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Kiimelenmis Verilerde Islem Karakteristigi
Egrisi (IKE) Altinda Kalan Alanin Tahmini

Estimation of Area Under Receiver Operating
Characteristic (ROC) Curve for Clustered Data

OZET Amag: Tip alaninda tani testlerinin dogrulugunun tanimlanmasinda kullamilan gesitli 6lciitler
bulunmaktadir. Bu 6l¢iitlerden en yaygin olarak kullanilani islem karakteristigi egrisi (IKE) altinda
kalan alandir. IKE altinda kalan alanin tahmin edilmesinde kullanilan yontemler 6rneklemdeki test
sonuglarinin bagimsiz oldugu varsayimini temel alir. Fakat bazi ¢aligmalarda ayni denekten
(kiimeden) birden fazla sayida gézlem alinmasi durumu ile karsilasilmaktadir. Bu durumda IKE
altinda kalan alanin tahmininde aym kiimedeki 6l¢iimler arasindaki korelasyonu goz 6niine alan
yontemler kullanilmalidir. Bu galigmanin amaci, kiimelenmis verilerde IKE altinda kalan alanin ve
standart hatasinin tahmin edilmesinde Obuchowski tarafindan gelistirilen yontemin tanitilmas: ve
saglik alanindan bir o6rnek iizerinde uygulanmasidir. Gere¢ ve Yoéntemler: Calismamizda,
kiimelenmis verilerde IKE altinda kalan alanin ve standart hatasinin tahmin edilmesi ile iligkili iki
IKE altinda kalan alanin kargilagtirilmast i¢in Obuchowski tarafindan gelistirilen yontem tanitilmis
ve niikleer tip alanindan bir veri {izerinde uygulamas: yapilmistir. Bu ¢aligmada, sayim hizi
olgtimlerinin, histopatolojik yonteme gore tan1 performansini degerlendirmek i¢in cilt izerinden,
viicut i¢inden ve viicut disindan olmak tizere 3 farkli 6lgiim alinmigtir. Bulgular: Cilt tizerinden
alinan ol¢iimlerden elde edilen IKE altinda kalan alan tahmini (0.702), viicut icinden (0.916) ve
viicut disindan (0.966) elde edilenlerden istatistiksel olarak anlaml derecede disiik iken; viicut
icinden ve viicut digindan elde edilenler arasinda farklilik bulunmamistir (p=0.322). IKE altinda
kalan alan tahminleri, kiime i¢i korelasyon yapisinin goz ard: edildigi standart yontemden elde
edilenlerle ayn1 olup, standart hata tahminleri standart yontemle elde edilenden daha yiiksek
bulunmustur. Sonug: Kiimelenmis verilerde IKE altinda kalan alanin tahmininde kiime ici
korelasyonu hesaba katan yontemler kullanilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Tanisal testler, olagan; veri toplama; duyarlilik ve 6zgiilliik

ABSTRACT Objective: There are several tools to evaluate the accuracy of diagnostic tests in health
sciences. The most commonly used of them is the area under receiver operating characteristic (ROC)
curve. The methods used in the estimation of the area under ROC curve assume the independence
of the test results. However, some researches involve the collection of multiple observations for
each subject (cluster) studied. In such cases, the methods taking the within-cluster correlation into
account should be used in order to estimate the area under ROC curve. The aim of this study is to
introduce the method proposed by Obuchowski in order to estimate the area under ROC curve and
its standard error and apply it on a data set in medicine. Material and Methods: In this study, the
method proposed by Obuchowski to estimate the area under ROC curve and its standard error, to
compare the areas under two correlated ROC curves has been introduced and it has been applied
on a data set in nuclear medicine. In this data set, in order to evaluate the diagnostic performance
of count rate measurements according to histopathological method, three measurements have been
taken from: through the skin, inside body and outside body. Results: While the area under ROC
curve obtained from through the skin (0.702) has been found to be statistically lower than those ob-
tained from inside (0.916) and outside body (0.966), there has been no difference between the es-
timates from the inside and outside body (p=0.322). Although there has been no difference between
the estimates of areas under ROC curve computed from the standard method which does not con-
sider the dependence between measurements, the standard error estimates have been found to be
higher than the standard one. Conclusion: When estimating the area under ROC curve for clustered
data, methods taking the within-cluster correlation into account should be used.

Key Words: Diagnostic tests, routine; data collection; sensitivity and specificity
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irekli ve sirali sonug¢ veren tani testlerinin
Sperformansml bir biitiin olarak irdelemek

amaciyla kullanilan yéntemlerden en popii-
ler olani islem karakteristigi egrisi (IKE)dir. IKE,
olas: tiim kesim noktalar: i¢in “duyarlilik” (dogru
pozitiflik) degerlerine karsilik “1-secicilik” (yanlig
pozitiflik) degerlerinin noktalanmasi ve bu nokta-
larin birlestirilmesi ile elde edilen bir grafiktir.
IKE'nin igerdigi bilgiyi 6zetleyecek degisik olgiitler
iizerinde durulmussa da, en yaygin olarak kullani-
lani, iKE altinda kalan alandir. Hanley ve Mc Ne-
il,! IKE altinda kalan alanin, rasgele secilen bir
hastanin test tarafindan dogru bir sekilde, rasgele
secilen hasta olmayan bir kisiye gore daha yiiksek
bir olabilirlikle “hasta olarak” tanimlanabilmesi
olasiligini gosterdigini belirtmistir. Kesin testler
(hicbir hata olmaksizin hasta ile saglikliy1 ayirt ede-
bilen testler) i¢in egri altinda kalan alan 1 br? iken,
hi¢ ayrimsama yetenegi olmayan bir test i¢in 0.5
br*dir. IKE altinda kalan alanin bire yaklagmas: ta-
n1 yénteminin dogru ayrimsama yeteneginin artti-
gin1 gosterir.

IKE altinda kalan alanin tahmin edilmesinde
parametrik ve parametrik olmayan yontemler kul-
lanilmaktadir. {1k olarak Dorfman ve Alf sirali 61-
cekli veriler i¢cin binormal model yaklagimi ile
diizgiinlestirilmis IKE elde ederek, IKE altinda ka-
lan alani ve standart hatasini tahmin etmiglerdir.
Bu yontem parametrik yontem olarak adlandiril-
maktadir. Kullanimi heniiz ¢ok yayginlasmamis ol-
sa da, Tosteson ve Begg?, sirali dlgekli veriler i¢in
IKE'nin kestirilmesinde sirali regresyon modelini
Onermigtir. Binormal modelden farkli olarak bu
yontem, normallik varsayimi gerektirmez, IKE ve
dolayisiyla dogruluk olgiitiinii birlikte degisenlerin
etkisini diizelterek elde eder. Bu yontemlerle bir-
likte parametrik olmayan olarak adlandirilan ve ge-
nellikle sonuglar1 siirekli olan tani testlerinin
degerlendirilmesinde kullanilan yontemler de bu-
lunmaktadir. Bunlardan en basit olan1 gozlenen
noktalardan yararlanilarak elde edilen trapezoidal
yontemdir. Bu yéntem ile sadece IKE altinda kalan
bulunabilirken; alanin standart hatas: ancak “bo-
otstrap” ve “jacknife” yontemleri kullanilarak he-
Bamber,*

saplanabilir. trapezoidal yontemle

Mann-Whitney U istatistiginden elde edilen so-
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nuglarin iligkisini gostermistir. Hanley ve McNeil!
ise alanin ve standart hatasinin hesaplama yontem-
lerini kolaylastirarak bu yontemin popiiler olmasi-
n1 saglamistir. DeLong ve ark.” IKE altinda kalan
alanin ve bunun standart hatasinin kestirilmesin-
de parametrik olmayan bir bagka yontem gelistir-
miglerdir.

Ancak yukarida bahsedilen bu yontemler o6r-
neklemdeki test sonuglarinin bagimsiz oldugu var-
sayimini temel alir. Fakat bazi ¢aligmalarda aym
denekten birden fazla sayida gozlem alinmas: duru-
mu (yani, bir denegin birden ¢ok test sonucu olma-
st durumu) ile karsilagilmaktadir. Bu durumda elde
edilen veriler “kiimelenmis veri” olarak adlandiri-
Lir. Kiimelenmis verilere saglik alaninda yapilan ca-
lismalarda siklikla rastlanir. Ornegin, aterosklerotik
damar hastaliginin derecesinin belirlenmesi i¢in
yapilan bir ¢alismada her hastanin sag ve sol olmak
tizere iki karotid arteri ti¢ boyutlu Manyetik Rezo-
nans Anjiyografisi (MRA) ve gold standart test ola-
rak kabul edilen Dijital Subtraction Anjiyografi
(DSA) ile degerlendirilsin. Bu ¢aligmada her bir
hasta kiimeleri, her bir arter ise, analizin temel bi-
rimini olugturur. Her hastanin arterleri karakteris-
tiksel olarak benzer oldugu i¢in, hastalarin test
sonuclar1 bagiml olur. Bu durumda egri altinda ka-
lan alanin tahmininde ayni kiimedeki gozlemler
arasindaki korelasyon yapisini g6z 6niine alan yon-
temler kullanilmalidir. Ayni kiime icindeki goz-
lemler arasinda pozitif iligki olmasi, varyansin
oldugundan daha diisiik, buna baglh olarak da test
istatistiklerinin oldugundan daha yiiksek elde edil-
mesine neden olur. Kiimelenmis verilerde bagimli/
bagimsiz ortalama ve oranlarin kargilagtirilmasi i¢in
cesitli yontemler gelistirilmistir®. Bu yontemler, ol-
dugundan daha diisiik olarak tahmin edilen var-
yansin, cesitli diizeltme faktorleri kullanilarak
sisirilmesini temel alir.’

Calismamizda, kiimelenmis verilerde IKE al-
tinda kalan alanin ve standart hatasinin tahmin
edilmesi ve iligkili iki IKE altinda kalan alanin tah-
minlerinin kargilagtirilmasi i¢in DeLong ve ark.® ta-
rafindan gelistirilen yapisal bilesenler yontemi ve
Rao ve Scott’ tarafindan kullanilan dizayn etkisi ve
etkili 6rneklem biiyiikliigii kavramlarindan yarar-
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lanilarak, Obuchowski® tarafindan kiimelenmis ve-
rilere genellestirilen parametrik olmayan yontem
tanitmis, niitkleer tip alanindan bir veri seti tizerin-
de bu yontem kullanilarak bir uygulama yapilmis-
tr.

I GEREC VE YONTEMLER

KUMELENMIS VERILERDE iKE ALTINDA KALAN ALANIN
TAHMINI

Kiimelenmis verilerde IKE altinda kalan alanin
tahmin edilmesinde Obuchowski® tarafindan gelig-
tirilen yonteme ait test istatistigi, Tablo 1’deki gos-
terimler kullanilarak agagidaki esitlikler yardimiyla
elde edilir:

Bagimsiz veriler i¢in (her kiimede bir birim ol-
dugunda) IKE altinda kalan alanin parametrik ol-
mayan tahmini*

6= S (X, 1) M

Y<X=1 (2)
y(X,Y)= Y=X=05
Y>X=0

Kiimelenmis veriler icin, IKE altinda kalan
alanin tahmini asagidaki gibidir:

Derya OZTUNA ve ark.

Bu tahmin kiime i¢inde ve kiimeler arasindaki
eslestirilmis gozlem ciftlerine esit agirhik verir. Her
kiimede sadece bir birim mevcut ise, 61, 0 ya esit
olur (Galismanin ilerleyen béliimlerinde IKE altin-
da kalan alan tahmini i¢in 6 gosterimi kullanila-
caktir).

Hanley ve McNeil,! DeLong ve ark.” ve Wie-
and ve ark.,’ kiime yapisinin olmadigi durumlarda
6’nin ortalama tahmini icin benzer sonuglar ver-
mesine ragmen, @ ’mn varyans: icin farkl yakla-
sumlar 6nermiglerdir. Obuchowski,® DeLong ve
ark. tarafindan 6nerilen yontemi, Rao ve Scott”in
kiimelenmis iki sonuglu verilerde kullandig: yak-
lasimi temel alarak, kiimelenmis verilerde uygula-
mak {izere genisletmistir.

Bu yontemde, ilk olarak, Esitlik 2 kullanilarak
hasta birimlerin test skorlar X bilesenine, saglikli
birimlerin test skorlar1 da Y bilesenine dontistiirii-
lir. Kiimelenmis verilerde X ve Y bilegenleri, tiim
Xj; ’ler ve tiim Y 'lar icin sirasiyla asagidaki gibidir:

Iy, np
) =1 > 3wl 1) (4)
i'=1 k=1
1 Ly
V()l(Yfk):Mzz;{/(Xij,Y;.k) 5)

=l j=1

IKE altinda kalan alan (6). Y, 2 Vo(X,)/M ya

A l S 3) da DD Vu(¥,)/ N esitlikleri kullanilarak elde edi-
6=~ > > wlx, ) PR
MN 775593 lebilir.
TABLO 1: Olgiim tipi bazinda elde edilen sonuglar.
Hasta Saghkh
Test sonucu (Xij) Test sonucu (Y,)
Kiime i Birim j j=1,2,.m; Kiime i Birim k k=1,2,..n;
1 my X11: X120 Kyt 1 Ny Yi1 Yz Ying
2 my Xo1,X02,:--Xom2 2 Ny Yat, Yoo Yono
m; Xits Xy Ximi N it Yigoeo Yini
M=Z;(m;) N=Zi(n;)

s; = i. kiimedeki toplam birim sayisi (s;=mj+n;)
M= Toplam hasta birim sayisi

N= Toplam saglikli birim sayisi

l10=En az bir hasta birime sahip kiime sayis
lo1=En az bir saglikli birime sahip kiime sayis
I= Toplam kiime sayis

Turkiye Klinikleri J Biostat 2011;3(2)
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X ve Y bilesenlerinin toplamlari, i.kiime i¢in
Vio X;) ve Vip (Y;) olmak tizere, Sy ve Sp; bigi-
minde ifade edilen kareler toplamlar1 agsagidaki gi-
bi hesaplanir:

S [ 10 m,é]z (6)

10

(Iy=hM —I)M

So =11 —l)N > [ V)= n0f @)

Ayni kiimedeki hasta ve saglikli birimler ara-
sindaki korelasyonu hesaba katan S;; degeri de he-
saplandiktan sonra IKE altinda kalan alana iliskin
varyans tahmini asagidaki gibi elde edilir:

e (111>iﬂ ol Jom g}[V‘“(Y)_"’éD Y

Aoa 1 2
var(@)zﬁSm+ﬁSm JFM—NSll )

DeLong ve ark.na gore,> (0—0)/vir(9), lim,,
1/ Iy, simirl1 ve sifirdan farkli ise asimptotik olarak,
N(0,1) ile normal dagilim gosterir.

KUMELENMIS VERILERDE iLiSKiLi iKi iKE ALTINDA KALAN
ALAN TAHMINLERININ KARSILASTIRILMASI

Mligkili iki IKE altinda kalan alan tahminleri karsi-
lagtirilirken, iki alan arasindaki kovaryans go6zo-
niinde bulundurulmahdir. ' ve ¢* iki IKE altinda
kalan alani gosterdiginde, her bir alan tahminine
iligkin varyans tahminleri asagidaki gibi bulunur:

S1162 = (1 I_IOI)M i[VI]O(Xi.)_miél][Vl(z)(Xi.)_miéz] (10)

1,2_ & — o2 _nH? 11
i = - 200 -ndlbion-nd] 0D
01

Bir kiime igerisindeki, hasta ve saglikli birim-
ler arasindaki korelasyonu hesaba katan terimler
asagidaki gibidir:

Sfiz_(lll),z;[Vlo(X) mo i) -ne?] (2

60
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.1 (13)

i = s l-mélr-nd]
VY

6' ve 8* arasindaki tahmini kovaryans asagidaki gi-

bidir:

cov(6',6%) = S + Soi + Sii +S‘—2fl (14)
M N MN MN

Mligkili iki IKE altinda kalan alanlar arasindaki
farkin varyans tahmini Esitlik 15’te verildigi gibi-
dir:

Var(@' — %) = var(0") + var(6*) — 2cov(6",6%) (15)

Delong ve ark.na gore,> lim,,, 1,,/1, simirh
ve sifirdan fakliise, [(8' —8)— (0" —62)]/+/var(d' - )

standart normal dagilim gosterir.

VERI SETI

Bu ¢alismada klinik ve biyokimyasal olarak primer
ve sekonder hiperparatiroidizm tanis1 konmus ve
gama prob esliginde paratiroidektomi ile tedavile-
ri yapilmig 36 hastada gerceklestirilen, Ankara Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Niikleer Tip Anabilim
Dalinda tipta uzmanhk tezi olarak yiriitilmiis
aragtirmaya ait veri seti kullanilmigtir. Histopato-
lojik ¢aligmanin gold standart yéntem olarak kulla-
nildig1 bu arastirmada 36 hastadan eksize edilen
toplam 70 lezyonun 52’si hastalikli (adenomatoz ve
hiperplazik bezler) ve 18’1 hastaliksiz (normal para-
tiroid bezi, lenf nodild, tiroid nodiilii, yag dokusu)
olarak saptanmistir. Gama prob cihazi kullanilarak
hastalikl: paratiroid bezlerinin lokalizasyonu ama-
cryla cilt distii (CU), eksizyon &ncesi viicut igi (VI)
ve eksizyon sonrasi viicut disinda (VD) olmak {ize-
re i¢ ayr1 6l¢iim tipi i¢in saniye bagina sayim/sani-
ye (cps/s) cinsinden sayim hizi 6l¢tim degerleri elde
edilmigtir. Paratiroid bezlerinin sayisi normal ana-
tomik varyant olarak bireyler arasinda 3 ile 7 ara-
sinda degisim gosterebilmektedir. Boylece, her bir
hasta i¢in hastalikli bezlerin sayist birden ¢ok ol-
dugunda kiimelenmis veri yapis1 s6z konusu ol-
maktadir.

Bu calisma Helsinki Deklerasyonu 2008 pren-
siplerine uygun olarak yiiriitiilmis olup; etik kurul
onayi ahnrm:gtn’.

Turkiye Klinikleri J Biostat 2011;3(2)
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I UYGULAMA

Gama prob cihazi kullanilarak elde edilen sayim hi-
z1 6l¢iimlerinin tan1 performansini degerlendirmek
i¢in yapilan bu ¢aligmada, eksize edilen 70 lezyo-
nun histopatolojik olarak degerlendirilmesi sonu-
cunda 52 lezyon hastalikli ve 18 lezyon hastaliksiz
olarak tanimlanmigtir. 19 hastadan 1 lezyon, 6 has-
tadan 2 lezyon, 7 hastadan 3 lezyon, 3 hastadan 4
lezyon ve 1 hastadan 6 lezyon ¢ikarilmig olup; 11
hastada hem hastalikl1 hem de hastaliksiz lezyon
bulunmaktadir. Hastalarin kiimeleri; her bir hasta-
dan ¢ikarilan lezyonlarin da analizin temel birimi-
ni olusturdugu caligmamizda, kiimelerdeki birim
sayis1 esit degilken; her bir hastada (kiimede) hem
hastalikli hem de hastaliksiz lezyonlar bulunabil-
mektedir. Bir hastadan birden fazla sayida lezyon
alindig i¢in, sayim hizi 6l¢timlerinin ayiricilik per-
formansinin degerlendirilmesinde IKE altinda ka-
lan alan, kiimelenmis veri yapisini dikkate alan ve
Obuchowski® tarafindan gelistirilen yontem kulla-
nilarak hesaplanmistir. Elde edilen sonuglar Bam-
ber* ve Hanley ve McNeil' tarafindan 6nerilen
yontemden (standart yontem) elde edilen sonuglar
ile kargilagtirlmigtir. IKE altinda kalan alan (6)
ve standart hata tahminleri [SH(9)l. her bir él¢iim
tipi bazinda Tablo 2’de sunulmugtur.

Tablo 2’den de goriilebilecegi gibi, kiimelen-
mis veri yapisinin goz ard: edildigi ve hesaba katil-

Derya OZTUNA ve ark.

dig1 durumlardan elde edilen IKE altinda kalan alan
tahminleri arasinda farklilik yoktur. Farklilik stan-
dart hata tahminlerinden kaynaklanmaktadir. Kii-
melenmis veri yapisi goz ardi edilerek standart
yontem kullanildiginda standart hata degerlerinin
tlim 6l¢iim tipleri i¢in oldugundan daha diisiik tah-
min edildigi goriilmektedir.

Olgiim tipleri ikigerli olarak ele alindiginda,
iligkili iki IKE altinda kalan alanlarin farklarina ve
standart hatalarina iligkin tahminler Tablo 3’te ve-
rilmistir. Ol¢iim tipi siitununda ilk sirada yer alan
dlciim tipine iliskin IKE altinda kalan alan tahmi-
ni 6. ikinci sirada yer alan 6l¢lim tipine iliskin
tahmin ise 6° olarak gosterilmistir.

Tablo 3’e gore, cilt {izerinden alinan 6l¢timler-
den elde edilen IKE altinda kalan alan tahmini, ek-
siziyon éncesi VI ve eksizyon sonras1 VD’da elde
edilenlerden daha diistik olup, bu farklilik istatis-
tiksel olarak da anlamhidir (sirasiyla p=0.004 ve
p=0.006). Ancak, eksizyon éncesi VI ve eksizyon
sonrasi VD’da elde edilen IKE altinda kalan alan
tahminleri arasinda anlaml farklihk yoktur
(p=0.322). VI ve VD sayimlar icin elde edilen IKE
altinda kalan alan degerleri ile karsilastirildiginda,
CU sayimlar icin IKE egrisi altinda kalan alan dege-
rinin diigiikliigiiniin, hastalikh paratiroid bezlerinin
boyunda derin yerlesimli veya ektopik lokalizasyo-
na sahip olabilmeleri nedeniyle ortaya ¢ikan yalan-
a1 digiik 6l¢tim degerleri ve/veya eslik eden tiroid

TABLO 2: Olciim tipi bazinda elde edilen sonuglar.

Standart yontem Kiimelenmis veriler i¢in dnerilen yéntem
Oleiim tipi 0 SH(9) 0 SH(0)
QOperasyon dneesi cilt sti (CU) 0.702 0.073 0.702 0.090
Eksizyon éncesi vilcut ici (Vi) 0.916 0.042 0.916 0.057
Eksizyon sonrasi viicut disi (VD) 0.966 0.018 0.966 0.019

TABLO 3: iliskili iki IKE altinda kalan alan tahminlerinin kargilagtinimasi.

Standart Yontem
Oleiim tipleri (6'-6%) SH (8' - 6%)
Vi- cU 0.214 0.062
VD-~CU 0.264 0.068
VD-Vi 0.050 0.032

p (0'-6%) SH(6'-6%) p
0.001 0.214 0.068 0.004
<0.001 0.264 0.089 0.006
0.112 0.050 0.050 0.322

Kiimelenmis veriler icin dnerilen yéntem

CU: Operasyon éncesi cilt iistl, Vi: Eksizyon 8ncesi vilcut igi, VD: Eksizyon sonrasi viicut disi
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nodiilii gibi paratiroid dis1 patolojilerin cilt yiizeyi-
ne daha yakin yerlesmeleri sonucunda olusacak ya-
lanc1 yitksek ol¢tim degerlerinden kaynaklaniyor
olmasi muhtemeldir. Kiimelenmis veriler i¢in 6ne-
rilen yontemin standart yontemden farki, standart
hatanin artmasina bagh olarak daha yiiksek p de-
gerlerinin elde edilmesidir. Bu durum, kiime i¢i ko-
relasyonun pozitif oldugunu gostermektedir.

I TARTISMA VE SONUC

IKE, siirekli ve sirali sonuclu tan1 testlerinde fark-
L1 kesim noktalari i¢in hesaplanan duyarhlik ve (1-
secicilik) degerlerinin dagilimina iligkin grafiksel
bir yontemdir. IKE, yeni bir testin ayirt edicilik gii-
cliniin belirlenmesine, cesitli testlerin etkinlikleri-
nin kiyaslanmasina, uygun pozitiflik esiginin
belirlenmesine, laboratuar sonuglarinin kalitesinin
izlenmesine, uygulayicinin gelisiminin izlenmesine
ve farkli uygulayicilarin tam etkinliklerinin kiyas-
lanmasina olanak saglar.!

IKE'nin igerdigi bilgiyi 6zetleyecek degisik 61-
ciitlerden en yaygin olarak kullanilani, IKE altinda
kalan alandir. Literatiirde IKE altinda kalan alanin
tahmin edilmesi i¢in parametrik ve parametrik ol-
mayan yontemler dnerilmistir. Bu yontemlerin te-
mel varsayimi Orneklemdeki test sonuglarinin
bagimsiz olmasidir. Bununla beraber saglik alanin-
da yapilan ¢aligmalarda bir denekten birden fazla
6l¢timiin alinmasi ve dolayisiyla ayni denege iliskin
coklu test sonuclarinin elde edilmesi durumu ile
siklikla karsilagilir. Kiimelenmis veri olarak adlan-
dirilan bu veri yapisinin istatistiksel analizinde kii-
me ic¢i korelasyonu hesaba katan yoOntemler
kullanilmalidir. Kiime i¢i korelasyon goz ard: edil-

KUMELENMIS VERILERDE ISLEM KARAKTERISTIGI EGRISI (IKE) ALTINDA KALAN ALANIN TAHMINI

diginde varyans oldugundan daha diisitk tahmin
edilirken; test istatistigi oldugundan daha biiytik he-
saplanir. Bu durum Tip I hatanin artmasina neden
olur. Kiimelenmis veri yapisinda, standart yontem-
lerin kullanilmasindan kaynaklanan hata miktari,
kiime i¢i korelasyonun biyiikliigiine ve kiimedeki
birim sayisina bagli olarak degismektedir.

Obuchowski, 1997 yilinda kiimelenmis veri-
lerde IKE altinda kalan alanin ve standart hatanin
tahmin edilmesinde ve iliskili iki IKE altinda ka-
lan alanin kargilagtirilmasinda kullanilmak tizere
bir yontem gelistirmistir. Onerilen bu yéntem sii-
rekli ya da sirali 6lgekte elde edilen test sonuglari
icin egit veya farkli genislikteki kiime buiytiklik-
lerinde ve ayni1 kiime igerisinde hem saglikli hem
de hasta olarak siniflandirilan birim bulundugu
durumlarda kullanilabilmektedir. Yapilan benze-
tim c¢aligmalari, bu yontemin farkl kiime ici ko-
relasyon yapilarina ve normal dagilim
gOstermeyen test sonuglarina karg: saglam oldu-
gunu gostermistir.®

IKE altinda kalan alanin tahmin edilmesinde
kiimelenmis veri yapisina uygun yontemler kulla-
nildiginda, alan tahmini, kiime i¢i korelasyonunun
goz ardi edildigi standart yontemle elde edilenle
aymidir. Farklilik, standart hata tahminlerinden
kaynaklanmaktadir ve bu durum IKE altinda kalan
alanin istatistiksel anlamliliginin yorumlanmasi
{izerinde 6nemli bir etkiye sahiptir. IKE altinda ka-
lan alanin istatistiksel olarak anlaml kabul edilme-
si, test edilen parametrenin tani koymada
kullanilabileceginin de gostergesi oldugundan kii-
melenmis verilerde kiime i¢i korelasyonu hesaba

katan yontemlerin kullanilmasi gereklidir.

Hanley JA, McNeil BJ. The meaning and use of
the area under a receiver operating characteristic
(ROC) curve. Radiology 1982; 143(1):29-36.

I KAYNAKLAR

characteristics graph. Journal of Mathematical Re-
search 1975;12(4):387-415.

sis of clustered binary data. Biometrics
1992;48(2):577-85.

Delong ER, DeLong DM, Clarke-Pearson DL. 8. Obuchowski NA. Nonparametric analysis of clus-
2. Dorfman DD, Alf EF. Maximum-likelihood estima- Comparing the areas under two or more corre- tered ROC curve data. Biometrics 1997;53(2):
tion of parameters of signal-detection theory and lated receiver operating characteristic curves: a 567-78.
determination of confidence intervals-rating nonparametric approach. Biometrics 1988,44(3): 9 \ieand S. Gail MH. James BR. James KL. A fam-
method data. J Math Psychol 1969;6(3):487-96. 837-45. ily of nonparametric statistics for comparing diag-
3. Tosteson AN, Begg CB. A general regression Oztuna D, Gen Y. [Closed form methods to com- nostic markers with paired or unpaired data.
methodology for ROC curve estimation. Med pare two independent proportions for clustered Biometrika 1989;76(3):585-92.
Decis Making 1988;8(3):204-15. data]. Turkiye Klinikleri J Biostat 2010; 2(1):11- 10 Dirican A. [Evaluation of the diagnostic test's per-
4. Bamber D. The area above the ordinal dominance 7. formance and their comparisons]. Cerrahpasa
graph and the area below the receiver operating Rao JN, Scott AJ. A simple method for the analy- Journal of Medicine 2001;32(1):25-30.
62 Turkiye Klinikleri ] Biostat 2011;3(2)



