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Ozet

Yasam analizinde Cox regresyon modeli, yasam siiresi lzerinde etkili olan degiskenleri, faktorleri belirlemede sik kullanilan
bir yontemdir. Yontem, basta tip olmak lzere yaygin bicimde kullaniimaktadir. Bu calismada, yeni dogum yapmis 100 kadin
tUzerinde yapilan arastirmalardan elde edilen veriler kullaniimistir. Bu kadinlar dogumdan hemen sonra baglayarak dort ay boyunca
izlenmislerdir. izlemenin amaci emzirme siirelerini etkileyen faktérleri ortaya cikartmaktir.

Anahtar Kelimeler: Cox regresyon modeli, yasam analizi, Schoenfeld artiklari

Abstract
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Cox regression model in survival analysis and examining the residuals

Cox regression model in survival analysis is a method widely used to determine the factors that are effective on survival time.
Especially, this method is frequently used in medical research. In this study, research data are taken from 100 women which
have just gave a birth. These women have been observed throughout the four months after their delivery. The aim of this process

is to ascertain the factors that are effective on lactation time.

KeyWords: Cox regression model, survival analysis, Schoenfeld residuals

Y asam analizi (izleme analizi) tipta gesitli hastaliklara
iliskin risk, prognostik etkenler (agiklayici degiskenler,
bagimsiz degiskenler, ortak degiskenler, belirleyici etken-
ler), tedavi basarisi vb. verilerin incelenmesinde biyiik
6nem tagimakta ve tibbin bir¢ok alaninda uygulanmaktadir.
Yasam analizinde sikca kullanilan yontemlerden biri de,
yasam slresi Uzerinde etkili olan faktorlerin belirlenmesin-
de kullanilan Cox Regresyon modelidir. Model, ismini
kendisini gelistiren David R. Cox (1972)'dan almustir [1].

Yasam analizi, belirli bir baglangi¢ noktasindan bas-
layan (hastaligin baglangici, tedavinin baslangici) izleme
stirecindeki olgunun sonuca varmasidir. Analiz; 6lim,
tedaviye yanit almak gibi farkli durumla sonuglanabilir.
izleme siirecinde izlenen gozlemlerden bazilarinin hastalik
disindaki nedenler yiiziinden 6lmesi veya arastirmay ya-
pan kisi tarafindan izlenmekten vazgecilmesi durumlari
s6z konusu olabilir. Bu gibi durumlarda analizin sonugla-
namamasi son derece olagandir. Bu tiir gozlemlere tamam-
lanmamis (censored) gozlemler denir. Tamamlanmamis
veriler gdzlemlerin tamaminin degil bir kisminin bilindigi
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veriler olarak da aciklanabilir [2].

Yasam analizi, ilgilenilen olayin gerceklesmesine kadar
gecen siredeki verilerin analizinde kullanilir. Analizin
bagiml degiskeni, yukarida siralanan g farkli durumdan
birinin gerceklesmesine kadar gegen siire olup, “basari-
sizlik siiresi” veya “yasam siiresi” olarak adlandirilir [3].
Bagimli degisken, kardiyovaskiiler 6liime kadar gegen
stire, hamile kalincaya kadar gecen siire vb. ile 6rnekle-
nebilir. Olagan disi bir durumla karsilasmadikga bagimli
degiskenin gozlenememesi (tamamlanmamasi) s6z konusu
olmaz. Bununla birlikte yasam analizi, bazi gozlemler
tamamlanmamis olsa da uygulanabilmektedir. Bu, yasam
analizinin glcli yanlarindan biri olarak kabul edilir.

Yasam analizinin temel amaglari asagidaki gibi Gg
baslik altinda toplanabilir [4]:

e Yasam karakteristiklerini tahmin etmek ve yorumlamak
icin Kaplan Meier yontemi ve grafikleri, medyan tahmi-
ni ve gliven araliklari,

e Farkh gruplardaki yasam siirelerini karsilastirmak icin
Logrank testi,

e Bagimsiz degiskenler ile yasam siresi arasindaki ilis-
kinin incelenmesi i¢in Cox regresyon modeli.
Yasam analizinin bagimsiz degiskenleri normal dagil-

mazlar; ayrica bu degiskenler arasinda oransal iliskiler

s6z konusudur yani degiskenler bagimsiz degildir.
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Degiskenlerin bu 6zelliklerinden dolayr yasam verilerinin
analizinde klasik ¢oklu regresyon degil, Cox regresyon
yontemi kullanilir.

YONTEM
Cox Regresyon Modeli

Cox regresyon yontemi, bir hastanin yagsam siiresi (ba-
gimli degisken) ile birden fazla bagimsiz degisken arasin-
daki iliskiyi ortaya ¢ikaran istatistiksel bir yontemdir. Cox
regresyon analizinde hedef, yasam verilerinin genel duru-
munu yansitacak bir model olusturmaktir. Bu yolla, yasam
stiresi tizerinde etkili oldugu distinilen bagimsiz degis-
kenlerin etkileri esanli olarak agiklanabilmekte, yani 6l¢i-
lebilmektedir. Cox regresyon modeli, klinik bir calismada
hastalarin yasamini analiz etmek icin kullanildiginda, te-
davinin etkisini diger degiskenlerin etkisinden ayirmaya
yardimci olur.

Parametrik modellerin gerektirdigi varsayimlarin (nor-
mallik, bagimsizhk vb.) saglanmadigr durumlarda Cox
regresyon analizi, parametrik analizlerden daha etkilidir.
Cox regresyon modelinin temel varsayimlari su sekilde
aciklanabilir: (1) Bagimsiz degiskenlerin risk (hazard) fonk-
siyonu tizerindeki etkileri loglineerdir. (2) Bagimsiz degis-
kenlerin loglineer fonksiyonu ile risk fonksiyonu arasindaki
iliski carpimsaldir [5]. Bu iki varsayima ek olarak gozlemle-
rin birbirinden bagimsiz olmalari ve risk oraninin zamana
gore degismemesi, yani sabit olmasi gerekmektedir. Risk
orant ile ilgili bu varsayim oransal risk varsayimi olarak
bilinir. Oransal risk varsayimi saglanmadiginda, zamana
bagli bagimsiz degiskenli Cox regresyon modeline basvu-
rulur. incelenen érnekte bagimsiz degiskenler yoksa veya
sadece bir kategorik bagimsiz degisken varsa risk fonksiyon-
lari i¢in yasam tablolarina ve Kaplan Meier yontemine
basvurulabilir.

x bagimsiz degiskenler vektori olsun. Yasam siresi (T),
birikimli dagilim fonksiyonu P(t) = Pr(T < t) ve olasilik yo-
gunluk fonksiyonu P(t)=dP(t)/d (t) olan bir raslant: degis-
keni olarak tanimlansin. Analiz igin T yasam siiresi iginde
herhangi bir t; zamaninda 6limle (basarisizlikla) karsilagi-
lacagi varsayilir. Yasam analizinde her bir gbzlem igin ba-
sarisizlik olarak adlandirilan ve basarisizlik zamani (failure
time) olarak tanimlanan bir nokta olay s6z konusudur.
Buradan hareketle risk fonksiyonunun tiimleyeni olan ya-
sam fonksiyonu S(t) asagidaki esitlikle agiklanir [6].

S(t)=P(TYt)=1-P(t) (1)

Bir gbzlemin y bagimsiz degiskenlerine iliskin risk
fonksiyonu h(ty) ile gosterilir ve asagidaki gibi ifade edilir.

h(tx) = ho (t) exp (Bx) (2)

Burada hy (), x= 0, oldugu durumdaki temel risk fonk-
siyonu, B ise bagimsiz degiskenlerin regresyon katsayilari
vektoridir [7].

Yasam suresi T'nin risk fonksiyonu h(t, ), kosullu bir
basarisizlik oranidir. Bu fonksiyon, ¢ok kisa bir zaman
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araligindaki basarisizlik olasiligr olarak da tanimlanabilir.
Fonksiyonda, her bir bireyin araligin baslangicindan
itibaren gozlemlendigi varsayilir. Cok kisa bir zaman
araligi (¢, t + At) olarak ifade edildiginde risk fonksiyonu
asagidaki gibidir:

lim P [bir bireyin t zamanina kadar yasadigi bilindigine gore
Ar=0 bu bireyin (t.f + Af) zaman araligina diismesi

At

hit,x)=
(3)

Risk fonksiyonu, birikimli fonksiyon F(t) ve olasilik
yogunluk fonksiyonu f(t) cinsinden,
S
1-F(1)

h(t.x) =
(4)
olarak da tanimlanabilir [8].

x bagimsiz degiskenlerine iligkin vektoriin bir tek de-
gisken icermesi durumunda regresyon katsayilari,

h(t.x)=h, (t)e?

(5)
birden fazla degisken varliginda ise,
h(j‘,x)= h (r)c(ﬁx,-klﬁ.t‘_+.....+ﬁ.rP)
’ (6)
ile tahmin edilir. Yukaridaki esitlikte yer alan x,, %, ,....., %,

bagimsiz degiskenleri, T yasam siiresi tizerinde etkili olan
kan basinci, sicaklik, yas gibi stirekli degiskenler veya his-
tolojik evreler, hastalik evresi gibi kategorik degiskenler
olabilir.

B bilinmeyen katsayilar vektoriiniin tahmini igin kismi
olabilirlik fonksiyonundan faydalanihr. Cox regresyon a-
nalizinde kullanilan kismi olabilirlik fonksiyonu igin 6n-
celikle gbzlenen n tane yasam suiresi icerisinden k tanesinin
ti{ t{ t3 { ..... { t, seklinde siralanmis basarisizlik streleri
oldugunu diistinelim. i. olayin meydana gelme zamaninda
basarisizliga ugrama riski altinda bulunan bireylerin olus-
turdugu kiimeyi de risk kiimesi olarak isimlendirelim ve
R(t) ile gosterelim [1]. Biitiin bu tanimlar ve agiklamalar
cercevesinde Cox tarafindan p’nin tahmin edilmesinde
kullaniimak tizere 6nerilen kismi olabilirlik fonksiyonu
asagida gosterilmistir.

2 exp(B'x,)
L(B) H Z o (5%)
s (7)

Kismi olabilirlik fonksiyonunun logaritmik formu asa-
gidaki gibidir.

log L (B)= z {Bxk ~log [gﬁ exp(Bx, )”
(8)

B katsayilarinin en ¢ok olabilirlik tahminleri, yukaridaki
logaritmik kismi olabilirlik fonksiyonunun en buyiklenme-
siyle elde edilir. Herhangi bir bagimsiz degisken icin elde
edilen pozitif bir katsayi riskin yiiksek ve prognostik etken-
lerin kot oldugunu isaret eder. Negatif bir katsayi ise,



gozlemler igin daha iyi prognostik etkenlerin oldugu sek-
linde yorumlanir [9].

Modeldeki $§ Katsayilarinin Anlamhilik Testleri

B katsayilarinin anlamhilik testleri igin sifir hipotezi
Ho: B = 0 seklinde ifade edilir. Cox modelindeki  katsayila-
rinin anlamliligini test etmek amaciyla kullanilan Gg yon-
tem vardir. Bunlar:

* Wald testi

e Olabilirlik oran testi
ve

e Skor testidir.
p’larin anlamliligini test etmede kullanilan Wald test ista-
tistigi, t veya z istatistiginin genellestirilmis sekli olup, en
cok olabilirlik tahmini (MLE) ve hipotezlenen deger ara-
sindaki farkin bir fonksiyonudur. Bu fark, en ¢ok olabilirlik
tahmininin standart hatasinin tahmini degeri ile normallesti-
rilmistir. Tek bir degisken icin test istatistigi,

WZ(B/Seﬁ)Z (9)

olarak tanimlanir [7]. Burada n’nin biyiik degerleri igin,
1 serbestlik dereceli W dagilimi gosterir. Karar igin, 52 he-
saplanan W degerinin, > tablo degeri ile karsilastiriimasi
yeterlidir.

Olabilirlik oran testi, hipotezlenen parametre degerleri
icinde maksimum olan degerin olabilirliginin oranina da-
yanir. Test istatistigi (LR) soyledir:

LR = -2 (log () / log (1)) (10)

Burada Iy, tam modelin maksimum olabilirlik istatis-
tigini, /, ise v degiskenli modelin maksimum olabilirlik
istatistigini ifade etmektedir. Cok sayida 6rnek igin LR is-
tatistigi, tahmin edilecek parametre sayisina esit serbestlik
derecesi ile % (burada »?,) dagilimi gosterir. Burada da
karar icin hesaplanan LR degerinin, »? tablo degeri ile kar-
stlastiriimasi yeterlidir.

Bu (g test icinde Ozel bir yeri olan skor testi ile iki
grubu karsilastirmada kullanilan Mantel-Haenszel Log-
rank testi sonuglari benzerdir. Olabilirlik oran testinin,
skor testinden daha iyi sonuglar verdigi durumlarla da
karsilasilabilmektedir. Skor testi, birden fazla degisken ve
stirekli degiskenler igin log rank testinin genellestirilmis
seklidir. iki degerli degiskenin gtzlenme orani “p” olsun.
Bu orana gore ilgilenilen degiskenin r kez gbzlenme ola-
sihigini kullanarak maksimum olabilirlik fonksiyonu asa-
gidaki gibi yazilir:

L=log()=rlogp+(n-r)log(l-p) (11)
Skor test istatistigini elde etmek igin, L'nin ‘p’ ye gore

alinan birinci ve ikinci turevleri sifira esitlenerek ¢oztlir
ve asagidaki oran elde edilir:
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S= () /(L") (12)

Skor test istatistigi, serbestlik derecesi tahmin edilen
parametre sayisi olmak tizere x>dagilimina uyar [5]. S icin
hesaplanan deger, ?tablo degeri ile karsilastirilarak ista-
tistigin anlamlihigr test edilir.

Artik Analizi- Schoenfeld Artiklan

Cox regresyon modeli igin dort gesit artik tanimlan-
maktadir. Bu baglamda dort temel artik analizinden s6z
edilir. Bunlar; Cox-Snell, martingale, sapma (deviance)
ve Schoenfeld (skor) artiklaridir. Bu galismanin uygula-
masinda Schoenfeld artik analizi kullanildigindan, burada
sadece anilan artik analizinin agiklanmasiyla yetinilecektir.

Cox-Snell, martingale ve sapma artiklarinin iki 6nemli
dezavantaji s6z konusudur. Bu dezavantajlar, artiklarin
agirhikli olarak gozlenen yasam siiresine bagh olmalarini
ve birikimli risk fonksiyonunun tahminini gerektirmesidir.
Schoenfeld tarafindan onerilen, skor artiklari olarak da
adlandirilan Schoenfeld artiklarinda bu sorunlar gideril-
mistir. Bu yoniiyle Schoenfeld artiklari, diger artiklardan
onemli bir farklilik gostermektedir. Bu artiklarda, her bi-
reyin artigi icin tek bir deger yerine, tahmin edilmis olan
Cox regresyon modelinde yer alan her bir bagimsiz degis-
ken icin birer tane olmak lizere degerler kiimesi yer almak-
tadir.

Model icerigindeki j.bagimsiz degisken X;nin i. Scho-
enfeld artigi asagidaki formdl yardimiyla hesaplanir:

rs; =i { x; - a;} (13)

Burada X1 j=1,2,..., polmak tizere calismadaki i.
birey icin j. bagimsiz degiskenin degeridir.

x—z.) X, exp (B'x,)

a; =—-. — (14)
rrzq)mp ([5 x,)

a;; , agirhkli risk ortalamasi olarak da anilir. Formiildeki
R(ti), ti zamaninda risk altindaki tim bireylerin olusturdugu
gruptur. Bu artiklar igin sifirdan farkli degerlerin yalnizca,
tamamlanmis gozlemler igin ortaya gikacagina dikkat
edilmelidir. Schoenfeld artiklari kisaca, bagimsiz degiskenin
gercek degeri ile agirlikli risk ortalamasi arasindaki fark
olarak tanimlanir.

Bu artigin elde edilmesi igin birkag yol vardir. Schoen-
feld artig1, modeldeki j. parametre icin etkin skorun i. bi-
leseninin bir tahminidir. Etkin skor, p/ye iliskin kismi ola-
bilirlilik fonksiyonunun logaritmasinin birinci tirevine
esittir:

dlog L(B) _ be . zxﬂ cxp(l-%’x;)

B, exp ([%'x;)
Z (15)

B'nin tahminindeki i. terim, x; igin Schoenfeld artigini
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olusturmaktadir.

Oransal hazard varsayimi Schoenfeld artiklari ile kontrol
edilebilir [10]. Oransal risk varsayiminin gegerliligi zamana
bagli cizilen Schoenfeld artiklari grafigi ile kontrol edilebilir.
Cizilen Schoenfeld artiklari grafigi, yatay bir dogru etrafinda
seyrediyorsa, oransal hazard varsayiminin saglandigi sdy-
lenecektir [11].

t; zamaninda risk grubunda bulunan /. birey icin kul-
lantlan agirlik exp(p’x) ‘dir ve (13) nolu esitlikteki x; kat-
sayisi, bu birey icin maksimize edilmis kismi olabilirlilik
fonksiyonunun bileseni olan;

exp (B' X, )
;;G)exp (ij %i ) ‘ye esittir.

dlog L(B) I

op, ®
Schoenfeld artiklarinin toplami sifir olmalidir. Bu artiklar
icin, biyiik 6rneklerde ry;'nin beklenen degerinin sifira
esit oldugu ve artiklarin bagimsiz oldugu soylenebilir [12].

Bu artiklari kullanirken, t; zamaninda 6ltm olasiliklari
duslk olan bireyler, t; zamaninda 6lim riski altinda olan
bireylere gore, daha distik degerli artiklara sahip olacak-
lardir. Dolayisiyla, 6liim riski altinda olan bireylere iliskin
artiklar, 61im riski az olan bireylere iliskin artiklara oranla
daha biytk olacaklardir.

B 'larin tahmini igin; =0 oldugundan,

BULGULAR

Bu calismada, 1998 yilinda istanbul Universitesi Cer-
rahpasa Tip Fakdiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Anabilim
Dali Yenidogan Unitesinde izlenen 100 olgu {izerinde ya-
ptlan arastirmada elde edilen veriler kullaniimigtir [13].
Bu olgular dogumun hemen ardindan baslayarak dort ay
boyunca izlenmislerdir. izlemenin amaci annelerin emzir-
me sirelerini bagka bir ifadeyle bebeklerin sitten kesilme
noktasini etkileyen faktorleri ortaya cikartmaktir. Elde edi-
len verilere Cox regresyon yéntemi uygulanmustir.

istatistiksel olarak anlamli olan degiskenleri belirlemek
amaciyla oncelikle “p” degerlerine bakilmis, yorumlar sa-
dece anlamli olan degiskenler tizerinden yapilmistir. Cox
regresyon analizinde elde edilen katsayilarin istel hale
donustiirilmesi sonucunda, ilgili degiskene ait goreli de-
gerler hesaplanir. Analizde kategorik degisken(ler) igin,
hangi degisken diizeyi en az etkili ise, o diizey referans
kategorisi olarak alinir. Degiskene iliskin diizey(lerin) yo-
rumu da referans kategoriye gore yapilir. Bu bize kategorik
degiskenlerde referans kategoriye gore, ilgili kategorinin
sonucu kag kat daha fazla ya da az degistirdigini ifade
eder. § parametresinin pozitif deger olmasi, bu diizeyin
referans kategorisine gore daha fazla riskli oldugunu, ne-
gatif deger olmasi ise bu diizeyin referans kategorisine
gore daha az riskli oldugunu goéstermektedir [14]. Nicel
degiskenlerde ise degiskenin bir birim artmasi durumu,
sonucu hangi oranda arttirdig1 ya da azalttig bilgisini ve-
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rir. Istatistiksel olarak anlamli bulunmayan degiskenlerde
bu yorumlar yapilmaz.

Goreli degerler, sinir kabul edilen 1’in Ustiinde ya da
altinda oluglarina gore o degiskenin sonucu artirici ya da
azaltici etkisini ortaya koyarlar. Tipta bu durumlara sirasiyla
etyolojik veya prevantiv isimleri verilir. Anlamlilik duru-
munda gliven aralig1 da sonucun etyolojik ya da prevantiv
olmasi durumuna gore, alt ve Ust sinirlarin her ikisi de
1’in Ustiinde ya da altinda olacaktir [15]. Goreli degeri
1"in stiinde kalan degiskenin anlamli oldugu sdylenecektir.
Risk orani (e, hazard orani, OR= Odds Ratio), 6nemli
bulunan diizeyin referans kategorisine gore kag kat (ya
da % ne kadar) daha riskli oldugu yorumunu getirmektedir.
“p” degerlerine gore verilen anlamhlik kararini, risk orani
ve risk orani igin bulunan giiven araliklarida desteklemelidir.

Galismada, yeni dogum yapan kadinlarin dogumu ta-
kiben ilk dort aydaki emzirme siireleri “yagam siiresi” ola-
rak alinmistir. Bebegin siit emmeyi kesmesi tamamlanma-
mis (censored) gozlem olarak degerlendirilmistir. Bebegin
stit emmeyi kesmesi “1”, kesilmemesi “0” olarak kodlan-
mistir ve sonug degiskeni olarak ele alinmistir. Sonug de-
giskenini etkileyen faktorler, yani bagimsiz degiskenler
sirasiyla; annenin yagi (yil), bebegin dogum agirligi (gram),
annenin bebekliginde anne siitii alip almadigi (1/0), be-
begin cinsiyeti (kiz = 1, erkek = 0), bebegin dogumu ile
anneden siiti aldigr ilk an arasinda gecen zaman (saat)
ve hastanede bebege mama verilip verilmedigi (1/0) sek-
linde belirlenmistir.

Sonug degiskenini etkileyen faktorlerin timinin
modele dahil edilmesiyle ulasilan tam model bulgular
Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Tablo 1’de agiklanan bulgular dogrultusunda, bebegin
st emmeyi kesmesini istatistiksel olarak anlamli bigimde
etkileyen degiskenlerin; bebegin dogum agirhgi, ilk st
verme zamani ve hastanede mama verilmesi dolayisiyla
bebegin mamayla tanismasi oldugu goriilmistiir. Bu degis-
kenlerin “p” degerleri sirasiyla 0.036, 0.008 ve 0.001dir.
Daha 6nce de ifade edildigi gibi anlamlilik karari “p” de-
gerlerine gore verilmektedir. Bu baglamda a=0.05 icin
anilan degiskenlerin anlaml oldugu gorilmiistir. Ayrica
her ti¢ degiskenin ef risk orani 1’in Gzerindedir. Bu sonug
“p” degerleri igin elde edilen anlamlilik durumunu destek-
lemektedir. Risk orant igin belirlenen % 95 gliven araliklari
incelendiginde ise, dogum agirligi icin (1.000 - 1.002),
ilk sit verme zamani icin (1.015 - 1.107) ve firmanin e-
santiyon mama vermesi igin (1.620 - 4.500) olarak elde
edilmistir. “p” degerleri, ef risk orani ve % 95 giiven diize-
yine gore belirlenen giiven araliklarinin uyum iginde ve
birbirlerini destekler nitelikte olduguna isaret etmektedir.
Buna gore bebegin dogum agirligi ne kadar yiiksekse ve
ilk siit verme saati dogumdan sonra ne kadar geg olursa,
bebegin slit emmeyi daha erken kesmesi olasiligr artmak-
tadir. Ayrica hastanede bebegin mama almis olmasi da,
bebegin siit emmeyi daha erken kesmesi olasihigini artir-
maktadir.



Bilindigi gibi Tablo 1'deki sonuglar tam modele aittir.
Anilan tablodaki sonug degerlerinin kullaniimasiyla sadece
anlamli bulunan degiskenler ile yeni bir model (indirgen-
mis) elde edilmistir. indirgenmis modele iliskin sonuclar
Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2 incelendiginde, tam modele iliskin agiklama-
larin yanisira referans kategoriye gére OR oranlarini da
yorumlamak miimkiindir. Hatirlanacag tizere indirgenmis
modeldeki tek kategorik degisken olan hastanede bebege
mama verilmesi (1), verilmemesi ise (0) ile kategorize e-
dilmisti. Analizde yorum referans kategoriye gore yapil-
makta ve anilan degisken icin (1) kategorisi goz 6niinde
bulundurulmaktadir. Buna gore, bebege hastanede mama
verilmesi, bebegin siit emmeyi kesmesi riskini kesmemesine
gore yaklagik 2.7 kat arttirmaktadir. Bebege hastanede
mama verilmesi kategorik degiskenine iliskin gizilen yasam
fonksiyonu grafigi (Sekil 1), bebege hastanede mama ve-
rilmesi durumunun verilmemesine nazaran emzirme sii-
resini azalttigini gostermektedir.

Bebege hastanede mama verilmesi kategorik degiske-
nine iligkin cizilen risk fonksiyonu grafiginde ise (Sekil 2),
bebege hastanede mama verilmesi durumunda verilmeme-
sine oranla emzirmenin erken kesilme riskinin arttigr go-
rilmektedir.

Geriye dogru secim teknigi uygulamasinin 4. adiminda
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ulasilan sonuglara gore; firmanin mama hediye etmesi,
bebegin dogum agirligi ve ilk siit verme zamani degiskenleri
indirgenmis en iyi modelin degiskenleridir. indirgenmis
model ve tam modele iliskin “p” degerleri, ef risk orani
ve risk orani igin belirlenen % 95 giiven araliklari birbir-
leriyle tutarlilik gostermektedir. Ayni sonuglar ileriye dogru
secim teknigi uygulamasinin 3. adiminda da elde edilmistir.

Modelin nicel degiskenleri olan bebegin dogum agirligi
ve ilk siit verme zamanina iligkin Schoenfeld artiklari gra-
figi cizildiginde, yatay dogru etrafinda toplanan ilk siit
verme zamani grafiginin tam da istenen bicimde oldugu
gorilir. Dogum agirhgr degiskeni icin gizilen Schoenfeld
artiklari grafiginde ise, kabul edilebilir bir yatay simetri
gbzlenmigtir. iki nicel degiskene iligkin grafikler Sekil 3
ve Sekil 4’deki gibidir.

Bilindigi gibi Schoenfeld artigi, degiskenin gercek de-
geri ile agirlikh risk ortalamasi arasindaki fark seklinde
tanimlanmaktadir. Esantiyon mama hediye edilmesi degis-
keni igin O ve 1 olmak tizere iki kategori s6z konusudur.
Dolayisiyla bu degisken icin artik hesaplarken, gergek
deger yerine gececek iki ayri (kategorik) deger olacagindan
anlamsizlik kacinilmaz olacaktir. Bu nedenle kategorik
degiskenler icin Schoenfeld grafiginin ¢gizilmesi 6nerilme-
mektedir.
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Sagkalim fonksiyonu

Kiimiilatif sagkalim

1.0
.84
verilmeyen
+
.64
Hastanede bebege
+ mama verilmesi
—+
44 + evet
verilen + evet-censored
24
hayir
0.0 + hayir-censored
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18

izleme haftasi

Sekil 1. Bebege hastanede mama verilmesi degiskenine
iliskin yasam fonksiyonu grafigi.

Dogum agirhg icin izleme haftasina gore
“Schoenfeld” artiklar
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izleme haftasi

Sekil 3. Dogum agirligi degiskenine iliskin
Schoenfeld artiklari grafigi.

TARTISMA

Uluslararasi calismalar basta olmak tizere, Cox reg-
resyon analizi son yillarda tip alaninda ¢ok yaygin bir se-
kilde kullaniimaktadir. Bu galismada da Cox regresyon
analizi genel hatlariyla irdelenerek, Schoenfeld artiklarina
iliskin analiz yapilmistir.

istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Cocuk
Saghg Anabilim Dal Yeni Dogan Unitesinde izlenen 100
olgu lizerinde yapilan Cox Regresyon analizi sonuglarina

144

Kimiilatif hazard

Hazard fonksiyonu
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Sekil 2. Bebege hastanede mama verilmesi degiskenine iligkin
risk fonksiyonu grafigi.

ilk siit saati icin izleme haftasina gore
“Schoenfeld” artiklari
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Sekil 4. ilk siit degiskenine iliskin Schoenfeld artiklari grafigi.

gore bebegin siit emmeyi kesmesini, bebegin dogum agir-
l1ig1, ilk siit verme zamani ve bebege hastanede mama ve-
rilmesi degiskenlerinin etkiledigi goriilmustir. Bu sonuca
gore, bebegin dogum agirhigr arttikca ve ilk siit verme za-
mani geciktikce, bebegin siit emmeyi kesmesi olasiligini
arttirmaktadir. Bunun yanisira, hastanede bebege mama
verilemesi de anilan olasiligi arttirici yonde etkilidir.
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