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* Tedaviden sonra hastalarin beklenen
yasam surelerinin tahmin edilmesi,
ve/veya
egrilerinin elde edilmesi

* Deney (tedavi) ve kontrol (plasebo)
gruplarinda (veya farkli tedavi gruplarinda)

karsilastiriimasiyla tedavi etkinliginin
arastiriimasi



Amac (devam)

» Cesitli konularda
belirlenmesi

* Hastaliklarin dogal seyrinin incelenmesi



Karsilasilan problemler

lleriye yonelik (prospektif) bir calismada en
sik karsilasilan problemlerden biri
deneklerin arastirma periyodu suresince

Arastirma periyodu suresince hastalara
uygulanan



Izlemenin Kesilmesindeki Nedenler

Deneklerin diger nedenlerden olmesi
Deneklerle isbirliginin sona ermesi
Denegin bir baska bolgeye goc etmesi

Bazi deneklerin arastirma periyodu
sonlarina dogru izlemeye alinmasi ve
calismanin sona ermesi nedeni ile
izlemenin eksik kalmas!



Sagkalim Analizinde Zaman Cizelgesi

|zleme suresi Zaman
Baslangi¢c zamani Sonlanma zamani
(Randomizasyon tarihi) (Sonlanma olarak kabul

edilen nedenlerin olug tarihi)



Sonlanma Nedenleri

Olim
Nuks
Metastaz

Tedavi sonucunu gosteren herhangi bir
olay



Sik Kullanilan Tanimlar

* Genel Sagkalim
(Overall survival)

* Progresyonsuz veya hastaliksiz sagkalim
(Disease free survival (DFS), PFS)



Sik Kullanilan Tanimlar (devam)

* Progresyonsuz veya hastaliksiz gecen sure
(Disease free interval, DF)

« Tedavi sonucunu gosteren olayin
gerceklesmesine kadar gecen sure

(time to event)



Sagkalim Analizi Yontemleri

* Yasam tablosu
(life table, actuarial)

« Kaplan - Meler
(product limit)



Sagkalim Analizi sonuglarinin Sunumu

» Medyan Izleme stiresi (Min. — Maks.)
* Olay (event) / Denek sayisi

* Ortalama sagkalim suresi
(Mean survival time)



Sagkalim Analizi sonuglarinin Sunumu

* Medyan sagkalim suresi
(Median survival time)

« 1.yilda kumulatif sagkalim hizi

(

« 5.yilda kumulatif sagkalim hizi



Sagkalim Analizi sonuglarinin Sunumu

« Sagkalim egrilerinin istatistiksel
karsilastirma sonucu

e Not:

n. yildaki kumulatif sagkalim hizinin
verilebilmesi i¢in, n. yilda halen
hastanin daha izlem altinda olmasi
gerekir.



Kaplan-Meier Yonteminin Bir
Ornekle Aciklanmasi

¢« Ornek 1.

(X) kanser turunde 12 hastaya ait (Y)
tedavisinden sonraki izleme sonuclari asagidaki
tabloda verilmektedir.

Calisma periyodunun,

Kaplan Meier yontemi ile sagkalim egrisini ve
sagkalim analizi sonuglarini elde etmek isteyelim



HASTA
ADI

G e — T OTMMOWOO T >

IZLEME

BASLANGICI

01.02.98
28.08.98
04.02.99
19.06.99
02.07.99
23.09.99
02.05.00
04.05.01
26.05.01
03.10.01
29.04.02
23.05.02

IZLEME IZLEME
SONU

07.03.99 EX
14.05.02 EX
04.12.01 EX
05.05.02 KAYIP
05.12.02 EX
24.01.04 * HAYATTA
01.01.02 EX
09.07.03 EX
17.07.01 EX
08.09.02 KAYIP
04.10.02 KAYIP

24.01.04 * HAYATTA

: Bugunkau tarih : 24/1/2004

IZLEME

SONUCU @ SONUCU
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Ornek 1

* Her bir hasta icin izleme suresini
hesaplariz



HASTA
ADI

QT OmTMmoOLO O >

IZLEME

BASLANGICI

01.02.98
28.08.98
04.02.99
19.06.99
02.07.99
23.09.99
02.05.00
04.05.01
26.05.01
03.10.01
29.04.02
23.05.02

IZLEME IZLEME
SURES|I SURESI

IZLEME
SONU (GUN)

07.03.99 399,00
14.05.02  1355,00
04.12.01 1034,00
05.05.02 | 1051,00
05.12.02 1252,00
24.01.04 * 1584,00
01.01.02 609,00
09.07.03 = 796,00
17.07.01 52,00
08.09.02 = 340,00
04.10.02 = 158,00
24.01.04 * 611,00

: Buguinku tarih : 24/1/2004

IZLEME

(AY)
13,30 EX
45,17 EX
34,47 EX
35,03 KAYIP
41,73 EX
52,80 HAYATTA
20,30 EX
26,53 EX
1,73 EX
11,33 KAYIP
5,27 KAYIP

20,37 HAYATTA

IZLEME

SONUCU SONUCU

1
1
1
2
1
3
1
1
1
2
2
3




lzleme Sulrelerinin Grafik Gosterimi
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lzleme Sulrelerinin Grafik Gosterimi
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« Hastalari izleme suresine gore (kucukten buyuge)
tabloyu yeniden duzenliyoruz.

« Baslangicta izlenen hasta sayisi 12 iken, H hastasi
1.73 ‘uncu ayda ex olmustur.

 1.73’uncu ayda,



« 1.73’uncu ayda izlenmeye devam hasta sayisi 11’e
dusmustur. 5.27’inci ve 11.33’uncu ayda birer hasta
cesitli nedenlerden izlemeden ayriimig,13.30’uncu
ayda bir hasta ex. olmustur.

* 13.30°’uncu ayda,

Her sonlanma ani icin islemlerimiz tamamlarsak
asagidaki tabloyu elde ederiz.



Sagkalim Analizi Sonuclari

iZLEME KUMULATIF

HASTA SURESi iZLEME @ IiZLEME IiZLEMEDEKI OLUM  SAGKALIM SAGKALIM

ADI (AY) SONUCU SONUCU HASTA SAYISI OLASILIGI OLASILIGI OLASILIGI
t Dt Lt Qt Pt Rt
0 1,00
H 1,73 EX. 1 12 0,083 0,917 0,917
i 5,27 KAYIP 0 11 0,000 1,000 0,917
| 11,33 KAYIP 0 10 0,000 1,000 0,917
A 13,30 EX. 1 9 0,111 0,889 0,815
F 20,30 EX. 1 8 0,125 0,875 0,713
J 20,37  HAYATTA 0 7 0,000 1,000 0,713
G 26,53 EX. 1 6 0,167 0,833 0,594
C 34,47 EX. 1 5 0,200 0,300 0,475
C 35,03 KAYIP 0 4 0,000 1,000 0,475
D 41,73 EX. 1 3 0,333 0,667 0,317
B 45,17 EX. 1 2 0,500 0,500 0,158
E 52,80  HAYATTA 0 1 0,000 1,000 0,158




« Sagkalim analizini SPSS istatistik analiz
programi ile yaptigimizda analiz sonuclari
asagidaki gibi elde edilir.



Sagkalim Analizi Sonugclari (SPSS

Survival Analysis for SURE

Time Status Cumulative Standard Cumulative Number
Survival Error Events Remaining
1,73 1,00 ,9167 ,0798 1 11
5,27 2,00 1 10
11,33 2,00 1 9
13,30 1,00 ,8148 ,1194 2 8
20,30 1,00 , 7130 ,1414 3 7
20,37 3,00 3 6
26,53 1,00 ,5941 ,1601 4 5
34,47 1,00 ,4753 ,1665 5 4
35,03 2,00 5 3
41,73 1,00 ,3169 ,1704 6 2
45,17 1,00 ,1584 ,1408 7 1
52,80 3,00 7 0
Number of Cases: 12 Censored: 5 ( 41,67%) Events: 7
Survival Time Standard Error 95% Confidence Interval
Mean: 32,95 4,92 ( 23,31; 42,58 )

(Limited to 52,80 )
Median: 34,47 9,13 ( 16,58; 52,35 )



Sagkalim Analizi Sonuclarinin Sunumu

Medyan izleme (ay) (min. — maks.)
(olay / n)
Ortalama sagkalim suresi (ay) £ SE (%95 CI)

Medyan sagkalim suresi (ay) £ SE (%95 CI)



Sagkalim Analizi Sonugclarinin Sunumu

» 2. yilda kum.sagkalim hizi + SE

3. yillda halen izlenmekte olan hasta sayisi
(3) cok kucuk oldugundan, burada
kumulatif sagkalim hizini veremiyoruz.



Sagkalim Egrisi

ki

SURE




« Randomize paralel kontrollu klinik bir calismada,
(A) kolunda 20 hasta (B) kolunda 15 hasta
Izlenmistir.

» |zleme sonuclari asagidaki tabloda verilmektedir

* Her iki koldaki sagkalim analizi sonuclari ve
istatistiksel karsilastirma sonuclari (SPSS)
asagidaki gibi hesaplanir.



|IZLEME SONUCLARI

A GRUBU B GRUBU
IZLEME IZLEME
HASTA SURESI HASTA SURESI
NO (AY) SONUC NO (AY) SONUC
01 03 EX 21 01 EX
02 06 KAYIP 22 03 EX
03 07 | HAYATTA 23 28 EX
04 08 EX 24 16 KAYIP
05 15 KAYIP 25 17 EX
06 18 KAYIP 26 22 EX
07 22 EX 27 12 EX
08 20 EX 28 11 EX
09 16 EX 29 10 EX
10 28 KAYIP 30 19 EX
11 35 | HAYATTA 31 12 EX
12 19 | HAYATTA 32 09 EX
13 16 KAYIP 33 04 KAYIP
14 22  HAYATTA 34 06 EX
15 14 EX 35 03 EX
16 16 EX
17 19 KAYIP
18 06 EX
19 22 EX
20 29 EX




SAGKALIM ANALIZI SONUCLARI

GRUP = A
Time Status Cumulative Standard Cumulative Number

Survival Error Events Remaining

3,00 1,00 , 9500 ,0487 1 19
6,00 1,00 ,9000 ,0671 2 18
6,00 2,00 2 17
7,00 3,00 2 16
8,00 1,00 ,8438 ,0832 3 15
14,00 1,00 , 7875 ,0948 4 14
15,00 2,00 4 13
16,00 1,00 5 12
16,00 1,00 ,6663 ,1124 6 11
16,00 2,00 6 10
18,00 2,00 6 9
19,00 3,00 6 8
19,00 2,00 6 7
20,00 1,00 ,5712 ,1306 7 6
22,00 1,00 8 5
22,00 1,00 ,3808 ,1402 9 4
22,00 3,00 9 3
28,00 2,00 9 2
29,00 1,00 ,1904 ,1518 10 1
35,00 3,00 10 0




SAGKALIM ANALIZI SONUCLARI (DEVAM)

GRUP = A
Number of Cases: 20

Survival Time

Mean: 21,90
(Limited to 35,00 )
Median: 22,00

Censored: 10 ( 50,00%) Events: 10

Standard Error 95% Confidence Interval

2,49 ( 17,02; 26,78 )

1,47 ( 19,11; 24,89 )




SAGKALIM ANALIZI SONUCLARI (DEVAM)

GRUP = B

Time Status Cumulative Standard Cumulative Number
Survival Error Events Remaining
1,00 1,00 ;9333 ,0644 1 14
3,00 1,00 2 13
3,00 1,00 ,8000 ,1033 3 12
4,00 2,00 3 11
6,00 1,00 , 1273 ;1167 4 10
9,00 1,00 , 6545 , 1257 5 9
10,00 1,00 , 5818 ;1311 6 8
11,00 1,00 ;50091 ,1334 7 7
12,00 1,00 8 6
12,00 1,00 , 3636 ;1290 9 5
16,00 2,00 9 4
17,00 1,00 , 2727 ,1247 10 3
19,00 1,00 ,1818 ;1115 11 2
22,00 1,00 ,0909 ,0851 12 1
28,00 1,00 ,0000 ,0000 13 0




SAGKALIM ANALIZI SONUCLARI (DEVAM)

GRUP = B

Number of Cases: 15 Censored: 2 ( 13,33%) Events: 13
Survival Time Standard Error 95% Confidence Interval

Mean: 12,65 2,18 ( 8,37; 16,93 )

Median: 12,00 1,18 ( 9,68; 14,32 )




SAGKALIM ANALIZI SONUCLARI (DEVAM)

Total Number Number Percent

Events Censored Censored

GRUP A 20 10 10 50,00
GRUP B 15 13 2 13,33
Overall 35 23 12 34,29

Test Statistics for Equality of Survival Distributions for GRUP

Statistic df Significance
Log Rank 7,82 1 ,0052
Breslow 6,19 1 ,0128

Tarone-Ware 7,00 1 ,0081




SAGKALIM ANALIZI SONUCLARI (DEVAM)
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