karcinomu - karcinom terminalniho choledochu -

karcinom terminalniho choledochu
ampularni karcinom

ma 12 jedinci, coz €ini piiblizné€ 17,9% vsech sledovanych jedinci.

Ciselné charakteristiky proménné pieziti (v mésicich)

Proménna

Prdameér |Minimum |Maximum |Sm. odch. |Sikmost |$piéatost

preziti

21,87

1

12

1

22,84

2,85

9,45

Ciselné charakteristiky proménné pieZiti (v mésicich) — pokraCovani

Median | Spodni Horni | Kvartilové
Proménna kvartil kvartil rozpéti
preziti 14 9 27 18

Histogram proménné pieZziti

24

T
L

]

?

2 A




Nyni se zamétime na charakteristiky doby pteziti pro jednotlivé skupiny pacien-
tl. Zptisob vypoctu ukazeme pro promeénnou typ.

Statistiky — Pokrocilé linearni/nelinearni modely — Analyza prezivani - Porov-
nani vice vzorkli — OK — Proménné¢ — Ptezivani pieziti, Cenzor. prom. smrt,
Grupovaci prom. typ — OK — Kédy pro ukoncené nezije, Kody pro cenzorované
zije, Kody skupin Vse — OK — OK — zaloZka Popisné statistiky — Popisné statis-
tiky.

Popisné statistiky pro kazdou skupinu (slinivka.sta)
Skupina Median | Pramér [SmOdch [PENecenz |PECenzor |CelkPtt
duktalni adenokarcinom 14,0 16,0 8,3 37 5 42
ampularni karcinom 27,0 36,8 34,7 8 5 13
karcinom terminalniho choledochu 9,5 26,0 33,8 7 5 12
Celkem 14,0 21,9 22,8 52 15 67

Pacienti s typem karcinomu duktalni adenokarcinom se v priméru dozivaji pti-
blzné 16 mésicl, s ampularnim karcinomem 36,8 mésictli a jedinci, u kterych se
vyskytl karcinom termindlniho choledochu, se v priméru dozivaji 26 mésici.

Vysledky pro proménnou sex
Popisné statistiky pro kazdou skupinu (slinivka.sta)
Skupina | Median | Pramér |SmOdch |P&Necenz |PECenzor |CelkP&t

muz 19,0 21,4 14,6 30 7 37
zena 12,5 22,5 30,3 22 8 30
Celkem 14,0 21,9 22,8 52 15 67

Vysledky pro proménnou smrt

Cetnost |Kumulativni | Rel.8etnost | Kumulativni
Kategorie Cetnost rel.Cetnost
Zije 15 15 22,39 22,39
nezije 52 67 77,61 100,00

Nyni ziskame Kaplaniv — Meiertiv odhad funkce pieziti pro cely soubor:
Statistiky — Pokrocilé linearni/nelinearni modely — Analyza prezivani — Kaplan —
Meierova metoda - Proménné — PieZivani pteziti, Cenzor. prom. smrt — OK —
Kody pro ukoncéené nezije, Kddy pro cenzorované zije, Kody skupin Ve — OK
— OK — zalozka K — M grafy — Casy piezivani vs. Kum. Podily pfeZivajicich

o Ukontené + Cenzorované

o2 %,
c
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Jak je patrné z grafu, velka ¢ast pacientii s timto druhem karcinomu umira brzy
po zjisténi nadoru, jelikoz odhad funkce pteziti strmé klesa.

Dale vypocteme vybrané kvantily odhadnuté funkce preziti:

Statistiky — Pokrocilé linearni/nelinearni modely — Analyza prezivani — Kaplan —
Meierova metoda - Proménné — PfeZivani preziti, Cenzor. prom. smrt — OK —
Kody pro ukoncené nezije, Kody pro cenzorované zije, Kody skupin Vse — OK
— OK — zélozka Detaily — Kvantily funkce pfezivani

Kvantily (slinivka.sta)
funkce pfezivani
Cas
Kvantily preziv.
25. kvantil (dolIni kvartil) 9,0
50. kvantil (median) 17,0
75. kvantil (horni kvartil) 28,4

Z téchto udajh vyplyva, Ze jedna Ctvrtina pacientll umird do 9. mésice od zjisténi
nadoru, polovina jedincl zemte do 17. mésice, a ptiblizn¢ do 28,4 mé&sich ze-
mfou tfi ¢tvrtiny jedinc.

Porovnani doby preziti pro muze a Zeny
Muzi bylo celkové 37 a zemfielo jich 30, coz je 81,1% ze vSech muzi, Zen bylo
30 a umfelo jich 22, tedy 73,3%. Tato situace je zachycena v kontingen¢ni ta-

bulce proménnych sex a smrt.

Kontingencni tabulka (slinivka.sta)
Cetnost oznagenych bunék > 10
(Marginalni souc¢ty nejsou oznaceny)

sex smrt smrt | Radk.
Zije nezije |soucty
Cetnost muz 7 30 37
Radk. getn. 18,92% 81,08%
Cetnost zena 8 22 30
Radk. ¢etn. 26,67% 73,33%
Cetnost V& skup. 15 52 67

Do jednoho grafu nakreslime odhadnuté funkce pfeziti pro muze a pro Zeny:
Statistiky — Pokrocilé linearni/nelinearni modely — Analyza prezivani - Porov-
nani dvou vzorkid — OK — Proménné — Ptezivani preziti, Cenzor. prom. smrt,
Grupovaci prom. sex — OK — Kody pro ukoncené nezije, Kody pro cenzorované
zije — OK — zdlozka Grafy funkci — Kum. podil pteziv. dle skupin (Kaplan Me-
ier)



Kumulativni podil pfeZivajicich (Kaplan-Mei:
o Ukonéené Cenzorovane
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Vidime, ze funkce se béhem svého pribéhu piekiizi a tudiz pro testovani hypo-
tézy, ze se doby preziti v jednotlivych skupinach nelisi, je vyhodné&jsi pouzit
Gehantliv - Wilcoxontv test.
Budeme tedy testovat hypotézu Hy: doby pieZiti se pro jednotliva pohlavi nelisi.
Hladinu vyznamnosti zvolime a = 0,05.
Vratime se do tabulky Vysledky dvouvybérovych testli — zaloZzka Dvouvybérove

testy — Gehantiv — Wilcoxonilv test. Zajima nas zdhlavi vystupni tabulky:

Gehanuv Wilcoxonuyv test (slinivka.sta)
WW = 236,00 S¢t = 91546, Prom =22980,
Test. statist. = 1,553528 p =,12030

Hodnota testové statistiky je rovna 1,5535 a ptislu$na p-hodnota je 0,1203. Jeli-
koZ je p-hodnota vétsi nez 0,05, tak hypotézu Hy nezamitdme na asymptotické
hladini vyznamnosti 0,05. TudiZ s rizikem nejvyse 5% mulZeme fici, Ze doby
preziti u muzl a zen s rakovinou slinivky nejsou rozdilné.

Srovnani doby preziti u jednotlivych typi karcinomu

Pacientli s duktadlnim adenokarcinomem bylo 42, umfelo jich 37, tj. 88,1%.
Pacientti s ampuldrnim karcinomem bylo 13, umfelo jich 8§, tj. 61,5%.
Pacientti s karcinomem terminalniho choledochu bylo 12, umfelo jich 7, t;.
58,3%. Tato situace je zachycena v kontingen¢ni tabulce proménnych typ a
smrt.

Kontingen¢ni tabulka (slinivka.sta)

Cetnost oznagenych bunék > 10

(Marginalni soucty nejsou oznaceny)

typ smrt | smrt | Radk.
zie nezije |soucty

Cetnost duktalni adenokarcinom 5 37 42
Radk. Setn. 11,90% 88,10%
Cetnost ampularni karcinom 5 8 13
Radk. getn. 38,46% 61,54%
Cetnost karcinom terminalniho choledochu 5 7 12
Radk. &etn. 41,67% 58,33%
Cetnost V& skup. 15 52) 67




Do jednoho grafu nakreslime odhadnuté funkce pteziti pro vSechny tfi skupiny
pacientti:

Statistiky — Pokrocilé linearni/nelinearni modely — Analyza prezivani - Porov-
nani vice vzorkli — OK — Proménné — Ptezivani pieziti, Cenzor. prom. smrt,
Grupovaci prom. typ — OK — Kédy pro ukoncené nezije, Kody pro cenzorované
zije — OK — zélozka Grafy funkci — Kumul. podil ptfeziv. (Kaplan Meier) dle
skupin.

Kumulativni podil pfeZivajicich (Kaplan-Mei:
© Ukoncené Cenzorovane
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K testovani nulové hypotézy, ze typ karcinomu nema vliv na dobu pfteziti paci-
entll, pouzijeme chi-kvadrat test, hladinu vyznamnosti zvolime 0,05.
Vratime se do tabulky Vysledky porovnani pfezivani ve vice skupinach - Vypo-
cet. Zajima nds zdhlavi vystupni tabulky:

Proménné : preziti by typ (3 skupiny (slinivka.sta)
Cenzor. prom. : smrt (Cenzor. pfipady jsou znaeny +)
Chi2 =2,04370 sv= 2 p =,35994

Hodnota testové statistiky je 2,0437 a ptislusna p-hodnota je 0,3599. Ponévadz
je p-hodnota vétsi nez 0,05, tak nulovou hypotézu o shod¢ dob pieziti u jednot-
livych typt karcinoml nezamitdme na asymptotické hladin€ vyznamnosti 0,05.

Srovnani doby preziti u jednotlivych stadii rakoviny

Stadium 1 mélo 5 pacientd, tj. 7,5%. Stadium 2 mélo 24 pacienttl, tj. 35,8%.
Stadium 3 mélo 34 pacientd, tj. 50,7%. Stadium 4 méli 4 pacienti, tj. 6%. Ze
skupiny 5 pacientd v 1. stadiu nemoci umieli 4 pacienti, tj. 80%. Ze skupiny 24
pacientll ve 2. stadiu nemoci umielo 16 pacienti, tj. 66,7%. Ze skupiny 34 paci-
entl ve 3. stadiu nemoci umielo 28 pacientt, tj. 82,3%. Ze skupiny 4 pacientil
ve 4. stadiu nemoci umfeli vSichni, tj. 100%. Vysledky jsou ptehledné zachyce-
ny v kontingen¢ni tabulce proménnych stadium a smrt.



stadium | smrt smrt | Radk.

zije nezije |soucty
Cetnost 1 1 4 5
Radk. éetn. 20,00%  80,00%
Cetnost 2 8 16 24
Radk. éetn. 33,33%  66,67%
Cetnost 3 6 28 34
Radk. éetn. 17,65% 82,35%
Cetnost 4 0 4 4
Radk. getn. 0,00% | 100,00%
Cetnost V& .skup. 15 52 67

Kaplantiv — Meiertiv odhad funkce pteziti pro ¢ty skupiny pacientii rozliSenych
podle stadia
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Testujeme hypotézu Hy: ptezivani v danych ctytech skupinach se nelisi.
Hodnota testové statistiky chi-kvadrat testu: 9,2471, pocet stupiili volnosti = 3,
p-hodnota = 0,0262, H, tedy zamitame na hladin¢ vyznamnosti 0,05.

Vypocet pomoci systému SPSS
Omezime se pouze popis vypoctll spojenych s analyzou pteziti.
Analyze — Survival — Kaplan-Meier — Time preziti, Status smrt, Define Events —
Single value nezije — Continue — Options — Statistics — odSkrteneme Survival
table(s), zaskrtneme Quartiles — Plots — zaSkrtneme Survival — Continue — OK
Dostaneme tabulky

Case Processing Summary

Censored
Total i of Events [+ Fercent
67 ad 15 22 4%




Means and Medians for Survival Time

Meand Median
95% Confidence Interval 95% Confidence Interval

Estimate | Std Error | Lower Bound [ Upper Bound | Estimate | Std Error | Lower Bound | Llpper Bound

32,288 g, 246 22005 43 671 17,000 2 096 12,8591 21,104

a. Estimation iz limited to the largest survival time if it is censored.

Percentiles
28 0% a0,0% 78,0%

Esgtimate | Sid. Error | Estimate | Std. Error | Estimate | Std. Error

29,000 4218 17,000 2 096 9000 1,186

Prvni tabulka nés informuje o tom, Ze v datovém souboru bylo 27 pacienti,

z nichz 52 zemtelo a 15 Zije.

Druhé tabulka obsahuje odhad medidnu a priiméru doby pieZiti spolecné s 95%
intervaly spolehlivosti pro tyto odhady.
Tteti tabulka znazoriiuje dolni kvartil, median a horni kvartil doby pieziti spo-
le¢né se smerodatnymi chybami odhadu.

Obdrzime rovnéz graf K- M odhadu funkce preziti:

Survival Function

Cum Survival

20 40

60

preziti

—1Survival Function
—t— Censored




Pokud chceme porovnavat jednotlivé skupiny pacientl z hlediska doby pieziti,
v tabulce Kaplan- Meier pfiddme Factor (napt. sex) — Compare Factor - zaskrt-
neme néktery z testli — Continue - OK



