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Néhány példa
Egy adott betegség diagnózisától kezdve mennyi ideje van hátra a 
páciensnek? Tipikusan mennyi ideig élhet túl?

Bizonyos ráktípus esetén mennyi idő telik el a relapszusig?

Kimutatható-e, hogy egy adott kezelés szignifikánsan növeli a túlélési 
időt egy másik kezeléssel szemben?

Hogyan befolyásolja a gyártási folyamat a termék meghibásodásáig 
eltelt időt? Melyek a gyártási folyamat jellemzői közül a legnagyobb 
jelentőségűek a meghibásodásig eltelt idő szempontjából?



Túlélés elemzés

Közös jellemzők:

o A fő kimeneti változó az eseményig eltelt idő mértéke

o Nem minden minta esetén történik esemény => 
cenzorált minták
• a vizsgálat ideje alatt nem történik esemény az adott minta esetén 

(a vizsgálat időtartama túlságosan rövid)

• az adott mintát „elveszítjük”, nem követjük tovább

• az adott mintával történik egy másik esemény, ami miatt kiesik a 
vizsgálatból

o Az eseményig eltelt idő tipikusan nem normális eloszlású



Túlélés és hazárd

Túlélés valószínűsége, túlélési függvény (Survival probability, 
survival function):

S(t) : Annak valószínűsége, hogy egy adott személy a       
kezdőidőponttól kezdve a t időpontig túlél.

Hazárd (hazard function): 

h(t) : Annak valószínűsége, hogy egy személy a t időpontban 
elszenved egy eseményt, ha addig nem szenvedett el.



Túlélés valószínűségének becslése:
Kaplan-Meier módszer
k számú esemény:

t1 < t2 < t3 < t4 < t5 < … < tk

𝑆 𝑡𝑗 = 𝑆(𝑡𝑗−1) 1 −
𝑑𝑗

𝑛𝑗
,   ahol 

𝑛𝑗 = az eseményt nem elszenvedő minták száma a 𝑡𝑗 időpont előtt

𝑑𝑗 = az események száma a 𝑡𝑗 időpontban

𝑡0 = 0 és 𝑆 0 = 1

Kaplan-Meier túlélési görbe: 𝑆 𝑡𝑗 alakulása az időben



Túlélés elemzés R-ben
Példa

library(survival)

data("colon")

View( colon )

summary( colon )

id: id

study: 1 for all patients

rx: Treatment - Obs(ervation), Lev(amisole), Lev(amisole)+5-FU

sex: 1=male

age: in years

obstruct: obstruction of colon by tumour

perfor: perforation of colon

adhere: adherence to nearby organs

nodes: number of lymph nodes with detectable cancer

time: days until event or censoring

status: censoring status

differ: differentiation of tumour (1=well, 2=moderate, 3=poor)

extent:
Extent of local spread (1=submucosa, 2=muscle, 3=serosa, 
4=contiguous structures)

surg: time from surgery to registration (0=short, 1=long)

node4: more than 4 positive lymph nodes

etype: event type: 1=recurrence,2=death



colon.death <- subset( colon, etype == 2 )

fit <- survfit( formula = Surv(time, status) ~ 1, 
data = colon.death )

fit

plot( fit )

plot( fit, 
mark.time = T, 
conf.int = F, 
xlab = "Time [day]", 
ylab = "Probability of survival" )





summary( fit )



Túlélési görbék összehasonlítása
Nemparametrikus teszt: logrank (Peto et al, 1977)

Kettő vagy több csoport összehasonlítása (#csoport = G)
• különböző kezelési ágak 
• prognosztikai ágak (pl. súlyosság besorolása)
• …

Teszt statisztika:

𝑋2 = 

𝑖=1

𝐺
𝑂𝑖 − 𝐸𝑖

2

𝐸𝑖

2 eloszlás, (G-1) szabadsági fok



logrank teszt R-ben



plot( survfit( formula = Surv(time, status) ~ differ, 
data = colon.death ), 

col = c("red","green","blue"), 
xlab = "Time [day]", 
ylab = "Probability of survival" )



Feladat

Mely további változók befolyásolják szignifikánsan a túlélési 
időt?

Ábrázoljuk a Kaplan-Meier görbéket!



Többváltozós elemzés
Milyen esetekben van értelme?

1. Adott prediktor változó hatását akarjuk elemezni, de más 
prognosztikus faktorok is léteznek.

2. Több prediktor változót vizsgálunk, hogy mennyire képesek 
megjósolni a túlélést.

3. Több prediktor változót vizsgálunk, hogy összefüggésben 
vannak-e a túléléssel. 

4. …

A prediktorok hatását számszerűsíteni szeretnénk => 
regressziós elemzés



Cox-regresszió

Proportional Hazard modell

ℎ 𝑡 = ℎ 𝑡0 ∗ 𝑒𝑥𝑝 𝛽1𝑋1 + 𝛽2𝑋2 +⋯+ 𝛽𝑛𝑋𝑛

ℎ 𝑡 : hazárd függvény

ℎ 𝑡0 : baseline hazárd függvény

𝑋1,…, 𝑋𝑛 : kovariánsok (változók)

𝛽1,…, 𝛽𝑛 : koefficiensek



Kezelés hatása



Többváltozós modell



Tumor 
differenciációja

(1=well, 
2=moderate, 
3=poor)



Kategorikus változóként



Arányos kockázat fennállásának tesztelése

1. Túlélési görbék vizsgálata szemmel

> sfit <- survfit( formula = Surv(time, status) ~ differ, data = colon.death ) 
> plot( sfit, mark.time = T, conf.int = F, xlab = "Time [day]", ylab = "Probability of survival" )



Arányos kockázat fennállásának tesztelése
2. log-kumulatív hazárd görbék vizsgálata szemmel

log 𝑡𝑖𝑚𝑒 𝑣𝑠. −log(− log 𝑆 𝑡 )

> sfit <- survfit( formula = Surv(time, status) ~ differ, data = colon.death ) 
> plot( log(sfit$time), -log(-log(sfit$surv)) )



Arányos kockázat fennállásának tesztelése

3. Schoenfeld reziduálisok tesztelése

Az események bekövetkezésekor a kovariánsok megfigyelt és 
várható értékének különbsége.

P < 0.05 esetén nem teljesül 
az arányos kockázat feltétele!



Arányos kockázat fennállásának tesztelése

3. Schoenfeld reziduálisok
tesztelése/ábrázolása

> library(survminer) 
> ggcoxzph(temp)



Arányos kockázat fennállásának tesztelése
a többváltozós modellen



Feladatok

További változók vizsgálata Cox-regressziós modellel

Az arányos kockázat fennállásának tesztelése szemmel és a 
Schoenfeld reziduálisok kiszámításával


