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ÖNSÖZ 

 
Bu tez çalışması, yaşam çözümlemesinde kullanılan yöntemlere alternatif 

olarak kullanılabilecek yeni bir yöntemin geliştirilmesi ve yaşam 

çözümlemesinde kullanılabilirliğinin ispatlanması amacı ile yapılmıştır. 

Önerilen MARS yönteminin kullanılması ile yaşam çözümlemesinde bilinen 

yöntemlerin eksiklerinin giderilebileceği ya da farklı bir bakış açısı ile 

yeniden değerlendirilebileceği düşünülmektedir.   

 

 Hocalarımın aktardığı bilgiler ve tecrübeleri olmasa bu aşamaya 

gelemezdim. Arkadaşlarımın destekleri olmasaydı bu çalışma 

sonuçlandırılamazdı. Bu nedenle Biyoistatistik camiasındaki tüm hocalarım 

ve arkadaşlarıma teşekkür etmek istiyorum.  

 

 Gülhane Askeri Tıp Akademisinde 2001 yılından bugüne kadar 

birlikte çalıştığım komutanlarıma ve hocalarıma da saygılarımı sunuyorum. 

Onların gösterdikleri anlayış sayesinde doktora eğitimimi ve tezimi 

tamamlayabildim.  

 

 1992 yılından beri bana sürekli güvenen, her koşulda ve durumda 

beni destekleyen, tez çalışmamı biran önce tamamlamam için sürekli 

olarak beni motive eden Doç.Dr. S. Yavuz Sanisoğlu’na şükranlarımı 

sunuyorum.  

 

Danışmanım Doç.Dr. Atilla Halil Elhan’a ve tez izleme komitemdeki 

Prof.Dr. Osman Saraçbaşı ile Yrd.Doç.Dr. S. Kenan Köse’ye yaptıkları 

katkılar ve destekleri için şükranlarımı sunuyorum. 

 

 Doktora eğitimim ve tez çalışmam sırasında desteklerini sürekli 

hissettiğim, daima bana karşı anlayışla yaklaşan aileme, özellikle de eşim 

Nilgün ve kızlarım Nadide Sena ile Nur Sima’ya anlayış ve destekleri için 

sonsuz teşekkürler. 
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T, t : Sağkalım zamanı 

e, ε : Artık, hata 

Ci : Sansür zamanı 

δi : Sansür değişkeni 

Cox-PH : COX’un orantısal hazard fonksiyonu 

S(t) : Yaşam fonksiyonu 

)(tf  : Olasılık yoğunluk fonksiyonu 

F(t) : Dağılım fonksiyonu 

)(tλ  : Hazard fonksiyonu 

)(tΛ  : Birikimli Hazard fonksiyonu 
HR : Hazard hızı 

D, d : Ceza parametresi 

ÇAG : Çeyreklikler arası genişlik (Interquartile Range) 
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1. GİRİŞ 

 

Yaşam çözümlemesi (survival analysis), belirli bir hastalığa maruz kalan 

bireyin hastalığın tanısından veya uygulanan bir girişimden sonra ne kadar 

süre daha yaşayabileceğini ya da hastalığın ne kadar sürede 

tekrarlanabileceğini (nüks derecesini) tahmin etmek, tedavi tiplerinin ve diğer 

faktörlerin yaşam süresine etkilerini inceleyebilmek amacıyla geliştirilmiş 

yöntemler ailesidir (Özdamar, 2003). 

 

 Canlılarda başarısızlık ya da ölüm zamanının çözümlenmesine ilişkin 

çalışmalar, sigorta şirketleri tarafından yaşam tablolarının hazırlanması ile 

başlamıştır. Bu çalışmalar daha sonra geliştirilerek başarısızlık modeli ya da 

risk (hazard) modeli olarak adlandırılan genel modellerle, herhangi bir olayın 

olma ya da gözlemlenme zamanının çözümlenmesinde kullanılmıştır (Köse, 

1997). 

 

 Yaşam çözümlemesi, T  zaman süresinde (araştırma periyodu) 

izlenen n  sayıda hasta birimden elde edilen yaşam sürelerinin (izlem süresi) 

dağılımını açıklayarak, yaşam süresini etkileyen ve etkilemesi olası 

değişkenleri içeren modeller kurarak, bu modellere göre parametre tahminleri 

yapmayı amaçlamaktadır (Özdamar, 2003).  

 

 Yaşam çözümlemesinde araştırmacının amacı; 

a. Tedaviden sonra hastaların beklenen yaşam sürelerinin 

kestirilmesi, 

b. Genel sağkalım veya hastalıksız sağkalım eğrilerinin elde edilmesi, 

c. Tedavinin etkinliğinin belirlenebilmesi amacı ile tedavi edilen ve 

edilmeyen ya da farklı yöntemlerle tedavi edilen hastaların yaşam sürelerinin 

karşılaştırılması, 
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d. Hastalık ve dolayısıyla yaşam süresi ile bu süreye etki eden risk 

faktörleri arasındaki ilişkiyi ortaya koymak,  

e. Hastalıkların doğal seyrinin incelenmesi olarak sıralanabilir  

(Saraçbaşı, 2002; Dişçi, 2008). 

 

 Yaşam fonksiyonunu bulabilmek için yaşam sürelerinin dağılımını 

(üstel, gamma, Weibull, log-normal vb) bilmek gerekir. Yaşam sürelerinin 

dağılımı bilindiğinde uygun yaşam fonksiyonu kullanılarak yaşam süreleri 

değerlendirilip yorumlanabilir. Yaşam sürelerinin bilinen teorik bir dağılıma 

dayanarak incelenmesi parametrik yaşam çözümlemesi yöntemleri ile yapılır. 

Ancak yaşam süreleri genellikle, canlılar ile uğraşan (tıp ve sağlık alanı gibi) 

bilimlerde belirli bir teorik dağılıma uymaz. Bu nedenle sağlık bilimlerinde 

parametrik olmayan yaşam çözümlemesi yöntemleri daha sık 

kullanılmaktadır (Saraçbaşı, 2002). 

 

 Sağlık alanında birçok kronik hastalıkta olduğu gibi, bir hastalığın 

varlığı ya da yokluğu tek başına yaşam ya da ölüm açısından belirleyici 

değildir. Hastalık dışında birçok faktör yaşam süresini uzatabilir veya ölümü 

hızlandırabilir. Bu duruma bireylerin yaşı, hastalığın tipi, hastalık evresi, 

tedavi yöntemleri gibi birçok faktör örnek olarak verilebilir. Hastalık tipini ve 

araştırma konusuna göre belirlenen faktörleri dikkate alarak çözüm bulmak 

gerekir (Terzi ve ark., 2005).  

 

 Yaşam çözümlemesinde; gerek parametrik gerekse parametrik 

olmayan yöntemlerin kullanımında araştırmacı tek grupla ilgilenmektedir. 

Oysa araştırmacılar için tek grubun yaşam eğilimi yanında birden fazla 

grubun yaşam eğrilerinin farklı olup olmadığı ya da yapılan tıbbi bir girişimin 

(ilaç tedavisi, cerrahi müdahale, terapi vb.) yaşam eğilimini nasıl etkilediğinin 

bilinmesi gereklidir. Bu ise farklı grupların yaşam fonksiyonlarının birlikte 

incelenmesi ve karşılaştırılması ile yapılabilir. Bununla birlikte her bir birey 

için yaşam sürelerine etki edebileceği düşünülen açıklayıcı değişkenlerin de 
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araştırılması ve yaşam süreleri üzerine tek tek ve birlikte etkilerinin de 

incelenmesi gereklidir (Köse, 1997; Saraçbaşı, 2002). 

 

 Yaşam çözümlemesi için kullanılan klasik yöntemlerde (yaşam 

tablosu, Kaplan-Meier gibi) incelenen birimin başarısızlığına etken olarak 

zamanın etkileri incelenmekte ancak bireyden kaynaklanan farklılıklar ve 

bireye ait özellikleri risk (hazard) modeline katılmamaktadır. Cox’un (1972) 

makalesi ve arkasından gelen Kalbfleisch, Prentice, Tsiatis, Oakes ve 

Breslow’un çalışmaları, yine Cox’un (1984) “Analysis of Survival Data” adlı 

çalışması, sağkalım analizi araştırmalarına yeni bir yaklaşım getirmiştir. Bu 

yaklaşımda; bireylerin özelliklerinin de hazard modeline eklenmesi 

önerilmiştir (Cox, 1972; Cox 1984; Köse, 1997).  

 

1.1. Yaşam Çözümlemesi Terminolojisi 
  

Yaşam çözümlemesinde kullanılan terminolojiyi, kavram karmaşasına neden 

olmamak amacı ile yeniden ifade etmenin faydalı olacağı düşünülmüştür. Bu 

çalışmada kullanılacak olan terimler aşağıda kısaca açıklanmıştır. 

 

1.1.1. Olgu (Event) 
 

Yaşam çözümlemesinde ilgilenilen olay, olgu (event) olarak adlandırılır. Olgu; 

belirli bir tedavi gördükten sonra takip altında tutulan bir bireyin ölmesi 

olabileceği gibi tedavi edilen bir hastalığın tekrar görülmesi (nüks) olarak da 

kabul edilebilir.  
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1.1.2. Takip (izlem) süresi (Follow-up time) 
 

İlgilenilen olgunun gerçekleşip gerçekleşmeyeceğini, gerçekleşecek ise ne 

kadar süre sonra gerçekleşeceğini belirleyebilmek amacı ile seçilen n 

büyüklüğündeki örneklemin çalışma başlangıcından itibaren izlem altında 

tutulacağı süreyi (T) ifade eder.  

 

 Takip süresi çalışmanın boyutuna ve cinsine bağlı olarak birkaç saat 

ya da gün olabileceği gibi yıllarla ifade edilen bir zaman dilimi de olabilir. 

Örneğin ratlarda yapılan bir zehir deneyinde ratlara uygulanan %5, %10 ve 

%20’lik konsantrasyonlar sonrasında beklenen ölüm zamanları dakikalarla 

ifade edilebileceğinden takip süresi de dakikalarla ifade edilir ve ölçümler 

daha hassas analizler yapılabilmesi amacı ile saniyeler ile belirlenebilir. 

Başka bir çalışmada yeni evlenen çiftlerin ne kadar süre sonunda çocuk 

sahibi oldukları araştırılacaksa bu durumda takip süresi aylar ya da yıllarla 

ifade edilebilir. Eğer incelenen konu genç yaşlarda (<18 yaş) sigaraya 

başlayan bireylerde ilk kalp krizi ne zaman görülecek ise bu durumda da 

takip süresi yıllar, on yıllar ile ifade edilir. Çalışmanın başlangıç tarihi, takip 

süresi ve sonuçlandığı tarih çalışma planında açık ve net olarak belirtilmelidir 

(Marubini ve Valsecchi, 1994; Vittinghoff ve ark., 2004). 

 

1.1.3. Yaşam süresi ya da başarısızlık zamanı (Failure Time) 
 

Yaşam çözümlemesinde öncelikle her bir bireyin takip altına alındığı ve 

izlendiği bir zaman dilimi tanımlanmalıdır. Bu zaman dilimi; uygulanan 

tedaviye başlangıç zamanları, tedaviye cevap verme süreleri, tedaviden 

herhangi bir nedenle çıkma zamanları bireyden bireye farklılık 

göstereceğinden her bir birey (gözlem) için farklı olacaktır.  

 

 Başarısızlık belirli bir zaman aralığından sonra oluşur ve buna 

başarısızlık zamanı (failure time) denir. Bir bireyin, belirli bir başlangıç 
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zamanından ölümüne ya da yeniden hastalanmasına (başarısızlığına) kadar 

geçen zamana “yaşam süresi” ya da “başarısızlık süresi” adı verilir.  

Başarısızlık süresi genellikle T  ile, takip altındaki n  bireyli bir örneklemde 

ilgilenilen herhangi bir bireyin yaşam süresi ise  iT  ya da it  ile gösterilir. 

Başarısızlık zamanı ile ilgili tek gerek koşul negatif olmamasıdır. Tıbbi 

çalışmalarda başarısızlık zamanı (herhangi bir nedenden) ölüme kadar 

geçen zaman anlamına gelebildiği gibi tedaviden sonra bir hastalığın ilk 

nüksü veya bir hastalığın oluşumuna kadar geçen zaman anlamına da 

gelebilir (Köse, 1997). Başarısızlık süresine örnek olarak; diş eti çekilmesi 

tanısı sonrasına flap tedavisi uygulanan hastaların yeniden diş eti çekilmesi 

yaşamalarına kadar geçen süre ya da böbrek transplantasyonu yapılan 

hastaların operasyondan sonra ölmelerine kadar geçen süre verilebilir. Bir 

rüzgâr tünelinde test edilen uçak parçalarının artan rüzgar şiddeti ile 

kırılmalarına kadar geçen süre de başarısızlık zamanı olarak görülebilir 

(Marubini ve Valsecchi,  1994).  

 

1.1.4. Sansürleme (Censoring) 
 

Yaşam çözümlemesinde, sağkalım süresi çeşitli nedenlerle tam olarak 

bilinemeyen gözlemler sansürlü gözlem olarak adlandırılır. Takip altındaki bir 

birey ilgilenilen olgudan farklı herhangi bir nedenle öldüğünde ya da herhangi 

bir şekilde (tayin, taşınma, hastane ya da doktor değişikliği nedeni ile iletişim 

kurulamaması vb) takipten çıktığında sansürlenmiş olur. Çalışma için 

belirlenen takip süresi sonunda hala olgu gözlenmeyen bireyler de sansürlü 

olarak adlandırılır. Gerek takip edilemeyen veya başka nedenlerle ölen 

gerekse çalışma sonunda olgu gözlenmeyen tüm bu bireyler sansürleme 

zamanından daha uzun bir yaşam süresine sahip olacaklardır. Bu nedenle 

sansürlenen bu bireylerin sansürleme süreleri ( iC ) kayıt altına alınmalıdır. 

 

 Sağkalım zamanı sadece takip altındaki bireyler için, takip süresini 

içermektedir. Bu nedenle sağkalım verileri genellikle sağdan sansürlüdür. Üç 
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nedenden ötürü sansürleme yapılabilir; çalışmanın bitiş süresine kadar olayın 

gözlenmemesi (administrative censoring), çalışma sona ermeden takipteki 

denekten bilgi alınamaması (lost to follow-up) ya da çalışma bitmeden başka 

bir olay (trafik kazası, zehirlenme vb) nedeni ile ölümün gerçekleşmesi 

(withdrawing) ( Marubini ve Valsecchi, 1994; Kriner, 2007). 

 

1.2. Yaşam Çözümlemesinde Kullanılan Fonksiyonlar 
 

Yaşam çözümlemesinde, izlem altındaki örneklemde bir birimin belirlenen 

başlangıç zamanı ile başarısızlık (olgu gözlendiği) zamanına kadar izlendiği 

süreye yaşam süresi ( iT ) denir ve yaşam süresi olan iT  sürekli ve negatif 

olmayan bir değere ( 0≥iT ) sahiptir. Yaşam sürelerinin analiz edilmesinde 

kullanılan üç temel fonksiyon vardır. 

 
 
 
1.2.1. Olasılık yoğunluk fonksiyonu  
 

Olasılık yoğunluk fonksiyonu, incelenen bir birimin 0→∆t iken ( ttt ∆+, ) 

aralığında başarısız olma (ölme) hızıdır ve )(tf ile gösterilir: 

 

   

 ∞<<





∆
∆+<≤

=
→∆

t
t

ttTtPtf
t

0)(lim)(
0

 

 

buradan homojen bir popülasyonda, T rastlantı değişkeninin belirli, sabit bir 

t ’den küçük ya da eşit olması olasılığı olan )(tF ; 

   

 ∫ ∞<<=≤=
t

tf(u)dutTPtF
0

0)()(  
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elde edilir. )(tF , sürekli değişken olan T’nin ∞<< t0  aralığında dağılım 

fonksiyonudur. Olasılık yoğunluk fonksiyonu ile dağılım fonksiyonu arasındaki 

ilişki ise; 

 

dt
tdFtf )()( =  

 

ile gösterilebilir (Marubini ve Valsecchi,1994; Köse, 1997; Ibrahim ve ark., 

2005). 

 

1.2.2. Yaşam fonksiyonu (Survival function) 
 

Yaşam fonksiyonu incelenen birimin yaşam süresinin t’den büyük olma 

olasılığıdır. )(tS  ile gösterilen yaşam fonksiyonu )(tF ’nin tamamlayıcı 

fonksiyonu olarak; 

 

)()(1)( tTPtFtS >=−=  

∫
∞

=
t

duuftS )()(  

 

şeklinde gösterilir ve negatif olmayan ( ∞≤≤ t0 ) herhangi bir t için t 

zamanında yaşam olasılığını verir. Buna göre )(tf  ile )(tS arasındaki ilişki, 

 

dt
tdStf )()( −=  

 

biçiminde ifade edilebilir. Yaşam fonksiyonun özel durumlarına ilişkin 

aşağıdaki eşitlikler kolayca bulunabilir: 
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§ Takip süresinin başlangıcında (0. zaman) yaşam fonksiyonu sonucu 

tüm bireyler için 1’dir. Başka bir deyişle çalışma başlangıcında örneklemdeki 

tüm bireylerin yaşam olasılıkları %100’dür ( 1)0( =S ). 

 

§ Takip süresi sonsuza giderken ( ∞→t ) yaşam fonksiyonu sonucu 

0’dır. Diğer bir ifade ile izlem süresi yeteri kadar uzatılırsa (örneğin sonsuza 

kadar) örneklemdeki tüm birimlerin yaşam olasılıkları 0’a yaklaşır 

0)(lim =
∞→

tS
t

 (Marubini ve  Valsecchi,1994; Köse, 1997; Ibrahim ve ark., 

2001). 

 

1.2.3. Hazard fonksiyonu (Hazard function) 
 

Hazard fonksiyonu, t zamanına kadar izlenen ve olgu gerçekleşmemiş 

(yaşayan) bir birimin belirli bir zaman içerisinde ( tt ∆+ ) olguya maruz kalması 

(ölmesi) riskidir. Hazard fonksiyonu )(tλ ; 

 

t
tTttTtPt

t ∆
≥∆+<≤=

→∆

)|)((lim)(
0

λ  

 

olarak gösterilir. İncelenen t zamanında yaşadığı bilinen bir bireyin ( ttt ∆+, ) 

kısıtlı, küçük zaman aralığı içerisinde ölüm olasılığı dtt)(λ  ile gösterilir. Bu 

durumda hazard oranı (hazard rate, )(tλ , H(t) ya da HARE şeklinde 

gösterilir); 

 

         
)(
)()|()(

tS
tfttft ==λ           (1.2.3.1) 

 

eşitliği ile ifade edilebilir.  Bu eşitlik aynı zamanda başarısızlık oranı (failure 

rate), yoğunluk oranı (intensity rate) ya da ölümlülük gücü (force of mortality) 
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olarak da adlandırılmaktadır. Eğer eşitlikteki )(tf  yerine 
dt

tdStf )()( −=  ifadesi 

konursa; 

 

)(
)(

)(

)(

)(
)()|()(

tdtS
tdS

tS
dt

tdS

tS
tfttft −

=
−

===λ  

 

)(log)( tS
dt
dt −=λ  

 

elde edilir. Eşitliğin her iki tarafının integrali alındığında; 

 

t
t

uSduu
0

0

)(log)( =− ∫ λ  

 

olur. Bu eşitlikte bölüm 1.2.2.’de anlatılan yaşam fonksiyonunun özel durumu 

olan S(0)=1 (izlem zamanı başlangıcında tüm bireylerin yaşam olasılığı 1’dir)  

kullanarak; 

 

       ))(exp()(exp)(
0

tHduutS
t

−=







−= ∫λ            (1.2.3.2) 

 

elde edilebilir   (Marubini ve Valsecchi, 1994; Köse, 1997). 
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1.3. Cox Orantısal Hazard Modeli  
 

Sağkalım üzerinde etkili olabilecek değişkenlerin etkilerini incelemek amacı 

ile ilk defa 1974 yılında Cox tarafından değinilen açıklayıcı değişkenlerin 

birlikte etkisi (ortak değişken) kavramı, Cox orantısal hazard (Cox 

proportional hazard, Cox-PH) modelinin temelini oluşturmaktadır.   

 

 Tamamlanmamış izlem verilerinde, bağımlı değişken (yaşam süresi) 

ile bağımsız değişkenler (tanı faktörleri, ortak değişkenler) arasındaki neden-

sonuç bağıntısını ortaya koymak için Cox Regresyon yönteminden 

yararlanılır (Özdamar, 2003).  

 

Cox regresyon analizinde hedef, yaşam verilerinin genel durumunu 

yansıtacak bir model oluşturmaktır. Cox regresyon yöntemi, bir bireyin yaşam 

süresi (bağımlı değişken) ile birden fazla bağımsız değişken arasındaki 

ilişkiyi ortaya koyan bir yöntemdir. Cox yöntemi ile yaşam süresi üzerinde 

etkili olduğu düşünülen bağımsız değişkenlerin etkileri eşanlı olarak 

belirlenip, yorumlanabilmektedir (Yay ve Ark., 2007). 

 

Parametrik modellerin gerektirdiği varsayımların sağlanamadığı 

durumlarda Cox regresyon analizinin, parametrik sağkalım analizlerden daha 

güçlü sonuçlar verdiği ifade edilmektedir (Yay ve Ark., 2007). 

 

 İlgilenilen birimin sağkalım süresi üzerinde bir ya da daha fazla 

bağımsız değişkenin etkisi kestirilmek istendiğinde Cox’un klasik orantısal 

hazard modeli (Cox-PH) kullanılmaktadır. Sağkalım üzerinde etkisi olabilecek 

her bir bağımsız değişken X ile gösterilsin. Toplam p sayıda ölçülebilen 

bağımsız değişkenler ise ),...,( 1 pXXX =  olsun. Bu durumda bilinmeyen ve 

negatif olmayan temel hazard fonksiyonu )(0 tλ olmak üzere ilgilenilen hazard 

fonksiyonu; 
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)(
0 )()( Xfett λλ =  

 

şeklinde gösterilir. Temel hazard fonksiyonu, verideki ortalama bir birimin 

hazard değerini gösterir. Bu nedenle ilgilenilen her birimin hazardı temel 

hazardın çarpanı (ya da katı) olarak ele alınır. Cox modelinin en önemli 

varsayımı hazard hızlarının orantısal; 

 

( )
( )0

0

( )( | )
( | 0) ( )

f X
f Xt et X e

t X t
λλ

λ λ
= =

=  

 

olmasıdır. Bu, ilgilenilen birimin hazard hızının tüm izlem süresi boyunca 

(kovariyetlerin zamandan bağımsız olması şartıyla) sabit kalacağı, 

değişmeyeceği anlamına gelmektedir. 

 

 Temel hazard parametrik modellerle tanımlanamadığından, Cox 

modeli için olabilirlik (likelihood) sonuç çıkarımı uygulanamaz. Bu durumda 

0λ  soldan sansürlü olmadığı sürece bilinmeyen β katsayıları kısmi olabilirlik 

fonksiyonunun ençoklanması (maksimize edilmesi) ile kestirilebilir.  Cox 1972 

yılındaki makalesinde β katsayısı için kısmi olabilirlik fonksiyonunu 

 

)(

1 0 )'exp()(
)'exp()()(

tdN
n

t t Rj jj

ii

i

k
XtY

XtYL ∏∏ ∑= ≥ ∈ 











=
β

β
β  

 

biçiminde tanımlamıştır. Eşitlikteki; 

§ Yi(t) : İncelenen ii bireyin t. Zamandaki riski (1: Risk var, 0: Risk yok) 

§ dNi(t) : Belirli bir sınırlı zaman aralığında ([t, t+∆t]) Ni’de gözlenen artışı 

§ Rk : Belirli bir zamanda risk altındaki birimleri ifade etmektedir. 
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 Kısmi olabilirlik fonksiyonunun logaritması ise; 

 

( )[ ]∑∫ ∑
=

∞

∈
−=

n

i
iRj jjii tdNXtYXtYL

k
1 0

)()'exp()(log')()(log βββ  

 

ile gösterilebilir.  

 

 β̂ ‘yı tahmin etmek için )(log βL  eşitliğinin birinci türevi alındığında 

elde edilen )(log)( β
β

β LU
∂
∂

=  eşitliği ençok kısmi olabilirlik  

 

1 0

exp( ' )
( ) ( )

exp( ' )
k

k

n j j jj R
i i

i j jj R

Y X X
U X dN t

Y X

β
β

β

∞
∈

= ∈

 
 = −
  

∑
∑∫ ∑  

 

ile çözülebilir (Köse, 1997; Kriner, 2007) 

 

1.3.1. Cox orantısal hazard modelinde artıklar 
 

Cox regresyon modeli tıbbi araştırmalarda çok sık kullanılmaktadır. Ancak 

Cox regresyon modeli de bir regresyon modeli olmasına karşın kurulan 

modelin yeterliliğini ya da aşırı ve aykırı değerlerin varlığını sorgulamak için 

artıkların incelenmesi uygulamada pek sık görülmez. Oysa kurulan herhangi 

bir regresyon modelinin yeterliliğinin saptanmasına ilişkin kullanılabilecek 

ölçütlerin en önemlilerinden biri de artıkların etkili, uzak ve aykırı gözlemler 

için incelenmesidir (Alpar, 2003). 

 

 Model uyumunu incelemek amacı ile Martingale, Deviance, 

Schoenfeld ya da score artıkları incelenebilir. Bu çalışma kapsamında 
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Martingale ve Deviance türü artıklar kullanılacağından sadece bu tür artıklara 

değinilecektir. 

 

Martingale artıklar 
 

Martingale artıklar Cox modelindeki j. bağımsız değişken ile hazard 

arasındaki ilişkiyi incelemek amacı ile kullanılır. İki değişken arasındaki 

korelasyonu incelemek amacı ile çizilen saçılım grafiğine benzer bir mantıkla 

),( iij rX  saçılım grafiğinin çizilmesi ve yerel ağırlıklı saçılım yumuşatması 

(Locally Weighted Scatterplot Smoothing - LOWESS) ya da benzeri bir 

yumuşatma (smoothing) yönteminin uygulanması mantığına dayanır.  

Saçılım grafiğinde kullanılan ri terimi aynı zamanda Cox-Snell artıkları olarak 

da bilinir ve ),,( βiii XtHr =  ile hesaplanabilir (Taylor ve Cobb, 2004). 

 

 Martingale artıkları, incelenen zamandaki sansürlü gözlemlerin sayısı 

)(tN i olmak üzere; 

 

∫−=
t

iii dsssYtNtM
0

)()()()(ˆ λ
 

 

şeklinde gösterilebilir (Kriner, 2007). Sağkalım verisi sağdan sansürlü ve 

bağımsız değişkenler zamandan bağımsız olduğunda Martingale artıkları; 

 

iii rM −= δˆ  

 

İle bulunabilir. Eşitlikteki ri  yukarıda açıklandığı gibi Cox-Snell artıkları, δi ise 

i. gözlem için sansür göstergesidir (Taylor ve Cobb, 2004).  
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Martingale artıklar -∞ ile +1 arasında değerler alabildiğinden çarpık bir 

dağılım gösterirler (Karabulut ve ark., 2000).  

 

Cox regresyon modelinde birikimli hazard (ya da Cox-Snell artıkları) 

HAZ ile gösterilsin. Her bir birey için HAZ hesaplandığında; Martingale 

artıklar olgu gözlenen bireyler için 1-HAZ, sansürlenen bireyler için ise 0-HAZ 

işlemi ile kolayca hesaplanabilir (SPSS Knowledgebase). Martingale 

artıkların sıfırdan uzaklaşan (küçülen) negatif değerleri yüksek risk altındaki 

uzun sağkalım zamanına sahip sansürlü (aslında o zamana kadar olgu 

gözlenmesi beklenen) bireyleri göstermektedir (NCSS Help System, 2007).  

Martingale artıklarının +1’e yaklaşması riskin arttığını, –∞’a yaklaşması ise 

riskin azaldığını göstermektedir. 

 

Martingale artıklar; cox modelinde yer alan bağımsız değişkenlerin 

(kovariyet) bağımlı değişkenle olan ilişkisinin fonksiyonel şeklini (doğrusal, 

log-dogrusal ya da doğrusal olmayan gibi) belirlemek için de kullanılabilir. 

Bunun için, bağımsız değişken kullanılmayan Cox modeline (Cox null) ait 

Martingale artıkları elde edilir ve bu artıklara karşılık bağımsız değişkenlerin 

grafikleri çizdirilir (Therneau ve Grambsch, 2000). 

 

Deviance artıklar 
 

Martingale artıkların çarpık bir dağılım göstermesi, incelenen bireyler için 

elde edilen kestirimin doğruluk ve kesinliğini değerlendirmede bazı zorluklara 

neden olmaktadır. Martingale artıkları çarpık dağılımdan kurtarmak ve 0 

etrafında dağılmalarını sağlayabilmek amacı ile karekök ve logaritmik 

dönüşüm yöntemleri uygulanarak Deviance artıkları elde edilmiştir. Deviance 

artıkları hesaplanırken,  
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∞
−∞

∞−−=
)(

ˆ)(log)(ˆ2)ˆ(
i

ii
iiii N

MNNMMsignd  

 

eşitliği kullanılır. Eşitlikteki sign, işaret fonksiyonu olarak isimlendirilir ve 

Martingale artıklarının pozitif değerleri için +1, negatif değerleri için ise -1 

sonucunu üretir. Eşitlikte uygulanan dönüşüm işlemlerinden karekök, 

Martingale artıklarının çok büyük negatif değerlerini küçültürken, logaritmik 

dönüşüm ise artıkların dağılımını yakınlaştırır, bir merkez etrafında dengeli 

dağılmalarını sağlar (Sas/Stat User Guide). 

  

1.3.2. Cox regresyon modelinin olumsuz yanları 
 

Cox regresyon modelinde, bilinmeyen başlangıç hazard fonksiyonu 

regresyonun parametrik olmayan kısmı iken yine bilinmeyen β regresyon 

katsayısı ise regresyonun parametrik kısmını oluşturmaktadır. Başlangıç 

hazard fonksiyonu ve β parametresi kullanılan Cox regresyon modeli bu 

nedenle yarı-parametrik (semi-parametric) bir modeldir. Cox regresyon 

modelinin kullanılabilirliği veri hakkında gerçekçi olmayan varsayımları 

nedeni ile etkilenmektedir. Cox-PH modelinin iki temel varsayımı vardır. 

Birincisi hazard hızının zaman içerisinde sabit olduğu yani değişmediği, 

ikincisi ise hazard hızı ile bağımsız sürekli değişkenler arasındaki ilişkinin log-

doğrusal olduğu. Ancak uygulamada çoğu zaman ikinci varsayım 

sağlanamaz. Sürekli dağılım gösteren bağımsız değişkenler ile hazard 

arasındaki ilişki her zaman doğrusal ya da log-doğrusal değildir (Electronic 

Statistics TextBook). Daha da önemlisi Cox regresyon, zaman bağımlı ortak 

değişkeni (time-varying covariates) modele almamaktadır ki bu pek çok 

durumda kabul edilemez. Örneğin; yeni bir ilaç denenen kontrollü bir 

çalışmada hastaların kontrol grubuna oranı <1 ise (kontrol grubunda 

hastalardan daha fazla denek varsa), ilacın etkisi ilacın ne kadar zamandır 

kullanıldığına bağımlı gibi görünecektir ve buna bağlı olarak da risk 
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fonksiyonu ilacın alınıp-alınmadığına ve ne kadar zamandır alındığına 

bağımlı olacaktır. Cox regresyon ile ilgili diğer bir sorun ise üstel bağlantı 

fonksiyonudur. Üstel bağlantı fonksiyonu, hazard fonksiyonunun her yerde 

pozitif olmasını sağlayan matematiksel uygunlukta seçilir (Terzi ve ark., 

2005). 

 

1.4. Çok Değişkenli Uyarlanabilir Regresyon Kesitleri 
 

Çok değişkenli uyarlanabilir regresyon kesitleri, tekniği ilk olarak 1991 yılında 

Jerome Friedman tarafından geliştirilmiştir. Sürekli değişkenlere model 

uyarlayabilmek için kullanılan doğrusal regresyon, doğrusal olmayan 

regresyon, regresyon ağaçları, yapay sinir ağları gibi birçok model vardır. 

MARS adımsal regresyon yöntemidir. Regresyonun performansını 

geliştirmek için tekrarlamalı ayırma metodunun ve adımsal doğrusal 

regresyonun genelleştirilmiş bir hali olarak düşünülebilir (Friedman, 1991; 

Deichman ve ark., 2002; Kaki ve ark., 2004; Kolyshkina ve Sylvia, 2004)  

 

 MARS tekniği özellikle veri madenciliği alanında popüler hale gelmiştir. 

Çünkü bu yöntem sebep ve sonuç değişkenleri arasında bir varsayım 

gerektirmez ve herhangi bir matematiksel ilişki aramaz. Bunun yerine sebep 

ve sonuç değişkenleri arasında dinamik bir ilişki geliştirir. Diğer regresyon 

modellerinde belirli varsayımlar aranmasına karşın, MARS modelinde bu 

şekilde varsayımların olmaması önemli bir avantajdır. MARS modeli veriden 

elde edildiğinden, parametrik yöntemlerle tahmini güç olan doğru öngörüleri, 

dinamik yapısı sayesinde yorumlaması kolay, kestirim başarısı yüksek 

modeller kurarak bulmamızı sağlamaktadır (Sas/Stat User Guide, Deichman 

ve ark., 2002; Kaki ve ark., 2004; Kolyshkina ve Sylvia, 2004) 

 



17 

1.4.1. MARS yöntemini kullanan bazı çalışmalar 
 

Çok değişkenli uyarlanabilir regresyon kesitleri (Multivariate Adaptive 

Regression Splines – MARS), Jerome Friedman tarafından 1991 yılında 

yayınladığı makalesi ile tanıtıldıktan sonra oldukça farklı alanlarda farklı 

sorunlara çözüm bulan uygulamalarda sıklıkla kullanılmaya başlanmıştır. 

Özelliği gereği doğrusal ve lojistik regresyonun kullanılabildiği her durumda 

ve bu regresyon yöntemlerinin yetersiz kaldığı ya da varsayımları 

sağlanamadığı için uygulanamadığı durumlarda MARS alternatifi olmayan bir 

yöntem olarak öne çıkmıştır. 

 

Chen ve arkadaşları (2003), MARS yöntemini kullanarak havayolu 

karlılığını arttırmaya yönelik olarak çalışmışlardır. Kar yönetimi şirket 

kazancını arttırmayı hedefler. Rekabetçi bir havayolu endüstrisi için kar payı 

iyi bir kar yönetimi politikasına bağlıdır. Havayolu kar yönetimi üzerinde 

sıklıkla araştırmalar yapılmaktadır. Fakat bunlar halen deneysel ve belirli 

alanlara yöneliktir. Chen ve arkadaşları ise 20 şehir ve 31 uçuş rotasında 

çalışan yerel hava yolu taşımacılığı yapan şirketin kar yönetimine bir çözüm 

önerisi oluşturabilmek için MARS’ı stokastik dinamik programlama 

metodunun bir türevi olarak kullanılmışlardır.   

 

Abraham ve Steinberg (2001); yeni ve esnek regresyon modeli olan 

MARS’ı, üç farklı derinlikte toprak sıcaklığı benzetimi çalışmalarında 

kullanmışlardır. Diğer açıklayıcı hesaplama yöntemleriyle karşılaştırıldığında, 

MARS hızlı, esnek ve modelin önemli girdilerini belirlemede oldukça etkilidir. 

Modelin girdileri;  yılın günlerini, maksimum ve minimum sıcaklıkları, yağış 

miktarını ve potansiyel buharlaşmayı içermektedir. Çıktılar ise, 100, 500 ve 

1500 mm derinlikteki toprak sıcaklığını içermektedir. Abraham ve Steinberg, 

MARS’ın performansını yapay sinir ağları (YSA) ile karşılaştırmıştır. Doğrusal 

regresyonun korelasyon katsayısı MARS ve YSA’da daima 0.95’in üzerinde 

olmuştur. MARS ayrıca yılın gününün, ardından da minimum hava 

sıcaklığının çıktı üzerindeki en önemli girdi olduğunu göstermiştir. Sonuçlar 
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regresyon teknolojisi olarak MARS’ın potansiyelini tarımsal uygulamalarda da 

göstermiştir. 

 

 Xiong ve Meullent (2004), müşterilerin peynir çubukları (Cheese 

sticks) tercihlerini etkileyen sebepleri araştırmışlar ve tercihleri belirleyen 

esas unsurları MARS ile bulmaya çalışmışlardır. MARS, tahmin ediciler 

arasındaki ilişkiyi ortaya koyabilmiş, parçalı regresyon fonksiyonları ile de 

tahmin edici değişkenlerin bağımlı değişken (peynir çubuklarını tercih)  

üzerine etkilerini saptayabilmiştir. Xiong ve Meullent çalışmaları ile MARS’ın 

karmaşık veriden, elde edilebilecek mümkün olan en iyi modeli 

oluşturulabildiğini göstermişlerdir. 

 

 Verzilli ve arkadaşları (2005) İngiltere’de yaptıkları çalışmada, DNA 

kodlamasında genetik çok şekillilik olan bölgelerde taşıyıcılarda fenotip etkiler 

görülebileceğini (örneğin hastalığa bağlı hassasiyet etkisi gibi) belirtmişler ve 

analiz için bağ tutucu ve lizozom proteinlerindeki başlangıç mutasyonu 

verileri kullanılarak bir model oluşturmuşlardır. Oluşturdukları modelin 

performansını sınamak için hiyerarşik Bayesci MARS Yöntemini 

kullanmışlardır. Deneylerinde 12 Aminoasit durumu hakkında bilgi 

edinebilmek için her bir aminoasidin pozisyonu ve protein işlevselliği etkilerini 

ölçmüşler ve her bir pozisyondan elde edilen değerleri modelde yerine 

koyarak kestirimlerde bulunmuşlardır. Öğrenme verisi olarak bağ tutucu 

verilerini kullanmış ve lizozom değişimleri ile bu değişkenlerin tersleri 

üzerinde modeli test etmişlerdir.  

 

  Leathwick ve arkadaşları (2006), Yeni Zelanda akarsularında yaşayan 

balıkların dağılıma ilişkin bir veritabanını kullanarak 15 tatlı su balığı türünün 

bulunma olasılıkları ile bu canlıların akarsulardaki yaşam alanlarını belirleyen 

çevresel değişkenler arasındaki ilişkileri MARS ile incelemişlerdir. Her tür için 

yaşam koşullarını en iyi belirleyen çevresel faktörler MARS yöntemi ile 

saptanmış, her tür için ideal yaşam alanını belirleyen faktörler ortaya 
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çıkarılmış, elde edilen sonuçlar coğrafi bilgi sistemine işlenerek bu türlerin 

olası yaşam alanlarının haritaları oluşturulmuştur. 

 

1.4.2. MARS modeli 
 

Regresyon yöntemleri; bağımsız değişkenlerle bağımlı değişkenler 

arasındaki bağıntıyı incelemek için kullanılır. Doğrusal olmayan regresyon, 

bağımlı değişkenle bağımsız değişkenler arasındaki bağıntıyı veriden model 

türeterek kurar. MARS; regresyon yapısını, veri uzayını küçük küçük 

doğrusal regresyon denklemlerine (temel fonksiyonlar) bölerek oluşturur. Her 

bölme noktası veriye bağlı olarak bulunur. MARS modeli, orijinal veriden 

tahmin edilen temel fonksiyonların özel sınıflarının regresyon kesitleridir. 

MARS’ın üstünlüğü en uygun değişken dönüşümleri ve etkileşimlerine ek 

olarak çoğunlukla yüksek-boyutta saklanan karmaşık veri yapılarını 

bulmasından kaynaklanmaktadır  (Friedman, 1991; Deichman ve ark., 2002; 

Kaki ve ark., 2004; Kolyshkina ve Sylvia, 2004) 

 

 Kesit (spline), karmaşık eğri çizimlerinde ve fonksiyon tahminlerinde 

matematiksel bir süreç olarak göz önüne alınabilir. Kesit düzleştirme yöntemi 

iki ya da daha üst düzeyli polinomiyaller kullanıldığında elde edilen ve 

parametrik olmayan hata varyansının kontrol edilmesini sağlayan bir 

yöntemdir (Kaki ve ark., 2004).  

 

 Kesit oluşturmak için X ekseninde uygun sayıda bölge oluşturulur.  Bu 

bölgeler arasındaki sınırlar düğüm olarak bilinir. Yeterli sayıda düğüm ile 

model tahmin edilebilir. İki boyutlu kesit çizmek oldukça kolayken ikiden çok 

boyutlu kesitlerin çizimi zorlaştığından her bir kesit matematiksel temel 

fonksiyonlarla (Basis Functions) ifade edilmektedir (MARS User Guide).  
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MARS; oldukça sadeleştirilmiş bir karar ağacı oluşturur. Parçalı temel 

fonksiyonlar ve bunların birleşimlerini kullanarak ve regresyon 

modellerindeki hem ileri doğru hem de geriye doğru ilerleme 

algoritmalarından yararlanılarak MARS modeli elde edilir. Model kurulumu iki 

adımda gerçekleşir. 

 

 1. Adım: Mümkün olan tüm temel fonksiyonlar oluşturulur. Çok büyük 

bir model bulununcaya kadar yani modelin karmaşıklığı maksimum seviyeye 

ulaşıncaya kadar eklenen temel fonksiyonlarla model geliştirilir.  

 

Temel fonksiyonlar; ya dönüştürülmüş tek değişkenden ya da çok 

değişkenli karşılıklı etkileşim terimlerinden meydana gelir. Temel fonksiyonlar 

modeldeki bağımsız değişkenlerin karşılıklı etkileşimlerini ve doğrusal olmayan 

dönüşümlerini hesaba katan fonksiyonlardır. Temel fonksiyonlar oluşturulurken 

tüm değişkenler ve değişkenlerin birleşimleri tek tek ele alınır. Bu durumda, her 

bir bağımsız değişken ve bu değişkenlerin birbirleri ile olan etkileşimlerinin 

tanımlı bulunduğu aralıklardaki tüm olası değerler birer düğüm olarak 

düşünülüp, mümkün olan tüm olası temel fonksiyonlar belirlenir. Temel 

fonksiyonlar eklenerek model daha karmaşık ve daha esnek bir yapıya 

kavuşturulur. Temel fonksiyon sayısı maksimum seviyeye ulaşıncaya kadar bu 

işlem sürer.  

 

Temel fonksiyonlar oluşturulurken aynı değişkene ait Ayna Temel 

Fonksiyonu da oluşturulup modele alınabilir. Ayna temel fonksiyonu, bağımlı 

değişkenle bağımsız değişken arasındaki dağılımın düğüm noktasında 

eğiminin değiştiğini ve düğüm noktasına kadar olan eğiminin sıfır olduğunu 

gösterir.  

 

 2. Adım: Eğilim ve varyansların optimal bir dengesi bulununcaya kadar 

temel fonksiyonlar modelden çıkarılır. Bu adıma budama adımı denir ve bu 

aşamayı gerçekleştirmek için MARS geriye doğru adım algoritması kullanır.  
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 Mars algoritması, sadece sonuç üzerinde ölçülebilir bir etki yapan 

temel fonksiyonları seçer, diğerlerini dikkate almaz. Geriye dönük bir 

prosedür uygulanarak sonuca daha az etki eden temel fonksiyonlar 

modelden çıkarılır. Sabit temel fonksiyona dayalı en basit model oluşturulur. 

Temel fonksiyonları her değişken ve her olası düğüm için araştırarak 

tahmindeki hatayı azaltanları final modeline ekler. En küçük kareler mantığı 

ile sonuca en az etki eden temel fonksiyonları modelden çıkarır (Temel ve 

ark., 2005).  

 

 MARS, özellikle ayna değişkenli fonksiyonları doğrusal ve doğrusal 

olmayan dağılımların temel fonksiyonları olarak kullanır ve etki-tepki 

değişkenleri arasındaki ilişkiyi tahmin eder. 

 

 Kategorik Tahmin Ediciler: Pratikte hem sürekli hem de kategorik 

tahmin ediciler kullanılabilir. İkisi de başarılı sonuçlar verir. Ancak temel 

MARS algoritması değişkenlerin sürekli olduğunu öngörür, sadece iki değer 

alabilen (dikotom) değişkenlere göre sıralı (ordinal) değişkenlerde daha 

başarılı sonuçlar elde eder. 

 

 Çoklu Bağlantı (Multicollinearity): MARS algoritması aralarında çoklu 

bağlantı olan değişkenlere de uygulanabilir. Burada algoritma verilere bağlı 

olarak temel fonksiyonlar bulur. Fakat sinir ağları yapısında olduğu gibi, her 

bağımlı değişken için farklı bir sabit oluşturur.  

 

 Sınıflandırma Problemleri: Bilindiği gibi sınıflandırma problemlerinde 

çoklu bağlantı sorunu sınıflandırma performansını düşürmektedir. MARS, 

çoklu bağlantı sorunlarını çözebildiği için sınıflandırma problemlerine de 

uygulanabilir. Sınıflandırılmış değişkenleri kodlar, algoritmayı işletir, model 

uygun ise o kodlarla skorları belirler. Hangi sınıf için en iyi skor elde edilirse 

kurulan modelde o sınıf yer alır. 
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 Model Seçimi ve Budama: Doğrusal olmayan modeller, esnek bir 

yapıya sahiptirler. Bu nedenle önlem alınmadığı durumlarda gereğinden fazla 

yaklaşma çabası içine girilebilirler. Denenmiş verilerde neredeyse sıfır hata 

yapmalarına rağmen yeni gözlemler ve durumlarla karşılaştıklarında zayıf bir 

performans gösterebilirler. Diğer pek çok metotta olduğu gibi MARS da veriye 

aşırı uyum (karmaşıklığı arttırma, over-fit) yapma eğilimindedir. Bunu 

engellemek için budama tekniği kullanılır ve modelin karmaşıklığı azaltılır 

(sınırlanır).  

 

 MARS, pratikte yaygın kullanılan doğrusal ve doğrusal olmayan 

regresyon modellerinin aksine bağımsız değişkenin farklı aralık değerleri için 

farklı katsayılar türetir ve modele etkileşim terimlerini de katarak gerçek 

yapıyı daha iyi yansıtan modeller geliştirir. Ayrıca bağımlı ve bağımsız 

değişkenlerin dağılımları üzerine (diğer regresyon yöntemlerinden farklı 

olarak) herhangi bir varsayım gerektirmez ve değişken tipi de önemli değildir 

(Statistica User Guide). 

 

 Gerçek veriye bağlı olarak oluşturulan temel fonksiyonlar, model 

parametreleri ile birlikte (en küçük kareler yöntemi) modeli tahmin eder. 

Genel MARS modeli eşitlikteki gibi tanımlanabilir. 

 

   0
1

( )
K

k k t
k

Y a B Xβ ε
=

= + +∑              (1.4.2) 

 

Eşitlikteki; 

  k  : Düğüm sayısını 

  K  : Temel fonksiyon sayısını 

  X  : Bağımsız değişkeni 

  ka        : k. temel fonksiyonun katsayısını 
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 0β    : Modeldeki sabit terimi 

 )( tk XB  : t. bağımsız değişken için k. temel fonksiyonu  

 
ifade eder. 
 

MARS modeli; modeldeki temel fonksiyon sayısı M, model katsayısı β 

ve temel fonksiyon B(X) olmak üzere aşağıdaki gibi de tanımlanabilmektedir: 

∑
=

=
M

i
ii XBXf

1
)()( β

 

 

Temel fonksiyon B(X) in olası modları ise; 

 

§ B(X) = 1     

§ B(X) = ix  

§ B(X) = +− )x( ki t  

§ B(X) = ji xx  

§ B(X) = jki t x)x( +−  

§ B(X) = ++ −− )x()x( ljki tt  

olarak ifade edilebilir (Kriner, 2007). 

 

1.4.3. Temel fonksiyon (Basis function) 
 

Genellikle regresyon denklemleri, veriler arasındaki ilişkiyi tek bir fonksiyon 

kullanarak belirlemeye çalışırlar. Fakat MARS parçalı polinomik bir fonksiyon 

kullanır. Böylece bütün değerlere en yakın noktalardan geçebilecek (bu 

sayede artıkları da en aza indirebilecek) regresyon kesitleri oluşturulabilir. 

Regresyon kesit fonksiyonları parçalı polinomik temel fonksiyonların 

düğümlerde birleştirilmesi ile elde edilmiş sürekli bir fonksiyondur. Temel 

fonksiyonlardaki sabitler en küçük kareler yöntemi ile bulunur. Parçalı 
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fonksiyonlar gerçek verinin dağılımına daha uygun olduğu için tek polinom 

kullanmaya göre daha fazla esneklik sağlar. MARS her duruma yüksek 

derecede uyum sağlayabilir ve düğüm yerlerini ve derecelerini otomatik 

olarak seçen bir algoritma oluşturur.    

 

 Eşitlik 1.4.2’de geçen Bk(xt) ifadesi t. bağımsız değişken için k. temel 

fonksiyondur ve aşağıdaki gibi tanımlanır. 

 , ( , ) ,
1

( ) ( )
mL

m l m v l m l m
t

B X S x k +

=

 = − ∏                 k= 1,2, .., K         (1.4.3) 

 

Eşitlikte; 

 mL  :  Etkileşim derecesini 
 l,mS  :  -1 ya da +1’i  
 ( )ν l,mx  :  Bağımsız değişken değerini 

 l,mk   :  Düğüm değerini göstermektedir. 

 

Etkileşim derecesi ( mL ), bağımsız değişkenler arasındaki etkileşimi 

ifade etmektedir. Çok değişkenli regresyon analizlerinde olduğu gibi ikili 

etkileşimden daha yüksek boyutta (3’lü, 4’lü gibi) etkileşim seçmek sonuçların 

yorumlanması aşamasında sorun yaratabileceğinden, ikiden daha fazla 

bağımsız değişkenin etkileşimini modele koymak pratikte çok sık kullanılmaz. 

  

 Temel fonksiyonlar, xt ’nin doğrusal olmayan karmaşık dönüşümleri 

olabilir. Fakat Yt  temel fonksiyonların doğrusal bir fonksiyonudur.  

 

 Özellikle doğrusal ve doğrusal olmayan genişleme için temel 

fonksiyonlar iki yönlü kullanılır. İki temel fonksiyon (t-x) ve (x-t), t parametresi 

temel fonksiyonların düğüm (knot) noktasıdır. Düğüm noktası veriden elde 

edilir. Sadece pozitif sonuçları gösterir. Diğer durumlar için 0 (sıfır) değeri alır 

(Şekil 1.4.3). 
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X 

(x-t) + (t-x) + 

t 

Şekil 1.4.3. Temel Fonksiyonlara Karşılık Ayna Değişken  
(MARS User Guide‘dan alınmıştır) 
 

1.4.4. Adımsal ilerleme (Modeli geliştirmek) 
 

Bağımlı değişken üzerinde etkisi olan (ya da olabileceği tahmin edilen) tüm 

öğeler (bağımsız değişkenler ve bunların etkileşimleri) tek tek tespit edilerek 

bağıntıları belirlenir. En güçlü bağıntıyı gösteren öğe ile işe başlanır. Bu 

bağıntının açıklayıcılık (belirleyicilik) düzeyi (R2) hesaplanır. Sonraki 

aşamada, ikinci derecede güçlü bağıntıya sahip bağımsız değişken de 

modele katılır. Oluşan yeni denklemde elde edilen belirleyicilik, daha 

öncekine göre anlamlı olarak yüksek bulunursa ikinci bağımsız değişken de 

modele eklenir. Eğer ikinci bağımsız değişkenin olduğu model de R2‘de 

anlamlı bir yükseliş olmaz ise ikinci bağımsız değişken modele alınmaz. Bu 

şekilde devam edilerek öncelikle tüm bağımsız değişkenler ve sonrasında 

değişkenler arası etkileşimler modele eklenerek en karmaşık model kurulur.  
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1.4.5. Adımsal gerileme (Modeli budamak)  
 

Adımsal ilerleme ile elde edilen en karmaşık ve anlamlı regresyon modeli ile 

işleme başlanır. Bu modelin belirleyiciliği (R2 değeri), en zayıf bağıntıya sahip 

değişken ya da etkileşim modelden çıkarıldığı zaman artıyor ise modelden 

çıkarmalara devam edilir. Bu tür ekleme ve çıkarmalar ile en az sayıda 

değişken kullanılarak en yüksek belirleyicilik araştırılır. Bir değişkenin eklenip 

çıkarılması için karar vermede belirleyiciliğin farklılaşması dışında ölçütler de 

kullanılabilmektedir. Örneğin, araştırmacı bir değişkenin mutlaka modelde yer 

almasını isteyebilir. Ayrıca iki değişkenin etkileşimi modelde yer alıyorsa tıpkı 

diğer regresyon modellerinde olduğu gibi etkileşim içerisinde yer alan 

bağımsız değişkenlerin de modelde yer alması gerekir. 

 

1.4.6. KNOT (Düğüm noktası) 
 

Bağımlı ve bağımsız değişken arasındaki ilişkiler doğrusal, eğrisel ve kübik 

şeklinde olabilir.  Aynı bağımsız değişken üzerinde ilişkinin şeklinin değiştiği 

bağımsız değişken değerine düğüm değeri denir.  Düğüm değerinde hata 

kareler toplamı en küçük değerini alır. Ardışık iki düğüm değerini birleştirerek 

çizilen doğrunun eğimi β değerini gösteren regresyon katsayısıdır.   

 

 Kesitlerin altında yatan temel düşünce düğümdür (knot). Düğüm; 

verinin bir bölgesinin sonu ile diğerinin başlangıcını belirler. Bu nedenle 

düğüm, fonksiyonun değiştiği yerdir. İki düğüm noktası arasında veri 

herhangi bir regresyon modeline (örneğin doğrusal regresyon) uygun olabilir. 

Klasik kesitte, düğümler önceden belirlenmiş ve eşit aralıklı olarak ayrılmıştır, 

oysa MARS modelinde düğümler prosedür tarafından araştırılarak bulunur. 

MARS modeli ihtiyaç duyulandan daha çok sayıda düğüm noktasını bulur. 

Eğer iki düğüm noktası arasında düz bir çizgi yakalanırsa, bu aralıkta yeni 

düğüm noktasına ihtiyaç yoktur. Tahmin değeri önemsiz olan gözlemlerin 

oluşturduğu sahte düğüm noktaları MARS tarafından en aza indirgenir. Şekil 



27 

1.4.6’da karmaşık gerçek bir veri ve bu veriden oluşturulan üç düğüm noktası 

olan bir MARS kesiti gösterilmiştir (MARS User Guide). 

 

    

Şekil 1.4.6. Kesit ve düğüm kullanılarak MARS veri tahmini  
(solda gerçek veri) (MARS User Guide’dan alınmıştır) 

 

 

MARS modeli oluşturulurken, bağımlı (sonuç) değişken ve modele 

girmesi gereken bağımsız değişkenler belirlenmelidir. MARS model 

verisindeki düğüm noktaları (knot), eşit aralıklı temel birçok kesitten oluşur. 

Her bir kesit, farklı değişkenler arasında ya da aynı değişkenin belirli 

aralıklarında oluşur. MARS, modele daha birçok alt gruplar ilave eder ve 

düğüm noktaları oluşturur.  

 

 MARS modeli, temel foksiyon olarak adlandırılan düzgünleştirilmiş 

fonksiyonlardan oluşur.  İki temel fonksiyonun kesişimi ile düğüm noktası 

elde edilir. Temel fonksiyonlar; iki düğüm noktası arasında verinin 

karakteristiğine göre doğrusal ya da doğrusal olmayan regresyonlar olabilir. 

Temel fonksiyon herhangi iki düğüm noktası arasında tektir ve her bir 

düğümde başka bir temel fonksiyon oluşur. MARS, verinin oluşturduğu 

doğrusal olmayan regresyon çizgisini, oluşturulan alt gruplarla kesitlere böler. 

Uygun regresyon modelindeki, komşu iki düğüm noktası arasındaki en kısa 

uzaklığı önceden belirleyerek alt gruplardaki küçük sayıdaki verilerden 
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kaynaklanabilecek (verinin özelliğine göre çok fazla sayıya ulaşabilecek) 

gereksiz düğüm oluşturma döngüsünü önler.   

 

İlk önce birçok düğüm noktasından oluşan bir model (bu aralıktaki veri 

düz bir çizgi kabul edilir) oluşturulur, sonra modele en az katkısı olan 

düğümler modelden çıkarılır. Modelin kurulması aşamasında ileriye doğru 

adımsal yöntem birçok gereksiz (modele az katkısı olan ya da katkı 

sağlamayan) düğüm oluşturacak fakat gereksiz düğümler geriye doğru 

adımsal budama yöntemi ile modelden çıkarılacaktır (Abraham ve Steinberg, 

2001).  

 

Basit doğrusal regresyonda bir tane en iyi düğüm noktasını bulmak 

basit bir problemdir. Çok sayıda potansiyel düğümler incelenerek en iyi R2  ile 

biri seçilebilir. Ancak düğümlerin en iyi çiftini bulmak birçok uzun 

hesaplamalar gerektirir. İhtiyacımız olan doğru sayıda düğümlerin en iyi setini 

bulmak zor bir iştir. MARS ise gereken sayıda ve konumda düğüm noktasını 

ileriye ve geriye adımsal yöntemle bulur. Önce birçok düğüm noktası ile 

modeli en karmaşık yapıya kavuşturur. Sonra bu düğüm noktalarından 

katkısı en az olanları modelden çıkarır. Böylece ileriye doğru düğüm seçimi 

yanlış yerlerdeki birçok düğüm içerecek, fakat yanlış düğüm noktaları 

modelden geriye doğru budama yöntemi ile silinecektir (Mukkamala ve ark., 

2004).  

 

1.4.7. Düğüm değerinin elde edilmesi 
 

Bağımlı ve bağımsız değişken arasındaki ilişkilerin doğrusal, eğrisel ve kübik 

biçimde olabileceği daha önce ifade edilmişti. Aynı bağımsız değişken 

üzerinde, ilişkinin şeklinin değiştiği bağımsız değişken değerine düğüm 

değeri denir. Bir başka ifadeyle, bağımsız değişken değerinin, tanımlı 

bulunduğu aralıklarda doğrunun eğimini değiştirmeyen en son değeri düğüm 

değeri olarak alınır. Bu düğüm değerlerinde hata kareler toplamı en küçüktür. 
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Ardışık iki düğüm değerini birleştirerek çizilen doğrunun eğimi, Model’de β ile 

gösterilen regresyon katsayısıdır. Bu haliyle MARS modeli parçalı regresyon 

modeline benzer. Oluşturulan her temel fonksiyonda bağımsız değişkenden 

seçilen uygun düğüm değerleri bağımlı değişken ile bağımsız değişken 

arasında monoton dönüşümler (logaritmik, üstel, vb.) yapmadan aralarındaki 

ilişkiyi doğrusal hale getirir. Şekil 1.4.7.1’de iki farklı düğüm değerine sahip 

bir değişkenin bağımlı değişkenle olan ilişkisi görülmektedir. K1 ve K2 düğüm 

değerleridir. Başlangıç noktasından K1’e kadar doğru parçasının eğimi 

sabittir. Benzer şekilde K1 ve K2 arasında da doğru parçasının eğimi sabittir. 

Fakat K1’den ε  kadar uzaklaşsak bile doğru parçasının eğimi değişir. İşte 

doğru parçasının eğimini değiştirmeyen değer bir düğüm değeridir.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
Şekil 1.4.7.1. X ve Y dağılım grafiği ve düğümler (K1, K2) 
(Briand L.C. ve arkadaşları (2004)’den alınmıştır) 
 

 Düğüm seçiminin şartlarını incelersek tek boyutta kesitleri çok iyi bir 

şekilde anlayabiliriz. Fakat bu şartlar aynı anda çok sayıda değişkenle 

çalışıldığında kullanışsızdır. Programlama yapabilmek için kısa ve kolay 

anlatımlar gerekir.  Düğüm yerlerini kullanırken etkileşimlerin nasıl yapılacağı 

ya da ifade edileceği açık değildir. MARS’ta Temel Fonksiyonlar (BF) 

düğümlerin araştırılmasını genelleştirmek için kullanılan mekanizmalardır. BF 

bilgi içeren bir ya da daha çok değişkeni ifade etmekte kullanılan 

Y 

ε 

1 2 
3 

K1 K2 X 
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fonksiyonların setidir. Temel bileşenler analizine benzer şekilde, BF’de hedef 

değişkenle tahmin edici değişkenlerin ilişkisi aslında daha açıktır. Şekil 

1.4.7.2’de gösterilen BF hokey sopası yapısı, MARS modelinin yapıtaşıdır ve 

tek değişkenli modellerde çoğu zaman uygulanır. Hokey sopası fonksiyonu 

değişken gösteriminde X’ten, X*’a dönüşür.  

 

  X*= max (0, X-c)      eğer X > c ise  

  X*= max (0, c-X)      eğer X < c ise 

 

 Burada X,  eşik değeri c’nin altında bir değerse X*=0 değerini, c’den 

büyük bütün değerler için ise X*=(X-c) değerini alır (max (0, X-c)). İkinci form 

birincisinin ayna değişkenini oluşturur (max (0, c-X)). Şekil 1.4.7.2’de, X 

kestiriminin 0–100 aralığı için c değişkeninin 10’ar birimlik değişimlerine 

karşılık temel fonksiyonlarda meydana gelen değişimler gösterilmiştir.  

 

 Şekil 1.4.7.2. incelendiğinde, BF 10 ile gösterilen temel fonksiyonun 

X=10 değerinden itibaren sürekli yükseldiği, ancak BF 80 ile gösterilen temel 

fonksiyonun ise nerede ise tüm grafik boyunca 0 değerini aldığı 

görülmektedir. Buradan BF 10 ile gösterilen temel fonksiyonunun X=10 

değerine kadar c’den küçük (dolayısı ile X*=0) kaldığı, X=10 değerinden 

itibaren ise c’den daha büyük değerler (dolayısı ile X*=X-c) aldığı görülebilir. 

Benzer şekilde BF 80 ile gösterilen temel fonksiyonun X=80 değerine kadar 

c’den küçük (X*=0) olduğu ancak X=80 değerinden itibaren c’den büyük (yani 

X*=X-c) olduğu görülmektedir. 
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Şekil 1.4.7.2. X değişkeni 0-100 aralığı için c=10’dan 80’e kadar temel fonksiyonların 
değişimi (hokey sopası)   
(MARS User Guide’dan alınmıştır)  
 
 

1.4.8. Ayna-görüntü temel fonksiyonlar 
 

MARS ikili parçalarından oluşan temel fonksiyonlar yaratır. Temel 

fonksiyonların birinci parçası standart temel fonksiyonlarken ikinci parça 

olarak standart temel fonksiyonun ayna görüntüleri daima temel fonksiyona 

eklenir. Bu ikililer, olası birçok temel fonksiyonlar gibi ayrı veri değerleri 

oluştururlar. Ayna görüntüsü sağ ve sol ana kırıklara ayrılmış düğümlerdir.  

 

Bu fonksiyonlar doğrusal olarak bağımsız değildir, fakat modelin 

esnekliği arttırılabilir. Düğümlerin verilmiş seti için, temel fonksiyonların 

sadece bir ayna görüntüsü standart temel fonksiyonlardan doğrusal olarak 

bağımsız olacaktır. Modelde kullanılan temel fonksiyonların tümü için, aynı 

değeri vereceğinden temel fonksiyona hangi ayna değişkenin ekleneceği 
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önemli değildir. Bununla birlikte herhangi bir düğümde standart temel 

fonksiyonların ayna görüntüleri yerine model değiştirilebilir. Temel 

fonksiyonların eklenen belirli ayna görüntülerini değiştirmek sonuç modelini 

etkilemez.  

 

1.4.9. Genelleştirilmiş çapraz geçerlilik  
 

Oluşturulan en karmaşık model budanarak yani önemli bağımsız değişkenler 

ve bu değişkenlerin karşılıklı etkileşimleri belirlenerek, hata kareler toplamı 

minimum olan en uygun model oluşturulur. Budama algoritması en yaygın 

olarak genelleştirilmiş çapraz geçerlilik (Generalized Cross Validation, GCV) 

tekniği ile yapılır. Genelleştirilmiş çapraz geçerlilik hem hata terimini hem de 

model karmaşıklığını hesaba katar ve eşitlik 1.4.9.1, 1.4.9.2. yardımıyla 

hesaplanır. 

 

    

2
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−
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−

∑ x
      (1.4.9.1) 

 

    1C cd= +           (1.4.9.2) 

 

Eşitlikte,  

n :  Veri setindeki denek sayısını,  

d :  Etkili serbestlik derecesi olup bağımsız temel fonksiyonların 

sayısını,  

C :  Eklenen temel fonksiyonların maliyet-karmaşıklık (cost-

complexity)  ölçüsünü ve 

M :     MARS Modelinin kurduğu regresyon modeli sayısını 

göstermektedir.  
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Literatürde maliyet karmaşıklık ölçüsü C’nin hesaplanmasında 

kullanılan d için 2<d<5 aralığının, GCV için ise 2 - 5 aralığının en ideal değer 

aralığı olduğu ifade edilmektedir (Abraham ve Steinberg, 2001; Deichman ve 

ark., 2002; Leathwick ve ark., 2006; Statictica User Guide). 

 

1.4.10. Yaşam çözümlemesinde MARS kullanım örnekleri 
 

MARS regresyon yönteminin uygulama alanları artıp, diğer regresyon 

yöntemlerinin uygulanabildiği hemen hemen her durumda uygulanabilirliği 

gösterildikçe pek çok araştırmacı tarafından özellikle spline (kesit) mantığı ve 

smooting (yumuşatma, düzleştirme) yaklaşımını içeren bu yöntemin sağkalım 

analizinde nasıl kullanılabileceği ve getirebileceği faydalar araştırılmaya 

başlanmıştır. 

 

 Kooperberg ve arkadaşları (1995)  yayınladıkları makale ile HARE 

modelinde zamana göre değişen, zaman bağımlı (time-varying) ortak 

değişkenlerin modele dahil edilmesini tartışmışlardır. Bu sayede Friedman 

tarafından geliştirilen MARS modelinde kullanılan temel fonksiyonları şartlı 

log-hazard fonksiyonları olarak tanımlamışlar ve veri tarafından belirlenen 

non-parametrik HEFT (Hazard Estimation with Flexible Tails, esnek kuyruklar 

ile hazard kestirimi) fonksiyonunu temel fonksiyonlardan elde etmişlerdir.   

 

 Keleş ve Segal (2002), Batı Avusturalya HIV kohort çalışması verilerini 

kullanarak AIDS olma zamanını belirlemeye çalışmışlardır. Çalışmada, 

sağdan sansürlü verilerde sansür zamanını bilinen sağkalım analizi 

yöntemleri ile belirlemenin zorluğu vurgulanmış ve Martingale artıklarının 

bağımlı, sonuç değişkeni olarak kullanılması ile bu zorluğun üstesinden 

gelinebileceği tartışılmıştır. Araştırmacılar, MARS tarafından getirilen 

eklemeli (additive) model ile analitik karşılaştırmaların doğrudan ya da artık 

tabanlı olarak daha kaliteli şekilde yapılabileceğini belirtmişlerdir. Öncelikle 

ağaç yapılandırmalı regresyon (tree-structured regression) yaklaşımını 
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kullanarak logrank ve Martingale artıklarının kareler toplamını bölme 

fonksiyonunun bileşke ağaçlara (resultant trees) oldukça benzer sonuçlar 

verdiğini yaptıkları benzetim çalışmaları ile göstermişler, devamında elde 

ettikleri modeli gerçek veri setine uygulayarak sınamışlardır.  

 

Klinisyenlerin ve sağlık hizmeti araştırmacıların, olumsuz olayların 

(ölüm, hastalık nüksü, cerrahi uygulama sonrası gelişen komplikasyonlar, 

hastaneye yeniden kabul gibi) hastaya özgü olasılıklarının tahmini ile 

günümüzde daha fazla ilgilendiğini ifade eden Austin (2007), klinik 

çalışmalarda sonuçları öngörmek için sınıflandırma ve regresyon ağaçları 

(CART) kullanımına giderek artan bir ilgi olduğunu belirtmiştir. Çalışmada, 

akut miyokard enfarktüsü (kalp krizi, AMI) ile hastaneye başvuran kişilerin 

tedavi sonrasındaki ölüm hızlarının belirlenmesinde regresyon ağaçları ve 

lojistik regresyon kestirimleri ile genelleştirilmiş eklemeli modeller (GAMS) ve 

çok değişkenli uyarlanabilir regresyon kesitleri (MARS) karşılaştırılmıştır. 

Bunun için Ontario'da (Kanada) AMI ile hastaneye başvuran 9484 hastanın 

verilerinden 1000 kez rastgele örnek seçilmiş ve oluşturulan modellerle 1000 

kez veri türetilmiştir. Seçilen örneklemler ve türetilen veriler ROC eğrileri de 

kullanılarak, kestirim değerleri açısından karşılaştırılmıştır. Lojistik regresyon 

sonuçları ile GAMS ve MARS sonuçlarını karşılaştırmış çalışmasında 

kullandığı veriler için lojistik regresyonun GAMS ve MARS’tan daha kötü 

sonuçlar vermediğini öne sürmüştür.  

 

 York ve arkadaşları (2006), ilaç tedavilerinde cinsiyetin etkisi ya da 

genotip ile çevre etkileşimlerini alt grupları da dikkate alarak en iyi şekilde 

açıklayabilecek regresyon eğrilerini bulmaya çalışmışlardır. Buradaki asıl 

sorun regresyon eğrisi şekli hakkında detaylı bilgi olmaması ve şeklin alt 

gruplarda gösterdiği farklılığın belirlenememesidir. Bu sorunu aşabilmek için 

açıklayıcı tekniklere ihtiyaç vardır. Araştırmacılar çalışmalarında açıklayıcı iki 

farklı tekniğin; MARS ile polinomiyal kullanan en küçük kareler eğri uydurma 

yöntemlerinin gücünü karşılaştırmışlardır. Yaptıkları simülasyon çalışmaların-

da doğrusal, lojistik ve karmaşık doğrusal olmayan eğrileri kullanmışlardır. 
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Çalışma sonucunda MARS’tan polinomiyal kullanan en küçük kareler eğri 

uydurma yönteminden (farklı model eğrileri için) ortalama 1.4 kat daha fazla 

güç elde edildiği belirlenmiştir. Araştırmacılar, eğri doğrusal olduğunda gücün 

en yüksek olduğu, eğrinin karmaşıklaşması ile kazançların da yükseldiği bu 

nedenle doğrusal olmayan eğrilerde (non-linear curves), MARS’ın model 

bağımsız bir yöntem olarak belki de tek alternatif olduğunu öne sürmüşlerdir. 

 

 Mallick ve arkadaşları (1999) 38 böbrek enfeksiyonlu hastanın 

enfeksiyon zamanlarını içeren bir veri seti üzerinde çalışmışlardır. Hastaların; 

iki enfeksiyon zamanı vardır ve bazı veriler sağdan sansürlüdür. Diğer ortak 

değişken olarak; yaş (yıl olarak), cinsiyet ve eşlik eden diğer hastalıklar  (GN, 

AN, PKD) olarak çalışmaya alınmıştır. Aynı veri seti üzerinde bilinen 

regresyon yöntemleri ile yapılan önceki çalışmalara göre kestirimde 

kullanılabilecek tek anlamlı değişken cinsiyettir. Araştırmacılar oluşturdukları 

MARS modeli ile önceki çalışmalardan farklı olarak regresyon modelindeki 

tek anlamlı değişkenin cinsiyet olmadığını ortaya koymuşlardır. Mallick ve 

arkadaşlarının oluşturduğu Mars modelinde de cinsiyet en önemli kestirim 

parametresidir ancak enfeksiyon zamanı * cinsiyet etkileşimi (dolayısı ile 

enfeksiyon zamanı bağımsız değişkeni) de modelde yer alması gereken 

anlamlı etkiye sahip terim olarak ortaya çıkmıştır. MARS, bilinen regresyon 

yöntemlerinin ortaya koyamadığı etkileşimleri tespit etmede başarılı sonuçlar 

vermiştir. 

 

 Kriner (2007), Alman Kalp Merkezi verilerinden kalp krizi (Myocardial 

infarction - MI) geçirmiş 2376 hastanın bilgilerini kullanarak kalp krizine etki 

eden faktörleri belirlemek üzere MARS yaklaşımını kullanmıştır. Çalışmada; 

yavaşlama (DC) ve hızlanma kapasitesi (AC), kalp sol karıncığı boşaltma 

oranı (LVEF), patolojik kalp atım hızı sorunu (HRT), diyabet varlığı,    

normal–normal aralığındaki kalp atım hızı değişimlerinin standart sapması 

(SDNN), yaş ve aritmi varlığı kestirimde kullanılabilecek bağımsız 

değişkenler olarak belirlenmiştir. Çalışma sonucunda; yaş artışı ile birlikte 

ölüm riskinin arttığı, yaş>69.8 için ise oldukça yüksek olduğu, patolojik kalp 
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atım hızı sorununun ölüm riskini arttırıcı bir etken olduğu, LVEF’inde ölüm 

riski üzerinde etkili olduğu, yüksek LVEF değerlerinin düşük mortalite getirdiği 

bulunmuştur. Diyabet varlığı mortalite hızını arttırmaktadır. SDNN’nin 54 ile 

63 arasındaki değerlerinde ölüm riski artarken 63’ten büyük değerlerinde 

ölüm riski sabit seviyeye düşmektedir. Yavaşlama kapasitesi (DC) kalp krizi 

sonrası ölümün kestirimcisi gibi görünmekte, yüksek DC değerleri ölüm riskini 

düşürmektedir. Diyabet ve HRT etkileşimi de mortalite üzerinde etkilidir.  

 

1.5. MARS ve Yaşam Çözümlemesi 
 

Friedman (1991) tarafından geliştirilen çok değişkenli uyarlanabilir regresyon 

kesitlerinin (MARS), Kooperberg ve ark. (1997), Mallick ve ark. (1999) 

tarafından getirilen yeni yaklaşımlarla sağkalım verilerine uygulanabilme 

olanağı ortaya çıkmıştır.  

 

1.5.1. MARS yönteminin yaşam çözümlemesine uyarlanması 
 

MARS, sürekli ve kategorik değişkenleri aynı anda kullanabilen bir 

yaklaşımdır. Bu tez çalışmasında MARS’ın bu özelliğinden yararlanılacaktır. 

Bu sayede; Cox-null modelinin Martingale ya da Deviance artıklarını 

MARS’ın bağımlı (çıktı ya da cevap) değişkeni olarak kullanan bir yöntem 

geliştirilerek, sağkalım üzerinde etkili olabilecek bağımsız değişkenleri 

belirlemede farklı bir yaklaşım getirilmeye çalışılmaktadır. 

 

Kooperberg ve ark. (1995) tarafından geliştirilen hazard regresyon 

(HARE) modeli, zaman bağımlı ortak değişkenlerin modele katılabilmesine 

olanak sağlamıştır. Geliştirilen HARE modeli (bazı kaynaklarda olasılıklı log-

hazard fonksiyonu olarak da geçmektedir) ( | ) log( ( | ))t h tα =x x , parçalanmış 

doğrusal kesitlerin temel fonksiyonlarını kullanmaktadır. Belirtilen temel 

fonksiyonların seçilmesinde en büyük etken daha önce Friedman tarafından 
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iyi bir kestirim gücüne sahip olduklarının ispatlanmış olmasıdır. İyi bir kestirim 

gücüne sahip olmak, sağkalım analizi yapılırken dikkate alınan en önemli 

göstergedir. 

 

Kooperberg ve arkadaşları tarafından geliştirilen HARE modeli, veri 

tarafından belirlenen parametrik olmayan bir temel fonksiyona 

benzemektedir. HARE fonksiyonu, Friedman tarafından geliştirilen MARS 

modeline çok benzer bir yapıdadır. Her iki algoritmada model uzayında 

belirleyici arama yapmaktadır fakat Kooperberg ve arkadaşları temel olarak 

sayısal faktörleri dikkate alarak çok az değiştirilmiş (slightly modified) model 

uzayı üzerinden arama yapmayı seçmişlerdir. Amaç temel fonksiyonları ve 

fonksiyonlara ilişkin katsayıları belirlemek olduğundan, olasılıklı log-hazard 

fonksiyonu aşağıdaki biçimde yazılabilir: 

 

∑
=

=
k

j
jj tBt

1

)x|()x|( βα
 

 

Eşitlikte; βj temel fonksiyonun katsayısını, Bj temel fonksiyonu ve k ise 

model tarafından karar verilen temel fonksiyon sayısını göstermektedir. 

Gerektiğinde, temel fonksiyonun zamana göre değişmesine izin verilerek 

zaman bağımlı katsayılar modele kolayca eklenebilir (Kooperberg ve ark., 

1995). 

 

Yoğunluk fonksiyonu )x|(tf , yaşam fonksiyonu )x|(tS , hazard 

fonksiyonu )x|(th  ve log-hazard fonksiyonu )x|(tα  ile gösterilsin. Ortak 

değişkenlerin p x 1 boyutlu vektörleri ise )'x,...,x,x(x 21 p=  olsun. Bu 

durumda ∫
∞

=
t

duuftS )x|()x|( , 
)x|(
)x|()x|(

tS
tfth =   ve )x|(log)x|( tht =α  

olacaktır. Buradan; 
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elde edilebilir (Kooperberg ve ark., 1995). Cox-PH modelindeki sağkalım 

fonksiyonu aynı zamanda ∫=Λ
t

duut
0

00 )()( λ olmak üzere; 

 

[ ]))x(exp()(exp)x|( 0 fttS Λ−=  

 

ile de gösterilmektedir (Kriner, 2007). Buna bağlı olarak Cox modelinin 

dağılım fonksiyonu; 

 

[ ]0( | ) 1 exp ( ) exp( ( ))F t t f= − −Λx x  

 

ile tanımlanabilir. Dağılım fonksiyonu F olan rastgele bir değişken Y ile 

gösterildiğinde, U=F(Y) fonksiyonu [0, 1]: U ~ U[0, 1] aralığında tekdüze 

dağılım gösterir. Buradan eğer U ~ U[0, 1]  ise (1-U) ~ U[0, 1] olarak kalır. 

 

Cox modelinde sağkalım zamanı T  ile gösterildiğinde; 

 

[ ]01 ( | ) exp ( ) exp( ( )) [0, 1]U F t t f U= − = −Λ ≈x x  

 

olacaktır. Tüm t ‘ler için )(0 tλ >0 olduğundan )(0 tΛ  terslenebilir ve Cox 

modelin sağkalım zamanı olan T; 

 

1
0 ( )[ log( )exp( ( ))]T t U f−= Λ − x   
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olur. Eşitlikteki U, U ~ U[0, 1] tekdüze dağılıma sahip rastgele değişken 

haline gelir. 

 

 Üstel dağılım için sağkalım zamanı log( )
exp( ( ))

UT
fλ

= − x  ve hazard 

fonksiyonu ise ( | ) exp( ( ))t fλ λ=x x ile gösterilir. Weibull dağılımı için ise 

sağkalım zamanı 

1

log( )
exp( ( ))

uUT
fλ

 
= − 

 x  ve hazard fonksiyonu ise 

1( | ) exp( ( )) ut f utλ λ −=x x  şeklinde gösterilir (Kriner, 2007). 

 

 Bu tez çalışmasının amacı; bağımsız değişken kullanmayan Cox 

regresyonun (Cox–null model) Martingale ve Deviance artıklarını incelemek 

ve bu sayede Cox modelinde kullanılacak bağımsız değişkenleri ve bu 

bağımsız değişkenlerin kesim noktalarını belirlemektir. Bu amacı 

gerçekleştirebilmek için Friedman’ın (1991) tanıttığı Çok Değişkenli 

Uyarlanabilir Regresyon Kesitleri (Multivariate Adaptive Regresyon Splines – 

MARS) yönteminin sağkalım çözümlemesine uyarlaması kullanılacaktır. Cox–

null modelinin Martingale ve Deviance artıkları MARS modelinin bağımlı 

değişkeni olarak alınacak ve bağımlı değişken üzerinde etkili olan bağımsız 

değişkenler (Cox regresyonun ortak değişkenleri) ile bu değişkenlerin kesim 

noktaları belirlenmeye çalışılacaktır.  Bağımsız değişkenlerin ikili etkileşimleri 

ve her bir bağımsız değişken için olası kesim noktaları MARS yöntemi ile 

belirlenecektir. Çalışmanın son aşamasında ise farklı alanlardan elde edilmiş 

gerçek sağkalım (Karsinom ve UMARU-UIS) verileri üzerinde çalışmada 

tanıtılan yöntem denenerek, sonuçlar tartışılacaktır. Çalışmada kullanılan veri 

setleri üzerinde üzerinde daha önce MARS yöntemi uygulanmamıştır.   
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

Yaşam çözümlemesinde kullanılmak üzere tanımlanan MARS modelinin 

performansı,  üstel ve Weibull dağılımlarında gösterdiği işlevsellik, kararlılık 

ve tutarlılık Kriner tarafından yapılan benzetim çalışmaları ile ispatlanmıştır 

(Kriner, 2007). Yaşam çözümlemesi için geliştirilen MARS modeli farklı 

parametreler ile yapılan benzetim çalışmalarında bağımlı değişken üzerinde 

etkili olan bağımlı değişkenleri ve bunların etkileşimlerini belirleyebilmektedir.  

Bu tez çalışmasında; Kooperberg ve ark. ile Mallick ve ark. tarafından 

geliştirilen (Kooperberg ve ark, 1995; Kooperberg ve ark., 1997; Mallick ve 

ark., 1999), performansı ve kararlılığı Kriner tarafından ispatlanan MARS 

modeli kullanılacaktır. 

 

2.1. İstatistiksel Analizler 
 

Yaşam çözümlemesine uyarlanmış MARS modeli uygulaması; R Ver. 2.12.0, 

(R Development Core Team (2010). R: A language and environment for 

statistical computing. R Foundation for Statistical Computing, Vienna, 

Austria. ISBN 3-900051-07-0, URL http://www.R-project.org/) programında 

Kriner (2007) tarafından geliştirilmiş, kullanımı tamamen serbest olan, açık 

kaynak kodlu R kodlarının bu tez çalışmasına uyarlanması ile elde edilen R 

kodları ile yapılmıştır. Uygulamada R base dışında; earth (MARS isim olarak 

Salford System firmasına marka tescilli olduğundan MARS için R paketinin 

ismi earth olarak geçmektedir), polspline, mda, Markov chain Monte Carlo 

(MCMC) modülleri (hazır fonksiyonlardan oluşan, detaylı yardım dosyalarını 

içeren R eklentileri) ve bu modüllerin kendiliğinden otomatik olarak kullandığı 

diğer modül ve prosedürler kullanılmıştır.   

 
Uygulama için yukarıda belirtilen R modüllerinin yanı sıra SPSS for 

Win. Ver. 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL., USA) paket programının Cox 

http://www.R-project.org/


41 

regresyon modülü ile STATISTICA Ver. 7 (StatSoft, Inc. (2004), 

www.statsoft.com) programının MARsplines modülü kullanılmıştır. Martingale 

ve Deviance artıkları elde edebilmek için NCSS 2007 (NCSS, PASS, and 

GESS, NCSS, Kayswille, Utah, USA) programından yararlanılmıştır. 

Tanımlayıcı istatistiklerin gösteriminde sayı ve yüzde ile birlikte sürekli veriler 

için ortanca (Çeyreklikler Arası Genişlik – ÇAG – Interquartile Range –IQR–) 

değerleri kullanılmıştır. Cox regresyon analizlerinde Geriye Doğru Eleme–

Olabilirlik Oranı (Backward-LR) yöntemi modele giriş olasılığı için 0.05 ve 

modelden çıkış olasılığı için 0.10 parametreleri ile çalışılmıştır. Cox 

regresyon analizi sonuçlarının gösteriminde Beta (B) katsayısı ile birlikte bu 

katsayıya ilişkin standart hata (Sh), Wald istatistiği ve Hazard oranı (HR) 

kullanılmıştır. Hazard oranı için %95 güven aralıkları (GA) alt ve üst sınırları 

belirlenmiştir. Cox modellerinin başarısını değerlendirebilmek amacı ile -2 log 

olabilirlik (2Log Likelihood, -2LL) değerleri hesaplanmıştır. Cox-PH modelleri 

arasındaki farklılıkların araştırılması için ki-kare testi kullanılmıştır. Tüm 

istatistiksel kararlarda p≤0.05 değeri anlamlı farklılığın göstergesi olarak 

kabul edilmiştir. 

http://www.statsoft.com)
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3. BULGULAR 

 

3.1. Karsinom Gerçek Veri Uygulaması 
 

Yaşam çözümlemesinde kullanılmak üzere tanımlanan MARS fonksiyonunu 

gerçek klinik verisi üzerinde denemek amacı ile Göğüş ve arkadaşları (2004) 

tarafından kullanılan lokalize renal hücreli karsinom hastalılarına ilişkin 

toplam 151 hastadan oluşan veri seti (karsinom) kullanılacaktır. Veri setinin 

kullanımı için araştırmacılardan gereken izin alınmıştır. Karsinom veri seti 

Çizelge 3.1’deki değişkenlerden oluşmaktadır. 

 

Çizelge 3.1. Karsinom veri setindeki değişkenler 

Değişken Açıklama 

Takip_ay Takip zamanı (ay) 

Sansur Durum (0: Sansürlü, 1: Ölüm) 

Yas Hasta yaşı (yıl) 

Cinsiyet Hasta cinsiyeti (0: Erkek, 1: Kadın) 

Evre Patolojik Evre (1–3) 

Tumor Patolojik Tümör derecesi (1–2, 3–4) 

Lenfnod Lenf nodu tutulumu (Yok, Var) 

Hucretip Histolojik hücre tiplemesi (Clear, Diğer) 

Plt Platelet sayısı (*1000 mm3) 
 
 

3.1.1. Karsinom: Tanımlayıcı istatistikler 
 

Karsinom hastalarının yaş ortancası 60.0 (Çeyrekler arası genişlik, 

Interquartile Range, ÇAG=17.0) yıl olarak belirlenmiştir. Takip süre ortancası 

ise 34.0 (ÇAG=32.0) aydır. Karsinom nedeni ile ölen hastaların yaş ortancası 

57.0 (ÇAG=21.0) yıl iken, sansürlenen gözlemlerin yaş ortancası 60.0 
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(ÇAG=17.0) yıl olarak hesaplanmıştır. Çalışmada ölen hastaların takip süre 

ortancası 9.0 (ÇAG=21.0) ay iken sansürlenen hastaların takip süre 

ortancası 42.0 (ÇAG=26.0) aydır. Karsinom veri setindeki diğer değişkenlere 

ilişkin tanımlayıcı istatistikler Çizelge 3.1.1’de verilmiştir. 

 
Çizelge 3.1.1. Karsinom veri seti tanımlayıcı istatistikleri 

 D U R U M   

Değişkenler 
Ölüm 
(n=31)  

Sansürlü 
(n=120)  

Toplam 
(n=151) 

Cinsiyet      

 Kadın 7 (13.2)  46 (86.8)  53  
 Erkek 24 (24.5)  74 (75.5)  98  
Patolojik Evre     
 1–2 15 (13.9)  93 (86.1)  108  
 3 16 (37.2)  27 (62.8)  43  
Patolojik Tümör derecesi     
 1–2 11 (10.3)  96 (89.7)  107  
 3–4 20 (45.5)  24 (54.5)  44  
Lenf nodu tutulumu     
 Yok 25 (18.2)  112 (81.8)  137  
 Var 6 (42.9)  8 (57.1)  14  
Hücre tipi      
 Clear 26 (22.0)  92 (78.0)  118  
 Diğer 5 (15.2)  28 (84.8)  33  
Platelet      

Ortanca 
(ÇAG) 

290.0 
(ÇAG=297.0)  269.5  

(ÇAG=112.0)  270.0  
(ÇAG=125.0) 

 

 

3.1.2. Karsinom: Cox-PH modeli sonuçları 
  

Karsinom veri seti üzerinde klasik Cox-PH modeli uygulandı. Cox-null 

modelin -2 log-olabilirlik (-2LL) değeri 291.273 olarak belirlendi. Daha sonra 

tüm bağımsız değişkenlerin yer aldığı Cox-PH modeli Backward-LR yöntemi 

ile çalışıldı. Çözümleme toplam 5 adımda gerçekleştirildi. İlk adımda 

(başlangıç modeli) tüm değişkenler modele alındı. Başlangıç modeli için -2LL 
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değeri 248.861 olarak belirlendi. Başlangıç modelindeki değişkenler ve bu 

değişkenlerin modele katkıları Çizelge 3.1.2.1’de birikimli sağkalım grafiği ise 

Şekil 3.1.2.1’de gösterilmiştir. 

 

Çizelge 3.1.2.1. Karsinom veri seti: Cox-PH modeli başlangıç değişkenleri ve modele 

katkıları 

  HR %95 GA 
Değişkenler        B Sh      Wald     p HR Alt Üst 
Yaş -0.029 0.020 2.179 0.140 0.972 0.935 1.010 
Cinsiyet * 0.804 0.455 3.131 0.077 2.235 0.917 5.447 
Evre * 0.960 0.395 5.901 0.015 2.613 1.204 5.671 
Tümör * 1.626 0.419 15.039 <0.001 5.082 2.235 11.558 
Lenfnod † 0.076 0.504 0.023 0.880 1.079 0.402 2.901 
Hücre tipi † 0.589 0.513 1.317 0.251 1.802 0.659 4.924 
Platelet 0.004 0.001 8.252 0.004 1.004 1.001 1.007 

Sh: Standart hata      HR: Hazard oranı -2LL=248.861 
*: İlk kategori referans olarak alınmıştır.     †: İkinci kategori referans olarak alınmıştır. 
 
Kategorik değişkenlerde risk artışına neden olan grubu daha net gösterebilmek amacı ile 
değişkenler ilk ya da son kategorileri referans kategori olacak biçimde tanımlanmıştır. 
 

Cox-PH regresyonu sonuçlarına göre; bağımsız değişkenlerden Evre, 

Tümör ve Platelet modele istatistiksel olarak anlamlı katkıda bulunurken, 

diğer bağımsız değişkenlerin modele katkıları istatistiksel olarak anlamlı 

değildir. Kurulan model Cox-null modelden istatistiksel olarak farklıdır 

(χ2=42.412; sd=7; p<0.001). Başlangıç modelindeki istatistiksel olarak 

anlamlı katkıya sahip değişkenlerle kurulan Cox-PH modelinin 5. ve son 

adımında (final model), -2LL değeri 248.861’den 254.744’e yükselmiştir. 

Ancak bu artış istatistiksel olarak anlamlı değildir (χ2=5.883; sd=4; p=0.208). 

Final modelde yer alan değişkenler ve modele katkıları Çizelge 3.1.2.2’de, 

birikimli sağkalım grafiği Şekil 3.1.2.2’de, birikimli hazard grafiği ise Şekil 

3.1.2.3’te verilmiştir. 
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Şekil 3.1.2.1.Karsinom veri seti: Birikimli sağkalım fonksiyonu 
 

Çizelge 3.1.2.2. Karsinom veri seti: Final Cox-PH modeli değişkenleri ve modele 

katkıları 

   HR %95 GA 
Değişkenler B Sh   Wald    p HR Alt Üst 
Evre 0.758 0.379 4.002 0.045 2.133 1.015 4.481 
Tümör 1.644 0.404 16.599 <0.001 5.176 2.347 11.416 
Platelet 0.003 0.001 5.413 0.020 1.003 1.000 1.006 

Sh: Standart hata -2LL=254.744 
 

 Cox-PH final modeli detaylı olarak incelendiğinde; hastalık evresinin 

sağkalım zamanı üzerinde doğrudan etkisinin olduğu görülmektedir. Evre 1–2 

hastalara göre Evre 3 hastaların ölüm hızı HR=2.133 kat (%95 güven aralığı 

1.015 – 4.481) daha fazladır. Benzer şekilde patolojik tümör derecesi 3–4 

olan hastaların ölüm hızı 1–2 olan hastalara göre HR=5.176 kat daha fazla 

iken Platelet değerindeki her 100 birimlik artış ölüm hızında HR=1.349 kat  

(%95 güven aralığı: 1.010 – 1.819) artışa neden olmaktadır.  
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Şekil 3.1.2.2.Karsinom veri seti: Final Cox-PH modeli birikimli sağkalım fonksiyonu 
 

 

 

Takip Süresi (ay)
100806040200

Bi
ri

ki
ml

i 
Ha

za
rd

0,4

0,3

0,2

0,1

0,0

 
Şekil 3.1.2.3. Karsinom veri seti: Final Cox-PH modeli birikimli hazard fonksiyonu 
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3.1.3. Karsinom: MARS modeli sonuçları (Martingale)  
 

Martingale artıklarını bağımlı değişken olarak kullanan MARS modeli 

(MARSM) ile Karsinom verileri analiz edildiğinde, modelin açıklayıcılık değeri 

R2=0.339 (düzeltilmiş R2=0.302) olarak belirlenmiştir. MARSM en iyi sonuca 

ulaşmak için toplam 40 farklı model oluşturmuş, bu modellerde bağımsız 

değişkenler ile bağımsız değişkenlerin farklı kesim noktalarını da içeren 24 

farklı temel fonksiyon kullanmıştır. Oluşturulan modellerin GCV değerleri 

0.149 – 0.205 arasında değişmektedir. En uygun model, GCV değeri en 

düşük olan (ideal) modeldir. İdeal MARSM modeli; model sabiti, patolojik evre 

(evre), patolojik tümör derecesi (tumor) ve Platelet değişkenleri ile Platelet’in 

farklı kesim noktalarını içeren 8 temel fonksiyondan oluşmaktadır. İdeal 

modelde yer alan temel fonksiyon (BF) öğeleri, bu öğelere ilişkin katsayılar 

ve kesim noktaları Çizelge 3.1.3.1’de verilmiştir. 

 

Çizelge 3.1.3.1. Karsinom veri seti: İdeal modele ilişkin temel fonksiyonlar (MARSM) 

BF No Değişken Kesim Noktası B Sh 
1 Model Sabiti - -0.0940 0.3888 
2 Cinsiyet - 0.0800 0.0667 
3 Evre - 0.1675 0.0743 
4 Tumor - 0.2920 0.0751 

       5 Platelet - -0.0033 0.0018 
  6 * Platelet 218 0.0038 0.0020 
  7 * Platelet 468 0.0031 0.0013 
BF: Temel fonksiyon  Sh: Standart hata 

 

 MARSM modeline göre; Martingale artıklar (risk) üzerinde etkili olan 

bağımsız değişkenler Cinsiyet, Evre, Tumor ve Platelettir. Platelet sadece 

bağımsız değişken olarak değil, aynı zamanda 218 ve 468 değerlerinin 

oluşturduğu kesim noktaları ile de risk üzerinde anlamlı etkiye sahiptir. 

                                              
*  Bu temel fonksiyonların hesaplanmasında; eğer Platelet > Kesim noktası ise,           
(Platelet – Kesim noktası), değil ise (Kesim noktası – Platelet) (ayna temel fonksiyon 
mantığı) kullanılmalıdır. Bu temel fonksiyonların gösterimi (Platelet – Kesim noktası)+  
şeklindedir. 
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Martingale artıklara göre Platelet kesim değerleri Şekil 3.1.3.1’de 

gösterilmiştir. 

 

 

Şekil 3.1.3.1. Martingale artıklara göre Platelet kesim noktaları 
 

 Şekil 3.1.3.1.’e göre; Platelet ile Hazard arasındaki ilişki doğrusal 

değildir. Platelet değeri 218’e kadar ölüm riskini azaltıcı bir etkiye sahiptir. 

Platelet 218 – 467 aralığında ölüm riski çok az artış göstermekte, Plateletin 

468’den büyük değerlerinde ise ölüm riski hızla yükselmektedir.  Platelet 

değişkeni Cox modeline alınacağı zaman belirlenen kesim noktalarını dikkate 

alarak yeni bir değişken adı altında kodlamak gerekir. Platelet değeri <218, 

218 – 467 ve 468+ olarak üç sınıflı bir kategorik değişken olarak yeniden 

kodlandı.  
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MARSM tarafından belirlenen değişkenler ile Cox modeli yeniden 

kuruldu. Cox modelinde yer alan değişkenler ve bu değişkenlere ilişkin 

katsayılar Çizelge 3.1.3.2’de verilmiştir. 

 

Çizelge 3.1.3.2. Karsinom veri seti: Cox-PH modeli değişkenleri ve modele katkıları 

(MARSM) 

   HR %95 GA 
Değişkenler B Sh   Wald    p HR Alt Üst 
Tumor 1.788 0.387 21.297 <0.001 5.979 2.798 12.777 
Platelet   13.313 0.001    
  Platelet (218-467) -0.749 0.433 2.995 0.084 0.473 0.202 1.104 
  Platelet (468+) 0.936 0.474 3.899 0.048 2.551 1.007 6.461 

Sh: Standart hata -2LL=252.370 
 

 Çizelge 3.1.3.2’de yer alan Cox modeli incelendiğinde; final Cox 

modelinden farklı olarak Patolojik Evre değişkeninin MARSM tarafından 

belirlenen değişkenlerle kurulan Cox modelinde yer almadığı dikkat 

çekmektedir. Cox final modeline katkısı sınırda anlamlı olan (p=0.045) Evre 

değişkeni yeni Cox modeline anlamlı bir katkıda bulunamadığından model 

dışında kalmıştır. MARSM tarafından modelde yer alması gerektiği belirlenen 

Cinsiyet değişkeni de yeni Cox modeline anlamlı katkı sağlayamadığından 

model dışında kalmıştır. Yeni oluşturulan modelin -2LL değeri 252.370 ile 

final Cox modelinin -2LL değerinden (254.744) daha düşüktür. Ancak 

modeller arasındaki farklılık istatistiksel olarak anlamlı değildir (χ2=2.374; 

Sd=1; p=0.123).  

 

 MARSM tarafından belirlenen değişkenlerle kurulan Cox modeli final 

modelinden daha düşük -2LL değerine sahiptir. Platelet değişkeninde MARS 

ile belirlenen kesim noktaları araştırmacıya kurulan modeli yorumlamada 

kolaylık sağlamaktadır.  
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 Patolojik Tümör derecesi 1-2 olan hastalara göre 3-4 olan hastaların 

hazard hızı HR=5.979 kat (%95 GA: 2.798 – 12.777) daha fazladır. Platelet 

değeri 218 – 467 arasında yer alan hastaların, 218’den daha düşük Platelet 

değerine sahip hastalara göre hazard hızları istatistiksel olarak farksızdır. 

Ancak 468 ve daha yüksek Platelet değerine sahip hastalar, 218’den daha 

düşük Platelet değerine sahip hastalara göre HR=2.551 kat (%95 GA: 1.007 

– 6.461) daha yüksek hazard hızına sahiptirler.  

  

3.1.4. Karsinom: MARS modeli sonuçları (Deviance) 
 

Deviance artıklarını bağımlı değişken olarak kullanan MARS modeli (MARSD) 

ile Karsinom verileri analiz edildiğinde, modelin açıklayıcılık değeri R2=0.335 

(düzeltilmiş R2=0.301) olarak belirlenmiştir. MARSD, en iyi sonuca ulaşmak 

için 56 farklı model oluşturmuş, bu modellerde bağımsız değişkenler ile 

bağımsız değişkenlerin farklı kesim noktalarını da içeren 32 farklı temel 

fonksiyon kullanmıştır. Oluşturulan modellerin GCV değerleri 0.668 – 0.939 

arasında değişmektedir. En uygun model, GCV değeri en düşük olan (ideal) 

modeldir. İdeal MARSD modeli; model sabiti, Patolojik Evre (evre), Patolojik 

Tümör Derecesi (Tumor), Hücre Tipi (Hucretip) ve Platelet değişkenleri ile 

Platelet’in farklı kesim noktalarını (218 ve 468) içeren 8 temel fonksiyondan 

oluşmaktadır. İdeal modelde yer alan temel fonksiyon (BF) öğeleri, bu 

öğelere ilişkin katsayılar ve katsayıların standart hatası Çizelge 3.1.4.1’de 

verilmiştir.   

 

 Deviance artıklara göre Platelet kesim değerleri Şekil 3.1.4.1’de 

gösterilmiştir. Şekil 3.1.4.1.’e göre; Platelet ile Hazard arasındaki ilişki 

doğrusal değildir. Platelet değeri 217’ye kadar ölüm riskini azaltıcı (koruyucu) 

bir etkiye sahiptir. Platelet 217 – 467 aralığında ölüm riski yavaşça artmakta, 

Plateletin 468’den büyük değerlerinde ise risk artışı hızlanmaktadır.   

 



51 

Çizelge 3.1.4.1. Karsinom veri seti: İdeal modele ilişkin temel fonksiyonlar (MARSD) 

BF No Değişken Kesim Noktası B Sh 
1 Model Sabiti - 0.0347 0.8032 
2 Cinsiyet - 0.1725 0.1422 
3 Evre - 0.3660 0.1579 
4 Tumor - 0.6216 0.1592 
5 Hucretip - -0.1731 0.1613 

  6 Platelet - -0.0074 0.0037 
  7 † Platelet 218 0.0086 0.0043 
       8 * Platelet 468 0.0065 0.0028 
BF: Temel fonksiyon      Sh: Standart hata 
 

 

Şekil 3.1.4.1. Deviance artıklara göre Platelet kesim noktaları 

                                              
*  Bu temel fonksiyonların hesaplanmasında; eğer Platelet > Kesim noktası ise,           
(Platelet – Kesim noktası), değil ise (Kesim noktası – Platelet) (ayna temel fonksiyon 
mantığı) kullanılmalıdır. Bu temel fonksiyonların gösterimi (Platelet – Kesim noktası)+  
şeklindedir. 
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MARSD tarafından belirlenen değişkenler ile Cox modeli yeniden 

kuruldu. Cox modelinde yer alan değişkenler ve bu değişkenlere ilişkin 

katsayılar Çizelge 3.1.4.2’de verilmiştir. 

 

Çizelge 3.1.4.2. Karsinom veri seti: Cox-PH modeli değişkenleri ve modele katkıları 

(MARSD) 

   HR %95 GA 
Değişkenler B Sh   Wald    p HR Alt Üst 
Tumor 1.788 0.387 21.297 <0.001 5.979 2.798 12.777 
Platelet   13.313 0.001    
  Platelet (218-467) -0.749 0.433 2.995 0.084 0.473 0.202 1.104 
  Platelet (468+) 0.936 0.474 3.899 0.048 2.551 1.007 6.461 

Sh: Standart hata -2LL=252.370 
 

 Çizelge 3.1.4.2’de yer alan Cox modeli incelendiğinde; tüm sonuçların 

Çizelge 3.1.3.2’de verilen MARSM destekli Cox regresyon sonuçları ile bire 

bir aynı oldukları görülmektedir. MARSM destekli Cox modelinde yapılan tüm 

yorumlar aynı şekilde MARSD destekli Cox modeli için de geçerlidir. 

 

 Karsinom veri seti üzerinde uygulanan MARSM ve MARSD model 

sonuçları aynıdır. Martingale artıkları kullanan MARS modeliyle Deviance 

artıkları kullanan MARS modeli Karsinom veri seti için hazard üzerinde etkili 

olan değişkenleri ve bu değişkenlerin kesim noktalarını doğru olarak tespit 

etmişlerdir. 



53 

3.2. UMARU – UIS Veri Seti Uygulaması 
 

Yaşam çözümlemesinde kullanılmak üzere tanımlanan MARS fonksiyonunu 

gerçek klinik verisi üzerinde denedikten sonra, sağkalım çözümlemesi 

literatürüne girmiş bir veri seti üzerinde denemenin de MARS modelinin 

etkinliğini göstermek açısından yararlı olacağı düşünülmüştür. Bu amaçla; 

Hosmer ve Lemeshow’un (1999) kitaplarında da yer verdikleri 1989 – 1994 

yılları arasında yapılmış Massachusetts Üniversitesi AIDS Araştırma Birimi 

(UMARU) Etki Çalışması (UIS) verileri kullanılacaktır. UIS veri seti; verilerine 

ulaşılabilen 628 hastadan Çizelge 3.2’de gösterilen bilgileri tam olan, 111’ü 

sansürlü, 464’ü incelenen olay (uyuşturucu kullanımına geri dönen) gözlenen 

olmak üzere toplam 575 hastaya ait bilgilerden oluşmaktadır. Hosmer ve 

Lemeshow veri setinin gerçek veri setinden bir miktar farklı olduğunu 

belirtmektedirler. 

 

Veriler, ftp://ftp.wiley.com/public/sci_tech_med/survival 

adresinden 13.10.2010 tarihinde alınmıştır, genel erişime açıktır. UIS veri 

setinin Çizelge 3.2’de açıklanan değişkenleri çalışmada kullanılacaktır.  

 
Çizelge 3.2. UIS veri setindeki değişkenler 

Değişken Açıklama 
Time Uyuşturucu kullanımına dönüş zamanı (Gün) 
Censor Uyuşturucu kullanımına dönüş (0- Diğer, 1- Evet) 
Age Yaş (Yıl) 
Becktota Beck depresyon skoru (0.0 – 54.0) 

Hercoc Son 3 ayda uyuşturucu kullanımı 
(1- Eroin + Kokain, 2- Eroin, 3- Kokain, 4- Kullanmadı) 

IVHX Damar içi uyuşturucu kullanım hikayesi  
(1- Hiçbir zaman, 2- Çok önce, 3- Yakın zamanda) 

Ndrugtx Daha önce aldığı uyuşturucu tedavisi sayısı (0 – 40) 
Race Irk (0- Beyaz ırk, 1- Diğer ırklar) 
Treat Tedavi grubu (0- Kısa tedavi, 1- Uzun tedavi) 
Site Tedavi türü (A, B) 
Lot Tedavi süresi (gün) 
 

ftp://ftp.wiley.com/public/sci_tech_med/survival
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3.2.1. UIS: Tanımlayıcı istatistikler 
 

UIS veri setindeki hastalarının yaşları 20 ile 56 arasında değişmektedir. Yaş 

ortancası 32.0 (ÇAG=10.0) yıl olarak belirlenmiştir. Takip süresi en az 4, en 

çok 1172, ortancası ise 170.0 (ÇAG=293.0) gün olarak hesaplanmıştır. UIS 

veri setindeki diğer değişkenlere ilişkin tanımlayıcı istatistikler Çizelge 

3.2.1’de verilmiştir. 

 

Çizelge 3.2.1. UIS veri seti tanımlayıcı istatistikleri 

Uyuşturucu Kullanımına Dönüş 
Evet (n=464)  Diğer (n=111)  Toplam (n=575) 

Değişkenler Ortanca (ÇAG)  Ortanca (ÇAG)  Ortanca (ÇAG) 
Time 128.0 (155.6)  553.0 (34.0)  170.0 (293.0) 
Age 32.0  (10.0)  33.0 (9.0)  32.0  (10.0) 
Becktota 17.0 (12.8)  15.0 (14.0)  17.0 (13.0) 
Ndrugtx 3.0 (5.0)  2.0 (3.0)  3.0 (5.0) 
Lot 83.0 (82.3)  112.0 (112.0)  87.0 (106.0) 

 n (%)  n (%)  n (%) 
Hercoc      
    Eroin + Kokain 87 (83.7)  17 (16.3)  104  
    Eroin 94 (87.9)  13 (12.1)  107  
    Kokain 131 (76.2)  41 (23.8)  172  
    Kullanmadı * 152 (79.2)  40 (20.8)  192  
IVHX      
    Hiçbir zaman * 165 (74.0)  58 (26.0)  223  
    Çok önce 88 (80.7)  21 (19.3)  109  
    Yakın zamanda 211 (86.8)  32 (13.2)  243  
Race      
     Beyaz ırk  357 (83.0)  73 (17.0)  430  
     Diğer ırklar * 107 (73.8)  38 (26.2)  145  
Treat      
     Kısa  * 239 (82.7)  50 (17.3)  289  
     Uzun 225 (78.7)  61 (21.3)  286  
Site      
      A  * 326 (81.5)  74 (18.5)  400  
      B 138 (78.9)  37 (21.1)  175  
* : Referans kategoriler. 
Kategorik değişkenlerde risk artışına neden olan grubu daha net gösterebilmek amacı ile 
değişkenler ilk ya da son kategorileri referans kategori olacak biçimde tanımlanmıştır. 
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3.2.2. UIS: Cox-PH modeli sonuçları 
  

UIS veri seti üzerinde klasik Cox-PH modeli uygulandı. Cox-null modelinin –2 

log–olabilirlik değeri 5327.970 olarak belirlendi. Cox-PH modeli Geriye Dönük 

Eleme-Olabilirlik Oranı metodu ile 4 adımda en uygun modeli bularak 

sonlandı. Birinci adım (başlangıç)  Cox-PH modeli -2LL değeri 5135.462 

olarak hesaplandı. Cox-null ile başlangıç Cox-PH modeli arasındaki farklılık 

istatistiksel olarak önemlidir (χ2=192.508; sd=12; p<0.001). Başlangıç Cox-

PH modelindeki değişkenler ve bu değişkenlerin modele katkıları Çizelge 

3.2.2.1’de, birikimli sağkalım grafiği ise Şekil 3.2.2.1’de gösterilmiştir. 

 

Çizelge 3.2.2.1. UIS veri seti: Cox-PH modeli başlangıç değişkenleri ve modele 

katkıları 

HR %95 GA 
Değişkenler     B Sh Wald p HR Alt Üst 

Age  -0.021 0.008 6.404 0.011 0.979 0.964 0.995 
Becktota 0.005 0.005 1.152 0.283 1.005 0.996 1.015 
Ndrugtx  0.026 0.009 9.319 0.002 1.027 1.009 1.044 
Lot  -0.009 0.001 130.922 <0.001 0.991 0.989 0.992 
Hercoc   1.448 0.694    
   Eroin+Kokain 0.001 0.166 0.000 0.994 1.001 0.724 1.385 
   Eroin 0.152 0.160 0.906 0.341 1.165 0.851 1.594 
   Kokain -0.013 0.123 0.001 0.916 0.987 0.776 1.256 
   Kullanmadı Referans Kategori 
IVhx   7.290 0.026    
   Hiçbir zaman Referans Kategori 
   Çok önce 0.188 0.139 1.832 0.176 1.207 0.919 1.584 
   Yakın zamanda 0.398 0.148 7.200 0.007 1.488 1.113 1.990 
Race        
   Beyaz ırk 0.306 0.116 6.942 0.008 1.358 1.081 1.705 
   Diğer ırklar Referans Kategori 
Treat        
   Kısa   Referans Kategori 
   Uzun 0.138 0.097 2.016 0.156 1.148 0.949 1.388 
 Site        
   A  Referans Kategori 
   B 0.443 0.011 15.851 <0.001 1.557 1.252 1.936 

Sh:Standart hata               -2LL=5135.462 
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Şekil 3.2.2.1. UIS veri seti: Birikimli sağkalım fonksiyonu 
  

Başlangıç Cox-PH regresyonu sonuçlarına göre; bağımsız 

değişkenlerden Beck depresyon skoru (Becktota), son 3 ay içerisinde 

uyuşturucu kullanımı (Hercoc) ve tedavi grubunun (Treat) modele istatistiksel 

olarak anlamlı katkısı yoktur. Diğer bağımsız değişkenlerin modele katkıları 

istatistiksel olarak anlamlıdır. Geriye Dönük Eleme-Ençok Olabilirlik 

sonucunda (4. adımda) Cox-PH regresyon analizi -2LL değeri 5140.293 

olarak tespit edilmiştir. Cox-PH regresyonun 1. adımı ile 4. adımı arasında -

2LL değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur (χ2=4.831; 

sd=5; p=0.437).   

 

Final modelde yer alan değişkenler ve modele katkıları Çizelge 

3.2.2.2’de, birikimli sağkalım grafiği Şekil 3.2.2.2’de, birikimli hazard grafiği 

ise Şekil 3.2.2.3’te verilmiştir. 
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Çizelge 3.2.2.2. UIS veri seti: Final Cox-PH modeli değişkenleri ve modele katkıları 

HR %95 GA 
Değişkenler       B    Sh     Wald     p HR    Alt   Üst 
Age  -0.021 0.008 6.874 0.009 0.979 0.963 0.995 
Ndrugtx  0.027 0.008 9.937 0.002 1.027 1.010 1.044 
Lot  -0.009 0.001 127.652 <0.001 0.991 0.989 0.992 
IVhx 14.098 0.001    
  Çok önce 0.194 0.138 1.986 0.159 1.214 0.927 1.590 
  Yakın zamanda 0.449 0.120 13.929 <0.001 1.566 1.237 1.982 
Race      
  Beyaz ırk 0.292 0.114 6.528 0.011 1.339 1.070 1.676 
Site      
  B 0.411 0.110 13.921 <0.001 1.508 1.215 1.872 
Sh: Standart hata               -2LL=5140.293 

  

 Cox-PH final modeli detaylı olarak incelendiğinde; modelde yer alan 

tüm bağımsız değişkenlerin uyuşturucu kullanımına dönüş zamanı üzerinde 

etkili olduğu görülmektedir. Bağımsız değişkenlerden yaş ve tedavi süresinin 

azalmasının artmasına göre uyuşturucu kullanımına dönme riskini azaltıcı 

(süreyi arttırıcı) yönde etkili olduğu, daha önce aldığı uyuşturucu tedavi 

sayısının yüksek olmasının ise düşük olmasına göre uyuşturucuya dönme 

riskini arttırıcı (süreyi azaltıcı) etkisi olduğu belirlenmiştir. Beyaz ırktan 

olanların diğer ırklara göre uyuşturucu kullanımına dönme riski HR=1.339 kat 

(%95 GA: 1.070 – 1.676) daha fazladır. Yakın zamanda damar yolundan 

uyuşturucu alanların, hiç almayanlara göre uyuşturucu kullanımına dönme 

riski HR=1.566 kat (%95 GA: 1.237 – 1.982) daha fazladır.  B tipi tedavi alan 

hastaların uyuşturucuya dönme riski A tipi tedavi alan hastalara göre 

HR=1.508 kat (%95 GA: 1.215 – 1.872) kat daha yüksektir. 
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Şekil 3.2.2.2.UIS veri seti: Final Cox-PH modeli birikimli sağkalım fonksiyonu 
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Şekil 3.2.2.3. UIS veri seti: Final Cox-PH modeli birikimli hazard fonksiyonu 
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3.2.3. UIS: MARS modeli sonuçları (Martingale) 
 

Martingale artıklarını bağımlı değişken olarak kullanan MARS modeli 

(MARSM) ile UIS verileri analiz edildiğinde, modelin açıklayıcılık değeri 

R2=0.300 (düzeltilmiş R2=0.293) olarak belirlenmiştir. MARSM toplam 80 

farklı model oluşturmuş, bu modellerde 45 farklı temel fonksiyon kullanmıştır. 

Oluşturulan modellerin GCV değerleri 0.5853 ile 0.8066 arasında 

değişmektedir. En uygun model, GCV değeri en düşük olan (ideal) modeldir. 

İdeal MARS modeli model sabitinin yanında; yaş (Age), Beck depresyon 

skoru (Becktota), damar içi uyuşturucu kullanım hikayesi (IVhx), daha önce 

aldığı uyuşturucu tedavisi sayısı (Ndrugtx), ırk (Race), tedavi türü (Site) ve 

tedavi süresi  (Lot) bağımsız değişkenlerinden Beck depresyon skoru 

(Bectota) ile tedavi süresi (Lot) bağımsız değişkenlerin farklı kesim 

noktalarından oluşan 11 adet temel fonksiyon içermektedir (Çizelge 3.2.3.1). 

 

Çizelge 3.2.3.1. UIS veri seti: İdeal modele ilişkin temel fonksiyonlar (MARSM) 

BF No Değişken Adı Kesim noktası B Sh 
1 Model Sabiti - 0.7060 0.1923 
2 Age - -0.0129 0.0056 
3 Becktota - 0.0047 0.0036 

       4 * Becktota 37.8 -0.1081 0.0438 
5 IVhx - 0.1179 0.0408 
6 Ndrugtx - 0.0168 0.0061 
7 Race - -0.1826 0.0758 
8 Site - 0.1913 0.0760 
9 Lot - -0.0073 0.0006 

     10 ‡ Lot 186.0 0.0338 0.0165 
     11 * Lot 199.0 -0.0311 0.0175 
BF: Temel fonksiyon    Sh: Standart hata 

 

                                              
*  Bu temel fonksiyonların hesaplanmasında; eğer Değişken > Kesim noktası ise,           
(Değişken – Kesim noktası) değilse (Kesim noktası – Değişken) (ayna temel fonksiyon 
mantığı) kullanılmalıdır. Bu temel fonksiyonların gösterimi (Değişken – Kesim noktası)+  
şeklindedir. 
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 MARSM modeli, klasik Cox-PH final modelinden farklı olarak 

uyuşturucu kullanımına dönme riski (hazard) üzerinde; Beck depresyon skoru 

ve tedavi süresi değişkenlerinin farklı kesim noktalarının etkili olduğunu 

göstermektedir.   

 

Uyuşturucu kullanımına dönme riski üzerinde etkili olan Beck 

depresyon skoru (Bectota) ile Martingale artıkları (Risk) arasındaki ilişki 

doğrusal değildir (Şekil 3.2.3.1).  Beck depresyon skoru 38.5’e kadar 

uyuşturucuya dönme riskini arttırırken, 38.5 değerinden sonra uyuşturucuya 

dönme riskini hızla azaltmaktadır. 

 

 
 
Şekil 3.2.3.1. Beck depresyon skoru (Bectota) ile Martingale artıkları arasındaki ilişki 
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Uyuşturucu kullanımına dönme riski üzerinde etkili olan tedavi süresi 

(Lot) ile Martingale artıkları (Risk) arasındaki ilişki de doğrusal değildir (Şekil 

3.2.3.2).  Tedavi süresi 186 güne kadar uyuşturucuya dönme riskini 

azaltırken, 186 – 199 gün arasında uyuşturucuya dönme riskini arttırmakta ve 

199 günden sonra tekrar uyuşturucuya dönme riskini azaltıcı etki 

göstermektedir.  

 
 

 
Şekil 3.2.3.2. Tedavi süresi (Lot) ile Martingale artıkları arasındaki ilişki 
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 Bectota ve Lot değişkenleri MARSM tarafından belirlenen kesim 

noktalarına göre kodlanarak kategorik değişkenler haline dönüştürüldü. 

Martingale artıklarını bağımlı değişken olarak kullanan MARS modeli ile elde 

edilen bilgiler ile Cox-PH modeli yeniden çalıştırıldı. MARSM destekli Cox-PH 

model sonuçları Çizelge 3.2.3.2’de gösterilmiştir. 

 
Çizelge 3.2.3.2. UIS veri seti: Cox-PH modeli değişkenleri ve modele katkıları 

(MARSM) 

   HR %95 GA 
Değişkenler B Sh   Wald    p HR Alt Üst 
Age -0.025 0.008 9.256 0.002 0.976 0.960 0.991 
IVhx   9.001 0.011    
   IVhx(Çok önce) 0.264 0.137 3.692 0.055 1.302 0.995 1.703 
   IVhx(Y. zamanda) 0.344 0.117 8.707 0.003 1.411 1.123 1.774 
Ndrugtx 0.024 0.008 8.240 0.004 1.024 1.008 1.041 
Race 0.288 0.114 6.342 0.012 1.334 1.066 1.669 
Lot   20.668 <0.001    
   Lot (<186) 0.829 0.217 14.598 <0.001 2.291 1.497 3.506 
   Lot (186 – 199) -0.126 0.411 0.094 0.759 0.882 0.394 1.974 

Sh: Standart hata -2LL=5264.834 
 

 MARSM destekli Cox-PH modeli detaylı olarak incelendiğinde; MARSM 

tarafından belirlenen değişkenlerden Becktota dışındaki tüm değişkenlerin 

Cox-PH modeline anlamlı katkıda bulundukları ve modelde yer aldıkları 

görülmektedir. Cox-PH final sonucuna benzer şekilde, düşük yaşların yüksek 

yaşlara göre uyuşturucu kullanımına dönme riskini azaltıcı (süreyi arttırıcı) 

yönde etkili olduğu, daha önce aldığı uyuşturucu tedavi sayısının yüksek 

olmasının ise düşük olmasına göre uyuşturucuya dönme riskini arttırıcı 

(süreyi azaltıcı) etkisi olduğu belirlenmiştir.  

 

Yakın zamanda damar yolundan uyuşturucu alanların, hiç almayanlara 

göre uyuşturucu kullanımına dönme riski HR=1.411 kat (%95 GA: 1.123 – 

1.774) daha fazladır. Beyaz ırktan olanların diğer ırklara göre uyuşturucu 



63 

kullanımına dönme riski HR=1.334 kat (%95 GA: 1.066 – 1.669) daha 

fazladır.  

 

Cox-PH final modelinden farklı olarak MARSM destekli Cox-PH modeli 

teavi tipininin (Site) modele katkısını anlamlı bulmamıştır.   

 

Cox-PH modelinden farklı olarak MARSM tarafından kesim noktaları 

belirlenerek 3 sınıf halinde kodlanan Tedavi Süresi (Lot) değişkeninin 

uyuşturucu kullanımına dönme üzerindeki etkisi klasik Cox-PH modelinden 

çok daha çarpıcı bir biçimde ortaya çıkmıştır. Cox-PH final modeline göre; 

tedavi süresinin azalmasının artmasına göre uyuşturucu kullanımına dönme 

riskini azaltıcı yönde etkili olduğu bulunmuştu. Oysa MARSM destekli Cox-PH 

modeline göre; 186 gün ve daha az süre tedavi gören bağımlıların 

uyuşturucuya dönmesi riski 199 gün ve daha fazla tedavi gören bağımlılara 

göre HR=2.291 kat (%95 GA: 1.497 – 3.506) daha fazla olarak belirlenmiştir. 

186 – 199 gün arasında tedavi gören bağımlılar ile 199 günden fazla tedavi 

gören bağımlılar arasında uyuşturucuya dönme riski açısından istatistiksel 

olarak anlamlı bir risk farkı yoktur.  

 

MARSM destekli Cox-PH modelinin -2LL değeri 5264.834 ile Cox-PH 

final modeli değerinden (-2LL=5140.293) istatistiksel olarak da anlamlı 

miktarda daha yüksektir (χ2=124.541; Sd=1; p<0.001). MARSM, Cox-PH 

modelinin -2LL değerini arttırmış ancak klasik Cox-PH modeli tarafından 

doğrusal olduğu kabul edilen hazardın aslında (veride gizli olan) bazı 

değerlerde doğrusal olmadığını göstermiştir. 
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3.2.4. UIS: MARS modeli sonuçları (Deviance) 
 

Deviance artıklarını bağımlı değişken olarak kullanan MARS modeli (MARSD) 

ile UIS verileri analiz edildiğinde, modelin açıklayıcılık değeri R2=0.409 

(düzeltilmiş R2=0.333) olarak belirlenmiştir. MARSD, en iyi sonuca ulaşmak 

için toplam 80 farklı model oluşturmuştur. Oluşturulan modellerin GCV 

değerleri 0.9116 ile 1.4578 arasında değişmektedir. En sade modelde 

sadece 1 temel fonksiyon (bu temel fonksiyon sadece model sabit katsayısını 

içermektedir) bulunurken, en karmaşık model toplam 45 temel fonksiyondan 

(bağımsız değişkenler ve bağımsız değişkenlerin farklı kesim noktalarını da 

içeren) oluşmaktadır.  En uygun model, GCV değeri en düşük olan (ideal) 

modeldir. İdeal model 64 numaralı model olup, modele ilişkin GCV=0.9116 

olarak belirlenmiştir.  İdeal model toplam 17 adet temel fonksiyondan 

oluşmaktadır. İdeal modelde yer alan temel fonksiyon (BF) öğeleri, bu 

öğelere ilişkin katsayılar ve katsayıların standart hatası Çizelge 3.2.4.1’de 

verilmiştir. 
 

Çizelge 3.2.4.1. UIS veri seti: İdeal modele ilişkin temel fonksiyonlar (MARSD) 

BF No Değişken Adı Kesim noktası   B     Sh 
1 Model Sabiti - 2.3065 0.4167 
2 Age - -0.0223 0.0118 
3 Age 35.0 0.0718 0.0388 
4 Age 40.0 -0.1357 0.0552 
5 Bectota - 0.0065 0.0045 
6 Bectota 37.8 -0.1229 0.0548 
7 IVhx - 0.1380 0.0509 
8 Ndrugtx - 0.0230 0.0076 
9 Race - -0.2436 0.0944 

10 Site - 0.2052 0.0970 
11 Lot - -0.0496 0.0103 

      12 Lot 30.0 0.0611 0.0197 
      13 Lot 48.0 -0.0306 0.0141 
BF: Temel fonksiyon      Sh: Standart hata 
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Çizelge 3.2.4.1. (Devam) UIS veri seti: İdeal modele ilişkin temel fonksiyonlar 
(MARSD) 

BF No Değişken Adı Kesim noktası   B     Sh 
14 Lot 107.0 0.0482 0.0197 
15 Lot 121.0 -0.0434 0.0211 
16 Lot 186.0 0.0453 0.0235 
17 Lot 199.0 -0.0356 0.0231 

BF: Temel fonksiyon      Sh: Standart hata 

 

 MARSD modeli klasik Cox-PH final modelinden farklı olarak 

uyuşturucu kullanımına dönme riski üzerinde; Yaş (Age; <35, 35 – 39, 40+),  

Beck depresyon skoru (Becktota; <37.8, 37.8+) ve tedavi süresi (Lot; <30, 30 

– 47, 48 – 106, 107 – 120, 121 – 185, 186 – 198, 199+) değişken ve temel 

fonksiyonlarının da yer alması gerektiğini öngörmektedir.  

 

 Uyuşturucu kullanımına dönüş üzerinde etkili olan yaş (Age) değişkeni 

ile Deviance artıkları arasındaki ilişki doğrusal değildir (Şekil 3.2.4.1). 35 yaşa 

kadar uyuşturucuya dönme riski azalırken, 35 – 40 yaş aralığında risk 

artmakta, 40 yaşından sonra tekrar hızlı bir düşüş göstermektedir. 
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Şekil 3.2.4.1. Yaş (Age) ile Deviance artıkları arasındaki ilişki 
 Uyuşturucu kullanımına dönüş üzerinde etkili olan Beck depresyon 

skoru (Becktota) değişkeni ile Deviance artıkları arasındaki ilişki doğrusal 

değildir (Şekil 3.2.4.2). Beck depresyon skoru 37.8’e kadar risk artmakta, 

37.8’den sonra hızlı bir düşüş göstermektedir. 

 

 

Şekil 3.2.4.2. Beck depresyon skoru (Becktota) ile Deviance artıkları arasındaki ilişki 
 

 

 Uyuşturucu kullanımına dönüş üzerinde etkili olan tedavi süresi 

değişkeni ile Deviance artıkları arasındaki ilişki doğrusal değildir (Şekil 

3.2.4.3). MARSD modeli uyuşturucu kullanımına dönme üzerinde etkili olan 

tedavi süresinin 6 farklı kesim noktası olduğunu tespit etmiştir. Tedavi süresi 

30. güne kadar olduğunda riski azaltıcı etkisi vardır. 30. gün ile 48. gün 

arasında risk bir miktar yükselmekte, 48. günden sonra 107. güne kadar 

riskte azalma görülmektedir. 107. gün ile 121. gün arasında risk tekrar bir 

miktar yükselmekte, 121. günden 186. güne kadar yine düşüş eğilimine 

girmektedir. 186. gün ile 199. gün arasında risk artışı gözlenirken 199. 

günden sonraki tedavi süreleri uyuşturucu kullanımına dönüş riskini 

azaltmaktadır. 
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Şekil 3.2.4.3. Tedavi süresi (Lot) ile Deviance artıkları arasındaki ilişki 
 

MARSD tarafından risk üzerinde etkisi olduğu belirlenen 

değişkenlerden Yaş (Age; <35, 35 – 39, 40+),  Beck depresyon skoru 

(Becktota; <37.8, 37.8+) ve tedavi süresi (Lot; <30, 30 – 47, 48 – 106, 107 – 

120, 121 – 185, 186 – 198, 199+) değişkenleri kategori değişkenler olarak 

kodlandı. MARSD destekli Cox-PH modeli yeniden çalıştırıldı. Elde edilen 

sonuçlar Çizelge 3.2.4.2’de verilmiştir. 
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Çizelge 3.2.4.2. UIS veri seti: Cox-PH modeli değişkenleri ve modele katkıları 

(MARSD) 

   HR %95 GA 
Değişkenler B Sh   Wald    p HR Alt Üst 
IVhx   13.977 0.001    
   IVhx (Çok önce) 0.095 0.141 0.453 0.501 1.099 0.834 1.449 
   IVhx (Y. zamanda) 0.427 0.119 12.830 <0.001 1.532 1.213 1.935 
Ndrugtx 0.027 0.009 10.205 0.001 1.028 1.011 1.045 
Race 0.293 0.115 6.484 0.011 1.340 1.070 1.679 
Site 0.350 0.118 8.842 0.003 1.419 1.127 1.787 
Age   7.564 0.023    
  Age (35 – 39) -0.053 0.117 0.207 0.649 0.948 0.753 1.193 
  Age (40+) -0.425 0.156 7.478 0.006 0.654 0.482 0.886 
Lot   156.372 <0.001    
   Lot (<30) 1.998 0.250 63.839 <0.001 7.374 4.517 12.039 
   Lot (31 – 47) 1.715 0.268 41.103 <0.001 5.559 3.290 9.393 
   Lot (48 – 106) 1.137 0.243 21.929 <0.001 3.118 1.937 5.018 
   Lot (107 – 120) 0.641 0.347 3.415 0.065 1.898 0.962 3.747 
   Lot (121 – 185) 0.376 0.245 2.345 0.126 1.456 0.900 2.354 
   Lot (186 – 198) 0.029 0.414 0.005 0.944 1.030 0.457 2.318 

Sh: Standart hata -2LL=5140.394 
 

 

MARSD destekli Cox-PH modeli ile Cox-PH final modeli -2LL değerleri 

arasındaki farklılık istatistiksel olarak önemli değildir (χ2=0.101; Sd=6; 

p=1.000), modeller benzerdir.  

 

Deviance artıklarını bağımlı değişken olarak kullanan MARS modeli ile 

Risk üzerinde anlamlı etikeye sahip olduğu belirlenen değişkenlerin tamamı 

Cox-PH modeli tarafından da modeli katkısı anlamlı olarak değerlendirilmiştir. 

 

 Yakın zamanda damar yolundan uyuşturucu alanların, hiç 

almayanlara göre uyuşturucu kullanımına dönme riski HR=1.532 kat (%95 

GA: 1.213 – 1.935) daha fazladır. Beyaz ırktan olanların diğer ırklara göre 

uyuşturucu kullanımına dönme riski HR=1.340 kat (%95 GA: 1.070 – 1.679), 
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B tipi tedavi görenlerin uyuşturucuya dönme riski A tipi tedavi görenlere göre 

HR=1.419 kat (%95 GA: 1.127 – 1.787) daha fazladır. 

 

40 Yaş ve üzerinde olan bağımlıların uyuşturucuya dönme riski 35 

yaşından küçük bağımlılara göre %65.4 daha azdır. 35 yaşından küçük 

bağımlılarla 35 – 39 yaş arasındaki bağımlıların uyuşturucuya dönme riskleri 

benzerdir.  

 

Cox-PH modelinden farklı olarak MARSD tarafından kesim noktaları 

belirlenerek 7 sınıf halinde kodlanan Tedavi Süresi (Lot) değişkeninin 

uyuşturucu kullanımına dönme üzerindeki etkisi klasik Cox-PH modelinden 

çok daha çarpıcı bir biçimde ortaya çıkmıştır. Cox-PH final modeline göre; 

tedavi süresinin azalmasının artmasına göre uyuşturucu kullanımına dönme 

riskini azaltıcı yönde etkili olduğu bulunmuştu. Oysa MARSD destekli Cox-PH 

modeline göre; 199 günden fazla tedavi görenlere göre uyuşturucuya dönme 

riski;  30 günden az tedavi görenlerde HR=7.374 kat, 31 – 47 gün tedavi 

görenlerde HR=5.559 kat ve 48 – 106 gün tedavi görenlerde ise HR=3.118 

kat daha fazladır. 107 gün ve daha fazla tedavi gören bağımlılarla 199 gün ve 

daha fazla tedavi gören bağımlıların uyuşturucuya dönme riskleri benzerdir. 

 

MARSD Cox-PH modelinin -2LL değerini arttırmamış ve MARSM 

modeli gibi klasik Cox-PH modeli tarafından doğrusal olduğu kabul edilen 

hazardın aslında (veride gizli olan) bazı değerlerde doğrusal olmadığını 

göstermiştir. 
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4. TARTIŞMA 

 

Gerçek sağkalım verileri (Karsinom) üzerinde yapılan çalışmada; 

yaşam çözümlemesine uyarlanmış MARS modelinin, Cox-PH modelinin 

Martingale ve Deviance artıklarını kullanarak Cox-PH modeli ile 

belirlenemeyen kesim noktalarını belirleyebildiği, hazard ile bağımsız 

değişkenler arasındaki ilişkiyi daha açık ve kolay yorumlanabilecek biçimde 

ortaya çıkarabildiği gösterilmiştir. MARSM ve MARSD ile modelde yer alması 

gereken değişkenler ve kesim noktaları belirlenebilmektedir. Belirlenen kesim 

noktalarına göre oluşturulan yeni değişkenler ile kurulan sağkalım 

modellerinin yorumlanması kolaylaşmakta ve anlaşılabilirliği artmaktadır. 

Yaşam çözümlemesine uyarlanmış MARS yöntemi ile kurulan modellerin 

çoğunda Cox-PH modelinin -2LL değerininin klasik Cox-PH modeline göre 

istatistiksel olarak anlamlı miktarda artmadığı da gösterilmiştir. 

 

Bu tez çalışmasında kullanılan Karsinom verileri ile yapılan orijinal 

araştırmalarında Göğüş ve arkadaşları (2004) Platelet değeri 400000 mm3 ve 

üzerinde olan hastalarını Trombositoz olarak tanımlamış ve sağkalım 

analizlerini ona göre yapmışlardır. Geliştirilen MARS modeline göre, Platelet 

değeri için kesim noktası 468000 mm3 olarak alınmalıdır. Araştırmacılar, 

Trombositoz olan hastaların ölüm hızının Trombositoz olmayan hastalara 

göre HR=4.72 kat daha fazla olduğu bulmuşlardır.  Ancak MARS modeline 

göre Platelet değeri 218000 mm3’e kadar ölüm riskini azaltıcı, 218000’den 

itibaren 467000’e kadar ölüm riskini çok az arttırıcı etki göstermektedir. 

Platelet değeri 468000’den itibaren ise risk artışı kuvvetlenmektedir.  Ayrıca 

Tümör 3-4 grubunda olan hastalar Tümör 1-2 grubuna göre HR=5.979 kat 

daha fazla ölüm riskine sahiptir. 

 

Sağkalım literatüründe yer alan bir veri seti (UMARU – UIS) üzerinde 

de yaşam çözümlemesine uyarlanmış MARS modeli sınanmıştır. Cox-null 
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modelinin Martingale ve Deviance artıklarını bağımlı değişken olarak 

kullanan MARS modelinin, sağkalım üzerinde etkili olan değişkenleri ve 

sürekli değişkenler için kesim noktalarını belirleyebildiği gösterilmiştir.   

 

 UIS veri setini çalışmalarında kullanan Hosmer ve Lemeshow (1999), 

veri setinde yer alan Beck depresyon skoru (Becktota) değişkeninin modelde 

yer alması gerektiğini buna karşın tedavi süresi (Lot) değişkeninin modele 

anlamlı bir katkısının olmadığını bulmuşlardır. Geliştirilen MARS modeli ile 

yapılan çözümleme sonucunda, yaş (Age), Beck depresyon skoru (Becktota), 

damar içi uyuşturucu kullanım hikayesi (IVhx), daha önce aldığı uyuşturucu 

tedavisi sayısı (Ndrugtx), ırk (Race) ve tedavi türü (Site) değişkenleri ile 

tedavi süresi (Lot) değişkeninin uyuşturucuya yeniden başlama modelinde 

anlamlı bir etkisinin olduğu görülmüştür. Klasik çözümlerden farklı olarak 

MARS ile yaş, tedavi süresi ve Beck depresyon skoru için farklı kesim 

noktaları belirlenerek bu noktalar için riskte gözlenen değişimler incelenmiştir.  

 

Çalışmada kullanılan Karsinom ve UIS verileri ile yapılan analizler 

sonucunda MARS yönteminin yaşam çözümlemesi için bilinen klasik 

yöntemlere karşı kuvvetli bir alternatif, Cox-PH modelinin tamamlayıcısı 

olarak yararlı bir yöntem olabileceği görülmüştür. Ancak uygulamalar 

sırasında karşılaşılan bazı kısıtlılıkları da vurgulamak gerekir. MARS’ın 

uygulanabilmesi (şu an için) veride kayıp gözlem olmamasına bağlıdır. 

MARS yapısı itibari ile kategorik değişkenlere göre sıralı ya da sürekli 

değişkenlerde daha başarılı sonuçlar verebilmektedir.    

 

 Elde edilen sonuçların sadece uygulamada kullanılan §  veri setleri 

üzerinde denendiği ve onlar için geçerli olduğu unutulmamalıdır.  

 

                                              
§  UIS veri seti için Hosmer ve Lemeshow (1999) kitaplarında (sayfa 22 – 24) orijinal veri 
setinin sadece belirli bir kısmını kullanıma açtıklarını, bu veri setinde bazı değişkenlerin ve 
değişken değerlerinin orijinal veri setinden bir miktar farklı olduğunu ifade etmektedirler. 
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

 Bağımsız değişken kullanmayan Cox regresyonun (Cox–null model) 

Martingale ve Deviance artıklarını inceleyerek, sağkalım üzerinde etkili olan 

bağımsız değişkenleri ve bu değişkenlerin kesim noktalarını belirlemek 

amacıyla MARS modeli yaşam çözümlemesine uyarlanmıştır.   

 

Yaşam çözümlemesine uyarlanmış MARS modeli ile sağkalım 

üzerinde etkili olan bağımsız değişkenler ile sürekli bağımsız değişkenler için 

olası kesim noktaları belirlenmiş ve bu kesim noktalarının kurulacak yeni Cox-

PH modellerinde kullanılarak modelin açıklayıcılığını arttırıcı ve 

yorumlanmasını kolaylaştırıcı bir yöntem olarak kullanılması önerilmiştir.    

 

 Gerçek sağkalım verileri (Karsinom ve UIS) üzerinde yapılan 

çalışmalar ile yaşam çözümlemesine uyarlanmış MARS modelinin sağkalım 

üzerinde etkili olan bağımsız değişkenleri ve bunların kesim noktalarını klasik 

Cox-PH yaklaşımından daha iyi tespit edebildiği görülmüştür. Bu sayede 

klasik Cox-PH yönteminin başarısı arttırılabilmiştir. 

 

 MARS modelinin en önemli avantajlarından biri sürekli dağılım 

gösteren bağımsız değişkenlerde kesim noktalarını belirleyebilmesi olmuştur. 

Klasik Cox-PH yönteminde; kategorik değişkenler tüm kategorileri ile ve 

sürekli dağılım gösteren değişkenler ise oldukları gibi modele alınmakta ve 

sonuçta oluşan sağkalım modelini yorumlamakta bazen güçlüklerle 

karşılaşılmaktadır. Örneğin yaştaki 10 birimlik artış ya da Hemoglobin 

düzeyindeki 3 birimlik azalış riski arttırmaktadır yorumu yapılmaktadır. Ancak 

bu artışların ya da azalışların etkilerinin doğrusal olduğu kabul edilmektedir. 

Oysa gerçek hayatta 30 yaşın üzerine eklenecek 10 yaş ile 60 yaşın üzerine 

eklenecek 10 yaş oldukça farklı etkilere sahiptir. Bu nedenle Cox-PH 

yönteminin bu eksikliğini kapatmak amacıyla yaşam çözümlemesine 

uyarlanmış MARS modeli kullanılabilir. 



73 

 

MARS yönteminin sağkalım uyarlamasını kullanmak için veride kayıp 

gözlem olmadığından emin olunmalı, aykırı değerler temizlenmeli ya da 

uygun yöntemlerle düzeltilmelidir.     

 

MARS, algoritması sayesinde özellikle büyük veri setlerinde 

değişkenler arasındaki ilişkileri belirlemede, veride gizli olan değişken 

etkileşimlerini ortaya çıkarmada ve sonuç değişkenini en iyi tahmin edecek 

modeli kurmada bilinen yaşam çözümlemelerine göre daha başarılı bir 

yöntemdir. Ancak yine algoritması gereğince kullanılacak veri setinin 100’den 

fazla gözleme sahip olması daha başarılı modeller kurulabilmesi ve tutarlı 

sonuçlara ulaşılabilmesi açısından faydalıdır. 

 

 MARS’ın yaşam çözümlemesi alanında kullanılması tüm dünyada 

henüz yeni bir uygulamadır. Bu nedenle yapılacak araştırma ve çalışmalarda 

farklı dağılımlara sahip veri türleri için, verilerdeki kayıp gözlem sorunlarını 

aşabilecek ve aşırı/aykırı değer alan gözlemlerden kaynaklanan sorunları 

giderebilecek MARS yaklaşımlarının geliştirilip denenmesi yararlı olacaktır. 

 

 Bu tez çalışması kapsamında sadece sağdan sansürlü sağkalım 

verileri üzerinde MARS yöntemi sınanmıştır. Diğer sansür türlerinde de 

(soldan, ortadan ya da aralıklı) MARS yönteminin sınanması gereklidir.  

 

  Yaşam çözümlemesine uyarlanan MARS modeli henüz tam olarak 

olgunlaşmış bir model değildir. Hala eksiklikleri ve doğal olarak hataları 

vardır. Örnek uygulamalarda Martingale ve Deviance artıkları sonuç 

değişkeni olarak kullanılarak hazard üzerinde etkiye sahip bağımsız 

değişkenler ve bunların kesim noktaları belirlenmeye çalışılmıştır. Bu konuda 

yapılacak bundan sonraki çalışmalarda Deviance ve Martingale dışındaki 

artıkların da bu amaçla kullanılabilirliğinin araştırılması faydalı olacaktır.  
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 MARS yönteminin yaşam çözümlemesinde kullanılmasına yönelik 

(henüz) hazır istatistik paket programı yoktur. Ticari olarak piyasada bulunan 

çok az sayıda paket program (Salford-System MARS ve Statistica Ver. 

7.0’dan itibaren MARspline modülü) ise MARS yönteminin genelleştirilmiş 

algoritmasını kullanmaktadır. Matlab için geliştirilmiş MARS uygulamaları da 

mevcuttur. Açık kaynak kodlu R’de ise sadece MARS ve MARS benzeri 

uyarlanabilir regresyon yöntemlerini kullanmak için yazılmış bulunan pek çok 

fonksiyon ve prosedür (Ör: earth, polspline, bruto, polymars, polySpline, mda 

gibi) mevcuttur. Bu nedenle araştırmacıların hazır paket programları 

kullanmanın yanı sıra R gibi açık kaynak kodlu uygulamaları da 

kullanabilecek eğitimleri almaları ya da kendilerini bu yönde geliştirmeleri 

yararlı olacaktır. 
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ÖZET 

 

Yaşam Çözümlemesine Yeni bir Yaklaşım: MARS 

 

Bu tez çalışmasında; Çok değişkenli uyarlanabilir regresyon uzanımlarının (MARS) 

yaşam çözümlemesinde kullanılıp kullanılamayacağı araştırılmıştır. Bu kapsamda; 

MARS yöntemi kısaca tanıtılmış, yaşam çözümlemesine uyarlaması matematiksel 

altyapısı ile birlikte gösterilmiştir.  

 

 MARS yöntemini yaşam çözümlemesine uyarlayabilmek amacı ile bağımsız 

değişken kullanmayan Cox modelinin Martingale ve Deviance artıkları incelenmiştir. 

Martingale ve Deviance artıklar MARS modelinin bağımlı değişkeni olarak alınmş, 

bu sayede takip süresi ve sansür değişkenlerini birleştiren ve hazardı temsil eden 

tek bir sürekli değişken üzerinden MARS modeli kurulmuştur. 

 

 MARS modelinin uygulanabilirliğini göstermek amacı ile Karsinom veri seti 

üzerinde çalışılmıştır. Karsinom veri setinde; risk üzerinde etkiye sahip değişkenler 

belirlenmiş, Platelet için farklı kesim noktaları bulunarak elde edilen sonuçlar klasik 

Cox-PH modelinin başarısını arttırmak için kullanılmıştır. 

 

 Yaşam çözümlemesi ile ilgili kaynaklarda oldukça sık karşılaşılan UMARU – 

UIS veri seti üzerinde tez çalışmasında tanıtılan yöntem uygulanmış ve MARS 

yönteminin klasik Cox-PH modeline büyük katkılar sağlayabildiği gösterilmiştir. 

 

Anahtar Kelimeler: Cox-PH modeli, Çok değişkenli uyarlanabilir regresyon 

uzanımları, Deviance artıklar,  MARS, Martingale artıklar 
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SUMMARY 

 

A New Approach to Survival Analysis: MARS 
 

In this dissertation study it was investigated that whether Multivariate adaptive 

regression splines (MARS) can be used in survival analysis or not. In this context, 

MARS method was introduced briefly and its application to survival analysis was 

shown with its mathematical infrastructure. 

 

 In order to adapt the MARS method to survival analysis, Martingale and 

Deviance residuals of Cox model does not use independent variable was 

investigated. Martingale and Deviance residuals were assumed as dependent 

variables of MARS method, so that it was tried to construct a model by using an 

independent variable which represents hazard and combines the censored 

variables. 

 

 To show the applicability of MARS model, cancer data were used. In this 

carcinoma data set the variables having risk effect on variables was determined and 

the results obtained for different cut points for Platelet were used to improve the 

success of classical Cox-PH model. 

 

The method introduced in this thesis study was applied on UMARU-UIS data 

set which is frequently come across with the references related to survival analysis 

and it was shown that MARS model can provide more contributions to classical Cox-

PH model. 

 

Key Words: Cox-PH model, Deviance residuals, MARS, Martingale residuals, 

Multivariate adaptive regression splines 
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