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Intervalov & cenzorovan a data zatizen a
nepfesnou klasifikaci ud alosti



Motivacni data

Pro pamétniky: ROBUST 2006 (Lhota nad Rohanovem), ROBUST 2004 (Trest)

Signal Tandmobiel ® (mobilni zub ) studie
Longitudinalni zubni studie ve Flandrech, 1996 — 2001.

Stratifikovany nahodny vybér déti navstévujicich v roce 1996 1. tfidu
ZS.

2315 chlapct, 2 153 divek (7.3 % vlamskeé populace daného véku).
Kazdorocni (v 1.— 6. tfideé) detailni zubni vySetfeni jednim z 16
proskolenych zubaru.

o Dané dité neprohlizi v jednotlivych letech nutné stejny zubat.

V prvnim roce téZ dotaznik ohledné zubni hygieny, stravovacich
navykul atd. vyplnény rodici.
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elované Casy do udalosti

Pro pamétniky: ROBUST 2006 (Lhota nad Rohanovem), ROBUST 2004 (Trest)

T, € Ry: Cas do vzniku zubniho kazu u jtého zubu itého ditéte
(i=1...,N,j=1,...,9)
® obecné: Cas do udalosti u jté jednotky itého subjektu.
X(,j): vektor regresortl, které mohou vysvétlit chovani T ;).

Hlavni cil: Regresni model pro zavislost T; ;) na X j).

Potfeba vzit v potaz:
slozky vektoru T; = (T 1), .- ,T(u))T nejsou nekorelované.
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Intervalové cenzorovani

Pro pamétniky: ROBUST 2006 (Lhota nad Rohanovem), ROBUST 2004 (Trest)

Kontrola, zda nastala udalost, je provadéna pouze v (pfedem) danych
momentech.

Ki: pocet kontrol u itého subjektu.

Casy kontrol u itého subjektu:

0= V(i,O) < V(i,l) < V(i,2) Looe K V(i,Ki) < V(i,Ki+1) = 0. J

Cas T,y neni pozorovan presné, je pouze znamo

Tiij) € (Veidey-1)» Vil Prolij € {1,...,Ki +1} J

" intervalové cenzorovana data
® lij) <K V(i1 1)) je ¢as kontroly, pfi které byla udalost poprvé detekovana;

® lij) =K+ 1)) =00 b ydalost nenastala do Easu posledni kontroly.
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Intervalové cenzorovani zatizené nepresnou

klasifikaci udalosti

Misclassified interval-censored data

Klasifikace udalosti (zda nastala ¢i nikoliv) mlze byt zatiZzeno chybou

@ examinator (diagnosticky test, ...) s nenulovou pravdépodobnosti faleSné
pozitivniho, resp. faleSné negativniho vysledku.

Pro (i,])tou jednotku pozorujeme 0/1 posloupnost
T
g = (Yain: - Yaik) - J

Examinator (test) indikoval, Ze udalost do kté kontroly (v Case v x))
e nastala " Y ) = 1;

® nenastala "™ Yk = 0.

m intervalové cenzorovani zatizené nepiesnou klasifikaci udalosti
(misclassified interval-censored data)
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Intervalové cenzorovani zatizené nepresnou

klasifikaci udalosti

Misclassified interval-censored data

S perfektnim examinatorem/testem (nulova pravdépodobnost faleSné
pozitivnich i negativnich vysledkd) by posloupnost Y (i.j) byla
(samoziejmé) monotonni.

Chovani examinatora/testu v ase v; x nezavislé na vysledcich
ziskanych v minulosti (Y ), < k):
@ posloupnost Y ( ;) neni nutné monotonni.

8 I. Intervalové cenzorovana data zatizena nepresnou klasifikaci udalosti



Regrese s intervalové cenzorovanymi daty zatizenymi

nepresnou klasifikaci udalosti

Hlavni cil:
i nadale regresni model zavislosti Casu do udalosti T; ; na
prediktorech X ).

Cas T.j) vSak pozorujeme pouze skrze Y g j
— sadu 0/1 indikatort udalosti zatizenych klasifikacni chybou.
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Zopakovani znaceni

Pro ity subjekt (dit €), i=1,...,N

Ti = (Tgay .- Ta) : Casy do udalosti pro J jednotek (zuby)
- skryta“ data.

Yi=(Ygay--- ,Y(TN))T: posloupnosti 0/1 indikator{l udalosti
zatizenymi klasifikacni chybou
" nozorovana data.

L T T T_ w ’ 7 s v o .
Xj = (x(ivl), . ,x(u)) : regresory pro vysvétleni chovani ¢asti T;.

Vi = (Vi) - ,v(i’Ki))T: ¢asy kontrol stavu udalosti.
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Hierarchicky model

Model pro pozorovana data (vérohodnost) specifikujeme hierarchicky.

Sdruzena vérohodnost skrytych a pozorovanych dat itého subjektu
P(Yi, Ti) =p(Yi[Ti)p(Ti). J

Yi|Ti): model pro klasifikacni proces
Casy v; kontrol stavu udalosti zde budou vystupovat v roli regresord.

e p(

[ ]

e p(T;): (regresni) model pro (korelované) ¢asy do udalosti
e X; zde bude vystupovat klasicky v roli regresord.

Vérohodnost pozorovanych dat it€ho subjektu

p(Yi)Z/]RJ p(Yi, Ti)dT;. J
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Nezavislost mezi subjekty

Budeme predpokladat nezavislost mezi subjekty, tj. pro vérohodnosti
odpovidajici vSem subjekttim:

P(Yi,. o, Yn, Tasoo, T Hp(Y.,T :H{ (Y1 | T:)p(T; )}

B(Y 1., Yn) = Y)—H/ p(Y;, T1)dT..
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Model pro klasifikacni proces

Nyni se budeme zabyvat p(Y; | T;) ¢asti sdruzené vérohodnosti
skrytych a pozorovanych dat.

Budeme predpokladat, Ze klasifikace udalosti pro danou jednotku

v daném Case (Y(;j k) je (podminéng) nezavisla na

(a) klasifikaci udalosti u jinych jednotek (jiné j) v libovolném ¢ase (libovolné k);
(b) klasifikaci udalosti u stejné jednotky (stejné j) v jiném cCase (jiné k);

(c) ¢asu udalosti u jinych jednotek (jiné j).

To jest, predpokladame, Ze Ize psat

p(YilT) =] H P(Y ik | Ta))- J

j=1k=1

V dal§im uz se budeme zabyvat jenom tim, jak mlize vypadat
P(Yiik | Taip))-
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Jednoduchy model pro klasifikacni proces

Jeden examin ator/test
o sensitivita examinatora/testu.

7. specificita examinatora/testu.
To jest,
a = P(Yaj0 =1|Taj < Vi),

n = P(Ygik =0]Tj > Vi)

a, 7: neznameé parametry modelu.
Y ik | T, Cast modelu:
P(Yiik | Tagy) = P(Yaix | Tay: o m, Vik)
a0 (1 —a)t Yoo, pokud T jy < Vi
(spravné Y x) je rovno 1),

(1 —n)Yeo pt=Yaio, pokud T j) > V(k)
(spravné Y «) je rovno 0).
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O néco slozitéjSi model pro klasifikacni proces

Q examin atord/testd, rlizn € sensitivity/specificity pro rlizn &
jednotky (rizn aj)

Bylo potfeba v kontextu studie mobilniho zubu.

Klasifikaci kazu provadélo Q = 16 rliznych zubari:

® kazdy ma jinou schopnost detekovat zubni kaz;
@ potfeba uvazit zavislost sensitivit/specificit na examinatorovi.

R0zna j = rlzné zuby (Sestka vlevo dole, ¢tyfka vpravo nahofe, . ..):
e detekce kazu je na rlznych zubech rlizné obtizna;
e potfeba uvaZzit zavislost sensitivit/specificit na j (jednotce).
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O néco slozitéjSi model pro klasifikacni proces

Q examin atord/testd, rlizn € sensitivity/specificity pro rlizn &
jednotky (rizn aj)
Dalsi regresor v modelu: &y € {1,...,Q}
@ index (Cislo) examinatora, ktery provadél klasifikaci udalosti u (vSech
jednotek) itého subjektu béhem jeho kté kontroly v €ase v; y).

Trochu vice neznamych parametrli modelu (q = 1,...,Q):
T
ag = (@ %)

:
Mg = (Ma1)s--7Ma9) -

a(q,): T(q,j)- SENSitivita a specificita klasifikace, jestlize ji provadi
examinator g na jednotce j, to jest,

a@) = P(Yjk =1 T < Viki &k =),

Mai) = P(Yein =0|Taj > ik & = a)-
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O néco slozitéjsi model pro klasifikacni proces

Q examin atord/testd, rlizn é sensitivity/specificity pro rlizn &
jednotky (rizn aj)
Vektory vSech (neznamych) sensitivit a specificit:

a= (alT,...,ag)T,

n=(ni,....nd) "

Y ik | Ta,j) Cast modelu, jenom néjaké indexy navic ©
P(Yaiik | Tiq) =PYaik | T o m Viks i)

Y, i —Yiii
gty (1= augegiy) ™70, pokud Ty < Vi

(spravné Y x) je rovno 1),

=Y
(1 — U(E(i,k),j)) 77(5(. k; Jj)k)v pOkUd T(i,j) > V(i k)

(spravné Y ; «) je rovno 0).
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Sensitivity/specificity Ize dale modelovat pomoci charakteristik
jednotlivych examinatorl/testd, resp. charakteristik jednotek, jsou-li
néjaké charakteristiky k dispozici.

Lze pouzit napf. logistickou regresi
e dalSi hierarchicka Groven celkového modelu;
e detaily az po 22. hodiné.

Tim mame z krku specifikaci p(Y | T;) ¢asti modelu.

Zbyvé jesté p(T;) Cast (model pro casy do udalosti).
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Model pro ¢asy do udalosti

Pfipominka
-
Ti=(Tiy, - Tiy)
= ne nutné nekorelované ¢asy udalosti u J jednotek itého subjektu.

_(yT T T
Xj = (X(i,l)7 ...,x(i’J))
= mozné regresory vysveétlujici chovani ¢ast do udalosti.

Tvar p(T;) Ize principielné odvodit z libovolného regresniho modelu pro
korelovana ,preZivaci’ data (o kterém jsme presvédceni, Ze se podle
ného ¢asy do udalosti skutecné Fidi):

e frailty Coxtv model;

® accelerated failure time (AFT) model s nahodnym absolutnim ¢lenem;
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AFT model s nahodnym absolutnim clenem

Pro pamétniky: ROBUST 2006 (Lhota nad Rohanovem), ROBUST 2004 (Trest)

Iog(T(i,j)) :Xgir’j),g-i-bi + &6 i=1,...,N,j=1,...,], J

® (3: neznameé regresni koeficienty;

® c(11),...,6n,0)- Ii.d. n@hodné veliciny s hustotou g.(-) s nulovou
stfedni hodnotou;

® by,..., by:ii.d. ndhodné veliCiny s hustotou gy (-)
® b; (spole¢né pro vSechna j) indukuje jistou formu zavislosti mezi
Ta,1),-- 5 T(i,9)

® £(11),...,6N,), b1,..., by nezavislé.
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AFT model s nahodnym absolutnim clenem

Pro pamétniky: ROBUST 2006 (Lhota nad Rohanovem), ROBUST 2004 (Trest)

Prislusna transformace hustot g. a gy urcuje rozdéleni jednotlivych
¢asl do udalosti a nase p(T;).

Zde:
gs() ~ N(Ov (73),
M
2
() ~ p+7 ZIZ_M wi N (k1 € 2
penalizovana normalni smés
® Neznamé parametry: o2, w = (W_m, ... ,WM)T, iy T.

@ Penalizovana normalni smés:
M ~ 15, ¢ ~ 0.2,

K_M,-..,km: ekvidistantni uzly na intervalu pfiblizné [—4.5, 4.5];

¥ flexibilni model pro rozd&leni s pfiblizné nulovou stfedni hodnotou
a jednotkovym rozptylem.

® Regularizace pomoci penalizace diferenci (transformovanych) vah
W_mM,...,Wm.
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Penalizovana normalni smés
Pro pamétniky: ROBUST 2006 (Lhota nad Rohanovem), ROBUST 2004 (Trest)
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Model pro ¢asy do udalosti

Tvar p(T;) odvozen z nasledujiciho

® log(Tep) = XipB +bi +eayy, i=1,...,N,j=1,...,3;
® c(11),-..,EN,), D1,..., by nezavislé;

® £ ~N(O, U?):

[ ] bi ~ U+ T Z{\A:—M W1N(,‘i1, Cz)

Neznamé parametry modelu
0— (ﬁT, w', o, 72, G‘?)T. J

Rozdeéleni Casu do udalosti T(; j je (po log-transformaci) konvoluci piné
parametrického rozdéleni (V) a penalizované normalni smeési.
® Penalizovana normalni smés v rozdéleni ndhodného absolutniho €lenu
AFT modelu zajistuje kromé jiného flexibilni model pro rozdéleni ¢asu do
udalosti T(iJ).
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Celkovy model

Vérohodnost

N N
p(Y1,...,Yn) = Hp(Yi) = H/RJ p(Yi, Ti)dT;

N
= H/RJ p(Yi {Ti)p(Ti)dTi.

p(Yi|Ti): model pro klasifikaéni proces

2 . T T
® neznamé parametry: o = (1), .-, ¥0Q9)) M= (ML1)s--->MQ.)) :
sensitivity a specificity pro jednotlivé examinatory a jednotky.

p(T;): model pro €asy do udalosti
® AFT model s nahodnym absolutnim ¢lenem a penalizovanou normalni
smési v jeho rozdélent;

, , T
® neznamé parametry: 0 = (87, w', p, 7%, o?)
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Inference

VSechny parametry modelu jsou identifikovatelné, omezime-li
parametricky prostor pro sensitiity a specificity podminkou

a(q,j)+n(q7j)>1, q=1,.,,,Q,j:1’,,.,J~ J

Vypocet vérohodnosti, respektive jeji maximalizace (pokud bychom
chtéli maximalné vérohodné odhady) je mirné (spiSe vice)
zkomplikovana integralem ve vyjadreni p(Y1,...,Yn).

Bayesovska inference se slabé informativnimi apriornimi rozdélenimi je
proveditelna s pomoci MCMC:

e detaily opét az po 22. hoding;

e softwarové implementovano v @® palicku bayesSurv (od verze 2.3, ktera
zatim neni na CRANu, ale casem snad bude).
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Simulacni studie

J=4, N =500, 1000, 2000.

|Og (T(|7J)) =2.0+0.2 X(i,j),l —-0.1 X(i,j),2 —+ bi —+ (1)
X1 ~ U0, 1), X jy2 ~ A(0.5).

var(b;) + var(e j)) = 0.1.

var(h) _ 9b _
’/var(e(i,j)) = o =051, 2, 5.

Op: (@) NV, (b) zfeteIné& bimodalni dvouslozkova A smés, (c) Gumbel.

K; = 10 kontrol stavu udalosti (v nahodnych intervalech).
Q = 5 examinatordl nahodné pfifazovanych k jednotlivym kontrolam.
Sensitivity a specificity v rozmezi 0.60 — 0.96.

500 datovych sad pro kazdy scénar.
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Funkce preziti pro X jy1 = 0.5, Xj)2 = 0

op/os = 0.5
gp : bimod alni dvouslozkov & N smés
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Funkce preziti pro X jy1 = 0.5, Xj)2 = 0

op/0s =5
gp : bimod alni dvouslozkov & N smés
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POZVANKA/REKLAMA
http://www.statmod.org

wsm™ SMSs

International Workshop on Statistical Modelling Statistical Modelling Society

29th International Workshop on Statistical Modelling
14. — 18. Cervenceljula 2014
Gaottingen
e dlouholeté plsobisté Carla Friedricha Gausse,
@ 388 km po silnici z Jetfichovic.
Termin pro zaslani prispévkl: az 31. ledna/januara 2014
(a stejné bude jesté o minimalné tyden posunut).
Zvani fecnici
@ Antoine de Falguerolles (Université de Toulouse)
@ Alejandro Jara (Pontificia Universidad Catolica de Chile)
@ Sophia Rabe-Hesketh (University of California, Berkeley)
@ Gerhard Tutz (Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen)
@ Simon Wood (University of Bath)
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