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OZET Bu calismada, capraz tablolarda veri setindeki
birim sayisi ve tablo boyutu arttirildiginda ki-kare test
istatistigine bagl olarak asimptotik, exact ve Monte
Carlo (MC) yontemleri ile elde edilen p degerlerinin
karsilastirilmasi amaglanmistir.

Simiilasyon ¢alismasi 2x2, 3x3, 4x4, 5x5 ve 10x10 diize-
ni ¢apraz tablolar i¢in yapilmistir. 2x2 diizeni ¢apraz
tablolarda birim sayilar1 N=500, 5000 ve 50000 alina-
rak veriler tiiretilmistir. Diger tablolarda birim sayilari-
na gore degil, besten kiiciikk beklenen degerlerin yer
aldig1 hiicrelerin oranina gore veriler tiiretilmistir. 2x2
tablolar i¢in asimptotik ve exact; 3x3 tablolar icin
asimptotik, exact, MC; diger tablolar icin asimptotik ve
MC yontemleri karsilastirilmistir. MC ydnteminde Or-
neklem sayilar1 M=10000, 100000 ve 250000 olarak
belirlenmistir. Yontemlerin karsilastirmasinda eslesti-
rilmis ¢t testi ile iki yonlii varyans analizi kullanilmigtir.
2x2 diizeni capraz tablolarda asimptotik ile exact yon-
temden elde edilen p degerleri arasinda fark bulunmus-
tur. 3x3 diizeni ¢apraz tablolarda exact ve MC yéntem-
leri ile elde edilen p degerleri arasinda fark bulunma-
misken, asimptotik yontemden elde edilen degerler
diger yontemlerden farkli bulunmustur. 4x4, 5x5 ve
10x10 diizeni ¢apraz tablolarda MC degerleri arasinda
fark bulunmamis, asimptotik deger MC degerlerinden
farkli bulunmustur.

iki kategorik degisken karsilastirilirken ¢apraz tablolar-
da hesaplanabildigi takdirde ki-kare testinin exact yon-
teminin, hesaplanamadig takdirde en az 10000 drnek-
lemli MC y6nteminin kullanilmasi énerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Ki-kare testi, asimptotik yontem,
exact yontem, Monte Carlo yontemi

*Bu ¢alismanin bulgular1 20-22 Eylil 2005 yilinda Bursa’da
gerceklestirilen “VIIL Ulusal Biyoistatistik Kongresi"nde sunul-
mustur.
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ABSTRACT In this study, it was aimed to compare
the p values obtained from asymptotic, exact and Monte
Carlo (MC) methods based on the Chi-square test
statistics, when the sample size and dimension of the
table increase in a dataset.

Simulation study was made for 2x2, 3x3, 4x4, 5x5 and
10x10 design cross tables. For the 2x2 design cross
tables, sample size were simulated as N=500, 5000 and
50000. Data were simulated for the cell proportions
where expected values less than five exist, instead of
sample size in other datasets. For 2x2 tables asymptotic
and exact, for 3x3 tables asymptotic and exact, for other
tables asymptotic and MC methods were compared. In
MC method, sample size were defined as M=10000,
100000 and 250000. Paired ¢ test and two way analysis
of variance were used for method comparisons. For 2x2
design cross tables, a difference is found between
the p values obtained from asymptotic and exact
methods. For 3x3 design cross tables, the values
obtained from asymptotic method were found different
than other methods, while no difference is found
between p values obtained from exact and MC method.
No difference was found among MC values and
asymptotic value was found different than MC values
for 4x4, 5x5 and 10x10 design cross tables.

While comparing two categorical variables in cross
tables, exact method of chi-squares test if it is possible
to compute, otherwise MC method with at least 10000
sample size is suggested to be used.

Key words: Chi-square test, asymptotic method, exact
method, Monte Carlo method
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GIRIS

Bilimsel calismalarda iki kategorik degisken arasinda
iliski olup olmadigini belirlemek amaciyla en ¢ok kulla-
nilan yontemlerden biri ki-kare testidir (1). Ki-kare
testinde gozlenen frekanslarla beklenen frekanslar
arasinda farkin énemli olmadig1 hipotezi test edilmek-
tedir (2). Hipotez hakkinda karar verirken asimptotik,
exact ve Monte Carlo (MC) ydntemleri ile elde edilen
onemlilik degerlerinden (p) yararlanilmaktadir (3-5).

ilk olarak Pearson tarafindan gelistirilen ve asimptotik
yontem olarak da ifade edilen testte giivenilir karar
verebilmek icin 6rnek biiyikliginin yiiksek olmasi
gerekir (6). Birim sayisinin az oldugu ¢apraz tablolarda
hiicrelerdeki dagilim seyrek, dengesiz olacagindan ve
besten kiiciik beklenen degerlerin bulundugu hiicrele-
rin orani artacagindan dolay1 asimptotik yontemle he-
saplanan p degeri giivenilir sonuglar vermemektedir (7
-9). Capraz tablolarda besten kii¢iik beklenen degerle-
rin yer aldig1 hiicrelerin orani %20'nin iizerinde olursa
asimptotik yontemden elde edilen p degeri kullanila-
maz (1).

Arastirmacilar bu gibi durumlarda ¢ogu zaman satir ya
da stitunlari birlestirerek tablo boyutunu indirgemisler
ve uygun p degeri elde etmeye calismislardir. Bu tiir
uygulamalar, bilgi kaybi olusturmakta ve arastirmacila-
rin yanhs karar vermelerine neden olmaktadir. Mehta
ve Patel (10), bu tiir sorunlarin 6niine gegebilmek i¢in
Fisher Exact Testi'ni rxc diizeni ¢apraz tablolara uyarla-
yarak exact yontemi gelistirmislerdir.

Exact yontem ile ¢apraz tablolarda hesaplama yapildig1
takdirde kesin bir p degeri elde edilebilmektedir (11-
15). Capraz tablolarin boyutlar1 ve veri setindeki birim
sayllan arttikca exact p degerinin hesaplanmasi da
uzun stirmekte ve bu durum arastirmacilar i¢in zaman
kaybina neden olmaktadir. Tablo boyutunun ve birim
sayisinin yiiksek oldugu calismalarda exact yontem
yerine MC yontemi ile elde edilen ve exact p degerini

tahminleyen P degeri kullanilmaktadir (16).

Saglik alaninda alinacak kararlarin dogru, gecerli ve
giivenilir olmasi icin hipotez testlerinde dogru karar
verebilmek amaciyla kullanilacak istatistiksel yontemin
se¢imi biiylik 6nem tasimaktadir. Uygulanacak istatis-
tiksel testlerin dogru olarak segilmesi I. tip hatanin (o
hatasi) ve I tip hatanin (f hatasi) minimuma indiril-
mesi icin olduk¢a 6nemlidir.

Bu ¢alismada ¢apraz tablonun boyutu ve veri setindeki
birim sayis1 arttirildiginda ki-kare test istatistigine
bagh olarak asimptotik, exact ve MC yontemi ile elde
edilen p degerlerinin karsilastirilmasi amacglanmigtir.

GEREC VE YONTEM
Pearson Kki-kare test istatistigi

Bir capraz tablodaki birim sayis1 N, satir sayisi r, siitun
sayisl ¢, i. satirdaki toplam m;, j. situndaki toplam nj,
her bir hiicredeki gozlenen deger Gy, her bir hiicredeki
beklenen deger Tj;

- _ - -
Tj; = (myn;) [N

olmak ilizere

2

A
Pearson ki-kare test istatistigi ( ' )

i - yyett

i=1 j=1 v )
dir. 9]

Asimptotik Yontem ile Onemlilik Degerinin
Hesaplanmasi

Serbestlik derecesi sd=(r-1)(c-1) ve ki-kare dagilim
2

tablosu kritik degeri " olmak iizere

. 2
p= L= A ) dir. )

[

Exact Yontem ile Onemlilik Degerinin
Hesaplanmasi

Exact p degeri, capraz tablodaki satir ve siitun toplam-
lar1 degistirilmeden hiicrelerdeki go6zlenebilir tim
miimkiin durumlar géz 6niine alinarak bes asamada
hesaplanmaktadir.

Z
Gergek veri setindeki ki-kare test istatistigi ( )
hesaplanir.

Satir ve siitun toplamlar: sabit kalmak kosulu ile hiic-
relerdeki gozlenen degerler sira ile degistirilir.

Degistirilen her bir degerde olusan yeni tablo i¢in ki-
2

T yh
kare test istatistigi ( ) hesaplanir.

2 2
th 2 Ih
Eger ise ilgili tablo i¢in hipergeometrik

Plux,

dagilim yardimi ile olasilig1 hesapla-

i . SRR
nir. , her bir gézlem degerini géstermekte-
dir.

P ({xu )= NI T x|

(3)

Exact p degeri ise tiim tablolar i¢in ayr ayri hesapla-

rls)

n lerin toplamidir.
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MC Yéntemi ile Onemlilik Degerinin Hesaplanmasi

MC yontemi ile Exact p degeri tahmin edilir. Bu yon-
temde hesaplanabilecek tiim tablolardan o6rneklem
se¢imi yapilmaktadir.

L0
oM
MC p tahmin degeri ( ) 4

M arastirmaci tarafindan belirlenen tablo (6rneklem)

2 2
zyh 2 /{h
sayisinl, Q ise kosulunu saglayan tablo

sayisini gostermektedir.

Verilerin Tiiretimi

Veriler kesikli tek diize dagihim yardimi ile tamsayi
olarak tiiretilmistir. Tlretimler 2x2, 3x3, 4x4, 5x5 ve
10x10 diizeni ¢apraz tablolar i¢cin yapilmistir. 2x2 di-
zeni ¢apraz tablolarda birim sayilar1t N=500, N=5000 ve
N =50000 alinarak veriler tiiretilmistir. Diger tablolar-
da birim sayilarina gore degil, 5’ten kiigiik beklenen
degerlerin yer aldig1 hiicrelerin oranina (5KBDO) gore
veriler tiiretilmistir. 3x3 diizeni ¢apraz tablolarda hiic-
relerdeki beklenen degerlerin tamaminin besten biiytik
ve herhangi birinin besten kiiciik oldugu durumlar i¢in
veriler tiiretilmistir. 4x4 diizeni ¢apraz tablolarda hiic-
relerde besten kiiciik beklenen degerin bulunmadigi,
besten kiiciik beklenen degerlerin yer aldig1 hiicrelerin
oraninin %10’dan kiiciik, %10 ile %15 ve %15 ile %20
arasinda oldugu durumlar i¢in veriler tiiretilmistir.

5x5 ve 10x10 diizeni ¢apraz tablolarda ise hiicrelerde
besten kiiciik beklenen degerin bulunmadig), besten
kiictik beklenen degerlerin yer aldig1 hiicrelerin orani-
nin %5 ile %10, %10 ile %15 ve %15 ile %20 arasinda
oldugu durumlar igin veriler tiiretilmistir. 2x2 tablolar
icin asimptotik ve exact; 3x3 tablolar i¢in asimptotik,
exact, MC; diger tablolar i¢in asimptotik ve MC y6ntem-
leri karsilastirilmistir. MC yonteminde 6érneklem sayila-
r1 M=10000 (M10), 100000 (M100) ve 250000 (M250)
olarak belirlenmistir. Yontemlere gore tiiretilmis veri-
lerin p degerleri bulunmustur. Bu islem 100 kez tekrar
edilmis ve 100 set lizerinden p degerleri hesaplanmis-
tir.

Hesaplanan degerler 0 ile 1 arasinda degismektedir
(0<p<1). Degerlerin sinirli olmasi yontemlerin karsilas-
tirtlmasi i¢in gerek duyulan parametrik testlerin uygu-
lanmasina engel olmaktadir. Olasilik degerlerinin nor-
mal dagilmasini saglamak i¢in verilerin déniistiiriillme-
sine ihtiya¢ duyulmustur. Calismadaki degerlere uygun
olan doniisiim, 0 ile 1 arasinda degisen olasiliklari, 0
ortalamali 1 standart sapmali standart normal dagili-
minin tersine doniistiiren probit doniisimdiir. Probit
formiil;

y=@1(p)+5 )

Doéniistiiriilmiis degerlerin normalligi Shapiro-Wilk W

Elmali F, Baydemir C, Colak E, Bal C, Ozdamar K, Demiraslan H

Testi ile degerlendirilmistir. Yontemlerin karsilastirma-
sinda eslestirilmis ¢ testi ile iki yonlii varyans analizi
kullanilmistir. Fark ¢ikan yontemler arasindaki ¢oklu
karsilastirmalar Holm-Sidak Testi ile yapilmistir. Ozet
istatistik olarak doniistiiriilmiis degerlerin ortalama ve

standart sapmalar1 ( Tras ) verilmistir. p<0.05 degeri
istatistiksel olarak 6nemli kabul edilmistir.

Uygulama Veri Seti

Calismamizda uygulama olarak Demiraslan ve ark.nin
(17) yaptig1 calismanin veri setinden yararlanilmistir.

Calismada Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonu
bulunan hematoloji-onkoloji hastalarinda mortaliteyi
etkileyen risk faktorleri arastirilmistir.Kendi ¢alisma-
mizda sadece yontemlerin etkinligini gosterebilmek
amaci ile Demiraslan ve ark.nin (17) yaptig1 calismada-
ki risk faktorlerinden otolog kemik iligi transplantasyo-
nu (OKIT) ile tani degiskenleri ele alinmgtir. Akut
miyelositik 16semi (AML), akut lenfositik 16semi (ALL),
lenfoma, solid tiimor, aplastik anemi, kronik lenfositik
losemi (KLL), kronik miyelositik 16semi (KML),
miyelodisplastik sendrom (MDS) tanisi alan hastalarin
OKIT ile iliskisi yéntemlere gére incelenmistir.

BULGULAR

Karsilastirmalar 2x2, 3x3, 4x4, 5x5 ve 10x10 diizeni
capraz tablolar icin yapilmis ve sonuglar asagidaki tab-
lolarda verilmistir.

Tablo 1'e gore birim sayilar1 N=500, 5000, 50000 oldu-
gunda asimptotik ve exact yontem ile elde edilen p de-
gerleri arasinda fark bulunmus, exact p degerleri
asimptotik p degerlerine gore daha yiiksek sonug ver-
mistir. Birim sayis1 arttik¢a yontemler arasindaki orta-
lama fark azalmasina ragmen, bu fark istatistiksel ola-
rak onemli bulunmustur.

Tablo 2’ye gore besten kiiciik beklenen degerlerin bu-
lunmadig1 ve besten kiigiik beklenen degerlerin en az
bir hiicrede bulundugu durumlar i¢in yontemler arasi
karsilastirmalar yapilmistir. Her iki durumda exact,
M10, M100 ve M250 arasinda fark bulunmamis, asimp-
totik yontem ile elde edilen p degerleri diger yontem-
lerle elde edilen p degerlerine gore 6nemli diizeyde
diisiik bulunmustur.

Tablo 3, tablo 4 ve tablo 5’te, besten kii¢ciik beklenen
degerlerin yer aldig1 hiicrelerin oranina gore karsilas-
tirmalar, asimptotik ve MC yontemleri i¢in yapilmistir.
Tim karsilastirmalarda MC ydntemi ile elde edilen p
degerleri arasinda fark bulunmaz iken, asimptotik yon-
tem ile elde edilen p degerleri MC ydntemine gore
onemli diizeyde diisiik bulunmustur
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Tablo 1: 2x2 Diizeni Capraz Tablolarda Asimptotik ve Exact Yontemlerin Kargilagtirilmasi

Birim Asimptotik Exact
t p
Sayisi IFtss= Itz
N =500 0.513+0.291 0.542+0.299 11.10 <0.001
N =5000 0.491+0.275 0.500+0.278 6.76 <0.001
N =50000 0.489+0.280 0.491+0.281 7.47 <0.001
Tablo 2: 3x3 Diizeni Capraz Tablolarda Asimptotik ve Exact Yontemlerin Kargilagtirilmasi
Asimptotik Exact M10 M100 M250
5KBD o i i i i F p
=5 0.533+0.284 | 0.541+0.286 | 0.541+0.285 | 0.541+0.286 | 0.541+0.286 86.58 <0.001
a b b b b
<5 0.503+0.283 | 0.515+0.285 | 0.515+0.285 | 0.515+0.285 | 0.515+0.285 | 112.7 <0.001
a b b b b 8
ab: Ayni harflerin yer aldig1 yontemlerde fark bulunmamaktadir.
Tablo 3: 4x4 Diizeni Capraz Tablolarda Asimptotik ve Exact Yontemlerin Karsilastirilmasi
SKBDO Asimptotik M10 M100 M250
- - . i, F p
(%) Txrozz ¥rz: Trzz ¥xazz
0.00 0.547+0.2592 | 0.556+0.261> | 0.556+0.261b | 0.556+0.261> | 196.5 | <0.001
6
0.00-0.10 | 0.504+0.2792 | 0.512+0.282> | 0.512+0.281b | 0.512+0.281b | 130.1 <0.001
9
0.10-0.15 0.513+£0.2702 | 0.522+0.269> | 0.522+0.269> | 0.522+0.269> | 119.1 <0.001
2
0.15-0.20 0.517+£0.301a | 0.525+0.303> | 0.525+0.303> | 0.525+0.303> | 112.3 <0.001
9
ab: Ayni harflerin yer aldig1 yontemlerde fark bulunmamaktadir.
Tablo 4: 5x5 Diizeni Capraz Tablolarda Asimptotik ve Exact Yontemlerin Kargilagtirilmasi
SKBDO Asimptotik M10 M100 M250
F p
(%) Itz ITt=s Itz fTts=s
0.00 0.477+0.288 0.483+0.291 0.483+0.288 0.483+0.288 81.05 <0.001
0.00-0.05 0.466+0.290 0.474+0.292 0.474+0.292 0.444+0.292 60.96 <0.001
0.05-0.10 0.520£0.2972 | 0.526+0.299> | 0.526+0.300° | 0.526+0.300b | 58.57 <0.001
0.10-0.15 0.523+£0.2862 | 0.531+0.288> | 0.531+0.288> | 0.531+0.288b | 25.65 <0.001
0.15-0.20 0.483+0.2592 | 0.490£0.262b | 0.490+0.262> | 0.490+0.262> | 4.84 0.002

ab: Ayni harflerin yer aldig1 yontemlerde fark bulunmamaktadir.
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Tablo 5: 10x10 Diizeni Capraz Tablolarda Asimptotik ve Exact Yontemlerin Karsilastirilmasi

Elmali F, Baydemir C, Colak E, Bal C, Ozdamar K, Demiraslan H

SKBDO Asimptotik M10 M100 M250
F p

(%) Itazz Itz Itzz Itazz
0.00 0.495+0.2942 | 0.497+0.295b | 0.497+0.295b | 0.497+0.295b 15.89 <0.001
0.00-0.05 0.499+0.2972 0.502+0.300> | 0.502+0.300» | 0.502+0.300P 14.23 <0.001
0.05-0.10 0.503+0.2692 | 0.505+0.271b | 0.505+0.271b | 0.505+0.271b 13.33 <0.001
0.10-0.15 0.542+0.2822 | 0.546+0.285> | 0.546+0.285b | 0.546+0.285b 38.29 <0.001
0.15-0.20 0.500+.2772 0.505+0.280> | 0.505+0.280> | 0.505+0.280b 24.25 <0.001

ab: Ayni harflerin yer aldig1 yontemlerde fark bulunmamaktadir.

Uygulama Veri Seti

Demiraslan ve ark.nin (17) yaptifi calismadaki risk faktérlerinden OKIT ile tani degiskenlerinin karsilastirilmasi

asagidaki tabloda incelenmistir.

Tablo 6: Tam Gruplari ile OKIT arasindaki iliskinin yontemlerin p degerlerine gore karsilastirilmasi

OKIT Yéntemler

Tan1 Gruplari Yok Var 5KBDO

W] ) Asimptotik | Exact | M10 | M100 | M250
AML 18 0
ALL 3 0
Lenfoma 3 3
Solid tiimér 6 0
Aplastik anemi 2 0 %381.3 17.371 0.015 0.075 0.077 | 0.075 0.075
KLL 1 0
KML 1 0
MDS 1 0

Tablo 6’'ya gore asimptotik yontemden elde edilen p
degeri 0.015 olarak bulunmustur. Bu sonuca gore tani
grubu ile OKIT arasinda iliskinin oldugu sonucuna vari-
lir. Fakat besten kii¢lik beklenen degerlerin yer aldig1
hiicrelerin orani %81.3’tiir. Asimptotik yontemden elde
edilen p degerinin kullanilmasi uygun degildir. Exact ve
MC yontemlerden elde edilen p degerleri benzer sonug-
lar vermis, tan1 grubu ile OKIT arasinda iliskinin olma-
dig1 sonucuna varilmistir.

TARTISMA

Bir arastirmada gecerli ve giivenilir karar verebilmek
icin 6nemli 6gelerden biri uygun istatistiksel yontemin
secimidir. Ozellikle insan hayatini ilgilendiren konular-
da karar verirken yontemin se¢imi biytk 6nem tasi-
maktadir. Saglik alaninda iki kategorik degisken arasin-
daki iliskinin incelenmesinde en ¢ok kullanilan testler-
den biri ki-kare testidir. Ki-kare testlerinde 6nemlilik

degerleri asimptotik, exact ve MC yontemleri ile belirle-
nebilmektedir. Arastirmacilarin dikkat etmesi gereken
nokta, dogru karar vermek icin bu yontemlerden uygun
olanini segmeleridir.

Exact p degeri ilk olarak Fisher tarafindan 2x2 tablolar-
da hipergeometrik dagihim yardimi ile kiigiik 6rnek
sayllarinda (N =30) hesaplanmistir (18). Elde edilen p
degeri kesin bir olasilik degeri verdigi icin exact yonte-
min kullanilmasini 6nerilmistir. Mehta ve Patel 2x2
diizeni capraz tablolarda N <100.000 i¢in exact p de-
gerlerinin hesaplanabilecegini gostermislerdir (16).
Calismamizda 2x2 diizeni ¢apraz tablolarda N =500,
5000, 50000 i¢in asimptotik ile exact yontemden elde
edilen p degerleri karsilastirilmis ve iki yontem arasin-
da ¢ok az fark olmasina ragmen bu fark istatistiksel
olarak 6nemli bulunmustur.

Mehta ve Patel, capraz tablolarda exact p degerlerinin
hesaplanabilmesi i¢in gerekli olan 6érnek biytikliigiini
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N <30 ve tablo boyutunu min{r, ¢} < 3 olarak belirle-
mislerdir(16). Calismamizda da exact p degeri 4x4, 5x5
ve 10x10 diizeni ¢apraz tablolar i¢cin hesaplanamamis,

MC yontemi ile 7 ler hesaplanmistir.

Simiilasyon ¢alismamizda 3x3 diizeni ¢apraz tablolarda
exact ve MC yontemleri ile elde edilen p degerleri ara-
sinda 6nemli diizeyde fark bulunmamisken, asimptotik
yontemden elde edilen degerler diger yontemlerden
farkli bulunmustur. 4x4, 5x5 ve 10x10 diizeni ¢apraz
tablolarda MC degerleri arasinda fark bulunmamis,
asimptotik deger MC degerlerinden farkli bulunmustur.

Uygulama veri setinde asimptotik deger iki degisken
arasindaki iliskiyi anlamli bulmus, exact ve MC degerle-
ri iki degisken arasindaki iliskiyi anlamh bulmamistir.

Sonu¢ olarak arastirmacilara iki kategorik degiskeni
karsilastirirken c¢apraz tablolarda hesaplanabildigi
takdirde ki-kare testinin exact yontemini, hesaplana-
madig1 takdirde en az 10000 6rneklemli MC ydntemini
kullanmalarii 6nermekteyiz.
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