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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

ARDISIK COKLU KARSILASTIRMA TESTLERINDEN

FDR TESTIi UZERINE BIR SIMULASYON UYGULAMASI

Aybiike KOCA

Afyon Kocatepe Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Istatistik Anabilim Dali
Damisman: Yrd. Doc. Dr. Ibrahim KILIC

Varyans Analizi ikiden fazla gruplar s6z konusu oldugunda gruplar arasinda farklilik olup
olmadigimi belirlemektedir. Fakat farkliligin hangi gruptan kaynaklandigi belirleyebilmek
i¢cin ¢oklu karsilagtirma testlerinden yararlanilir. Coklu karsilastirma i¢in bir¢ok teknik séz
konusu oldugundan, hangi teknigin kullanilacagi konusunda goz 6niinde bulundurulmasi
gereken en Onemli noktalardan biri, karsilagtirilacak grup sayisi, digeri ise veri setinin
tasidign ozelliklerdir. Ilgilenilen yigini olusturan birimler i¢in géz 6niinde bulundurulan
degiskenin Ol¢lim diizeyi, gruplardan herhangi birisinin digerlerine gore referans bir grup

olup olmayacagi da arastirmacinin g6z 6niinde bulundurmasi gereken 6nemli bir konudur.

Bu ¢aligmada varyans analizi sonucunda sifir 6n savinin reddedilmesi durumunda gruplar
arasindaki farkin belirlenmesinde son zamanlarda daha ¢ok kullanilan karsilastirma testleri
incelenmistir. Calismada sirasi ile konuya iligkin literatiir bilgileri ve daha once yapilan
caligmalar Ozetlenmis, daha sonra varyans analizi ve sifir 6n savinin reddi durumunda
kullanilabilecek ¢oklu aralik, ¢oklu karsilastirma ve ardisik ¢oklu karsilastirma testlerine
yer verilmistir. Calismanin uygulama kisminda MATLAB paket programi yardimiyla

simiilatif olarak farkli grup sayilari i¢in farkli 6rneklem hacimlerinde veriler tiiretilerek



FDR testi lizerine yapilan bir uygulamaya yer verilmis, elde edilen bulgular ilgili

cizelgelerde verilmistir.
2013, xi + 56 sayfa
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ABSTRACT
M.Sc. Thesis

A SIMULATION APPLICATION ON FDR TEST, A
SEQUANTIAL MULTIPLE COMPARISON TESTS

Aybiike KOCA

Afyon Kocatepe University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Statistics
Supervisor: Assistant Professor Dr. fbrahim KILIC

Analysis of Variance, in the case of more than two groups determine whether there were
differences between the groups. However, due to the difference in order to determine which
group benefited from multiple comparison tests. Because there are many techniques for
multiple comparisons, two of the most important points to decide which technique is the
most appropriate are the numbers of the groups and the features of the data set. Also it’s
important to consider for the researcher that whether any of the group is reference for the
others and the measurement scale of the variable which is considered for the units of the

mass.

In this study, multiple comparison tests which are recently more widely used to determine
the differences between groups when the null hypothesis is rejected are examined. In the
study some of the early studies summarized after some knowledge about the literature is
given, than some information about analysis of variance and multiple comparison, multiple
difference and sequential multiple comparison tests which can be used when the null
hypothesis is rejected, are given respectively. In application part of the study MATLAB

software is used to obtain the date sets simulatively for different sample sizes and for the



different numbers of variables for the application on FDR test. The results of the analysis
are given in the related tables.

2013, xi + 56 pages
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a Anlam Seviyesi

Arw Deneysel ortak hata orani
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w Ikinci tip hataya kars1 yapilan birinci tip hata
Xij 1. 0rneklemdeki j. gozlem degeri
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o? Ana kitlenin varyansi
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SD
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Analysis of Variance, Varyans Analizi
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Familywise Error Rate

Giiven Araligi
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Gruplar i¢i Kareler Toplami

Hata Kareler Toplami

Honestly Significant Difference, En Giivenilir Anlamli Fark

Least Squares, En Kiiciik Kareler Metodu

Least Significant Diference, En Kii¢iik Anlaml1 Fark Testi
All-pairwise Multiple Comparison, Tiim Ikili Coklu Karsilastirmalar
Multiple Comparison with the Best, En lyi ile Coklu Karsilagtirmalar
Multiple Comparison with a Control, Bir Kontrol ile Coklu Karsilagtirmalar
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1.GIRIS

Varyans Analizi (Degiske Cozlimlemesi), ikiden fazla grup ortalamasi arasindaki farkin
anlamliliginin sinanmasinda kullanilan parametrik bir istatistiksel analiz yontemidir.
Varyans Analizinde test edilecek degiskenlerin siirekli sayisal degisken olmalart mutlak

sarttir.

Ilk olarak R.A. Fisher tarafindan 1918-1924 yillarinda &ne siiriilen Varyans Analizi

¢oziimlemesi kisa zamanda ¢ok genis bir kullanim alan1 bulmustur (Comlekgi 2003).

Bu ¢alismada oncelikle tek faktorlii Varyans Analizi ve uygulamasi sonucunda F
testinden yararlanilarak ikiden fazla grup ortalamalari arasindaki farklarin anlamli olup
olmadiginin tespit edilmesinde kullanilan testlerin 6zelliklerinden bahsedilmistir. Bu

konuda daha 6nce yapilmis ¢alismalar soyle dzetlenebilir;

Tukey (1949) galismasinda; Varyans Analizi uygulamasi sonunda grup ortalamalari
arasindaki farki belirlemek amaciyla basit ve kolay anlasilir bir yontem Onermis ve

ornekle aciklamistir.

Keselman ve Rogen (1978) calismalarinda; Tukey metodunun gelistirilmisi olan
Kramer (1956), Spigtvoll ve Stoline (1975), Hochberg (1976), Games ve Howell
(1976) ve Scheffe (1959) yontemlerini normal ve ¢arpik dagilimlar 6rnek alindiginda
birinci tip hata oranlarini, varyans homojenligini ve dengesiz Ornek biiyiikligii
durumlarindaki duyarliligini karsilastirmislardir. Bunun sonucunda sadece Games ve
Howell (1976) ve Hochberg (1976) yontemlerinin belirli anlam seviyesinde birinci tip

hata oranini kontrol ettigini ortaya koymuslardir.

Holm (1979) ¢alismasinda; basit ve oldukg¢a genis kullanim alanina sahip ardisik ¢oklu
karsilastirma yontemi sunmustur. Bonferroni yonteminin gelistirilmisi olan bu yontemle
dogru hipotezlerin biitiin kombinasyonlar1 i¢in ayr1 ayr1 belirlenmis anlam seviyesinde

birinci tip hatanin korundugunu gostermistir.



Simes (1986) calismasinda; her bir testin sirali p degerlerini temel alan gelistirilmis bir
yontem sunmustur. Bu yontem klasik Bonferroni yontemine gore daha giiclii fakat
uygulamasi daha kolaydir. Yontemde birinci tip hata olasiliginin ¢ok degiskenli normal
ve gamma test istatistikleri i¢in o anlam seviyesini asmadigini, bagimsiz testler i¢inse
o’ya esit oldugunu yaptig1 simiilasyon calismalariyla gostermistir. Ozellikle yiiksek
korelasyonlu gozlem degerleri igerdiginde Bonferroni yonteminden daha avantajli

oldugunu 6ne slirmiistiir.

Shaffer (1986) calismasinda; Holm yonteminden daha gii¢lii gelistirilmis bir Bonferroni
yontemi sunmustur. Testin herhangi bir asamasindaki dogru yokluk hipotezine ait
maksimum saymin Holm yontemindekinden daha az oldugunu gdstermistir. Aym
zamanda dogru yokluk hipotezlerinin miimkiin maksimum sayilarini igeren bir tablo
hazirlamigtir. Yontemin biitiin problemlerde kolaylikla kullanilabilecegini 6rneklerle

gostermistir.

Holland ve Copenhaver (1987) ¢alismalarinda; ardisik ¢oklu test yontemlerinde 6nemli
durumlarda karsilagilan varsayimlart belirlemis ve gerekli olan anlam seviyesi uygun
oldugunda digerlerinin yerine kullanilabilecek yeni bir yontem Onermistir. Yontemin
Holm isleminden biraz daha genis kriterle hipotez testleri i¢in daha giiclii oldugunu

gostererek Ve sayisal orneklerle agiklamistir.

Hochberg (1988) ¢alismasinda; Holm yonteminden daha anlasilir, p degerlerini ayri
ayr1 gbz Oniinde bulunduran basit bir yontem Onermistir. Holm yonteminde Kritik
degere esit ya da daha kiigiik p degerli sadece bir hipotez reddedilirken, yeni yontemle

kritik degere esit ve kiiciik olan biitiin hipotezlerin reddedildigini gostermistir.

Hommel (1988) calismasinda; hipotezlerin biitiin kombinasyonlarimi goz Oniinde
bulunduran ardisik ¢oklu karsilastirma yontemi sunmustur. Hommel yOntemi
diizeltilmis o degerlerini hesaplarken yalnizca testlerin sirasini degil ayni zamanda
hesaplanan p degerlerini de dikkate almistir. Temeli kapali test prosediiriine dayanan bu

yontemle ¢oklu a seviyesinin de kontrol altina aldigini géstermistir.



Wright (1992) c¢alismasinda; her bir hipotezin diizeltilmis p degerinin, segilen o
degerinden az oldugunda, hipotezin ao’dan daha kiiciik deneysel hata orami ile
reddedilecegini gostermis ve simiilasyon sonuglarini ortaya koymustur. Varyans
Analizindeki ¢oklu karsilastirma testlerinde kullanilan diizeltilmis p degeri ile
Bonferroni yontemini temel alan diizeltilmis p degerlerini ve bu yontemin Holm,
Hochberg, ve Hommel tarafindan gelistirilmis hallerini &rneklerle sunmustur.

Gelistirilmis Bonferroni yonteminin daha giiclii oldugunu gostermistir.

Dunnett ve Tamhane (1995) calismalarinda; artan asamali ¢oklu karsilastirma
yontemlerini 6nermislerdir. Yontemin en az anlamli test istatistigine karsilik gelen
hipotezle baslayip en dnemlisine dogru devam ettigini ve ilk anlamli test sonucu elde
edildiginde bitirilerek kalan hipotezlerin reddedildigini gostermislerdir. Ayn1 zamanda

artan asamal1 ve azalan asamali farkli test yontemlerini de karsilagtirmiglardir.

Benjamini ve Hochberg (1995) ¢alismalarinda; ¢oklu anlamlilik testlerinde en yaygin
yaklagim olan deneysel hata oran kontroliinden farkli yeni bir yaklasim sunmuslardir.
Bu yontem yanlislikla reddedilen hipotezlerin beklenen oranlarinin kontroliidiir ve
yanlis bulgu orani (FDR) olarak adlandirmislardir. Tiim hipotezler dogru oldugunda bu
hata oraninin deneysel ortak hata oranina esit oldugunu gostermislerdir. Basit
Bonferroni yonteminde bagimsiz test istatistikleri i¢in yanlis bulgu oranini kontroliinii

ispatlamis ve giicte onemli bir artis sagladigini simiilasyon ¢alismasi ile gostermislerdir.

Benjamini ve Hochberg (2000) calismalarinda; ¢oklu anlamlilik testlerinde yanlis
reddedilen hipotezlerin beklenen oranlarini kontrol eden ve FDR olarak adlandirdiklar
yeni bir yaklagim getirmiglerdir. Bu yontem bagimsiz test istatistikleri icin FDR’nin
kontrol edildigini gdstermistir. Ilk olarak dogru hipotez sayisin1 Hochberg ve Benjamini
(1990)’ da bahsedildigi gibi tahmin edildiginde ve bu tahmin Benjamini ve Hocahberg
(1995)* deki yontemde kullanildiginda uygulanabilecek bir yontem sunmuslardir. Bu
yontemde bagimsiz test istatistiklerin simiilasyon c¢alismasi ile FDR’nin kontrol
edildigini ve deneysel ortak hata oranin1 kontrol eden metodlardan daha giiclii oldugunu

gostermislerdir.



Benjamini ve Yekutieli (2001) ¢alismalarinda; Benjamini ve Hochberg nerileri tizerine
bu benzer yontemle dogru yokluk hipotezine uygun her bir pozitif bagimli test
istatistigine sahip oldugunda ayn1 zamanda FDR’yi de kontrol ettigini ispatlamislardir.
Pozitif korelasyonlu ¢ok degiskenli normal ve t test istatistiklerinin ve basit kontrollii
birgok uygulamalarin karsilagtirmalarin1 igeren uygulama ile biitiin problemleri
kapsayacak sekilde genellemislerdir. FDR yontemini bagimliligin diger biitiin ¢esitleri
igin tutarli hale getirmislerdir. Boylece 6nerilen FDR kontrolii i¢in problem ¢esitliligini

bliytik ol¢tide artirmislardir.

Bu aragtirmada, Varyans Analizi sonucunda kullanilan es zamanli ve ardisik ¢oklu
karsilastirma testlerine alternatif bir teknik olarak FDR testinin performansinin

incelenmesi amaglanmustir.



2. LITERATUR BIiLGIiSI

2.1. Varyans Analizi

Yirminci ylizyilin en biiyiik istatistik¢ilerinden olan Ronald Aylmer Fisher tarafindan
gelistirilen Varyans Analizi (Analysis of Variance- ANOVA) bir¢ok kaynaga katki
saglamistir (Gurarie 2008). Varyans analizi (ANOVA), gruplar arasindaki farkliliklar

karsilastirmaya olanak taniyan istatistiksel siirecler biitiiniidiir (Ingersoll 2010).

Varyans Analizi, parametrik test varsayimlari yerine getirildiginde olgiimle belirtilen
ana kitlelerde normal dagilim gosteren iki ve ya daha fazla sayida grup ortalamasi
arasinda fark olup olmadigini belirlemektedir. Ayni zamanda bu farkin 6nemini ve farki

olusturan nedenleri kontrol etmek i¢in de kullanilir (Irgiiren 2001).

Bagimsiz 6rneklemler i¢cin Varyans Analizi ise; tek bir bagimsiz degiskene iliskin iki
veya daha fazla grubun bagimli bir degiskene gore ortalamalarinin karsilagtirilarak,
ortalamalar aras1 farkin belirli bir gliven diizeyinde anlamli olup olmadigin test etmek

icin kullanilan bir yontemdir (Ural ve Kilig 2011).

Cizelge2.1 Tek Yonlii Varyans Analizi Veri Diizeni(Polat 2006)

Anakiitle 1 2 e K
Orneklem hacmi n, n, N
X11 X1 . Xk1
X12 X22 . Xk2

Orneklem birimleri

Xl n1 X2 nz . Xk nk

Orneklem birimleri X1 X5 e Xk X
toplam
Orneklem ortalamasi X, X, e X X




Varyans Analizi bazi temel varsayimlara dayanir. Bu varsayimlar agagida agiklanmistir.

1. varsayim: Hata terimleri O ortalama ve 2 varyans ile normal dagilima sahiptir.
2. varsayim: Hata terimlerinin varyanslart homojendir.

3. varsayim: Hata terimleri birbirinden bagimsizdir.

ANOVA modelindeki parametrelerin En Kiigiik Kareler (EKK, LS) tahmin edicileri
normal dagilim varsayimi altinda en etkin tahmin edicilerdir. Dolayisiyla LS tahmin
edicilerine dayanan F testide en gii¢lii testtir. ANOVA da giivenilir ve etkin sonuglar
elde etmek i¢in normallik varsayiminin saglanmasi gerekir. Aksi takdirde parametre
tahmin edicilerinin ve buna bagl olarak F test istatistiklerin giivenilirligi de diisiik olur

(Senoglu ve Acitas 2011).

Bilindigi lizere, varyans analizinde kurulan hipotez;
Ho:pg = Hp = H3 = ... = [y Ve
Hi: Wy # Wy # U3 # ... # li ya da en az bir ortalama farkli seklindedir.

Arastirmaci, Varyans Analizi sonucu H,, hipotezini reddedip, H; hipotezini kabul etmesi
durumunda, farkliligin hangi grup ya da gruplardan kaynaklandigini tespit etmek tizere
coklu karsilagtirma testi se¢imi yapmak durumundadir. Ancak, karsilastirma testi
seciminde isabetli istatistik tiirlinlin se¢imi, hipotezlerin I. ve II. tip hata risklerini asgari

seviyeye indirme yoniinde olduk¢a 6nem tagimaktadir (Kayri 2009).

Cizelge 2.2 Tek Yonli Varyans Analizi Tablosu(Polat 2006)

Degisim Kareler Serbestlik Kareler F
kaynagi Toplanm Derecesi Ortalamasi istatistigi
(KT) (SD) (KO)
Gruplar arasi GAKT k-1 GAKO=GAKT/(k-1)
GAKO
Gruplar i¢i GIKT=HKT n-k GIKO=GIKT/(n-K) GIKO
Genel GKT n-1 GKO=GKT/(n-1)




Burada toplam degiskenlik ikiye ayrilir. Birincisi her bir ana kiitleden bagimsiz olarak

¢ekilen oOrneklemlerin kendi igindeki degiskenlik, digeri ise k orneklem grubu

arasindaki degiskenliktir. Genel kareler toplamai;

2 [z, x?
GKT = X, Xy Xij — [%]

Gruplar aras1 kareler toplami;

n ) k x2
GAKT = Y, [( =), l'[zl:ﬁxl]

nj

Gruplar i¢i kareler toplami (hata kareler toplami);

HKT = GKT — GAKT

HKOO orani pay1 (k-1), paydasi (n-k) serbestlik dereceli F dagilimina sahiptir

Hesaplanan deger, tablodan Fy_1) -k, tablo degeri ile karsilastirilir.

GAKO
o = F-1),0-10,0

ise Ho kabul edilir ve grup ortalamalari arasinda fark olmadigina karar verilir.

GAKO
HKO

= F-1),m-K.0

(2.1)

(2.2)

(2.3)

(2.4)

(2.5)

ise Ho reddedilir ve grup ortalamalar1 arasinda fark olduguna karar verilir (Senoglu ve

Acitas 2011).

Varyans analizinde;

Holpy = Pp = H3 = ... =



Seklinde ifade edilen sifir hipotezinin reddedilmesi durumunda grup ortalamalari
arasindaki farkliligin hangi grup ve ya gruplardan kaynaklandigini belirlemek amaciyla

literatiirde yaygin olarak kullanilan ikili ve ¢oklu karsilastirma metotlar1 tanitilmastir.

Varyans Analizi sonucunda yapilmasi gereken ilk is, gruplarin varyanslariin esit olup
olmadigina yani incelenen gruplarin ayni1 ana kiitleden ya da ayn1 dagilima sahip bir ana

kiitleden cekilip ¢cekilmedigine karar vermektir.

Varyanslarin homojen olmasi durumunda arastirmaci, ¢oklu karsilagtirma veya ¢oklu
aralik testlerinden birini tercih etmek durumundadirlar. Uygulanan Varyans Analizi
sonucunda sifir hipotezinin red edilmesi durumunda hangi gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark oldugunu belirleyebilmek igin kullanilabilecek ¢oklu

karsilastirma ve ¢oklu aralik testleri agagida verilmektedir.

2.2 Coklu Karsilastirma Testleri

Coklu karsilagtirma testleri, Varyans Analizi sonucunda ilgilenilen gruplar arasindaki
farkliligin anlamhiligin1 test emek amaciyla kullanilir. Coklu karsilagtirma testi
sonrasinda alt gruplar hakkinda ayrintili bilgi elde edilebilir. Burada dikkat edilmesi
gereken iki dnemli nokta vardir. Bunlar Varyans Analizi uygulayabilmenin varsayimlari
ve karsilagtirilacak grup sayisinin fazlaligidir. Varyans Analizi varsayimlart bilindigi
tizere gozlemlerin normal dagilis sergilemesi gerekliligi, grup varyanslarinin homojen
olmas1 ve gruplarin birbirinden bagimsiz olmasidir. Bu varsayimlar ¢oklu karsilastirma
testlerinin yapilabilmesi i¢in de saglanmalidir. Varsayimlara da bagli olarak grup
hacimlerinin esit olmasi ¢oklu karsilastirma testlerinin performansini da etkiler. Hangi
coklu karsilastirma testinin kullanilacagina karar verilmesi kolay bir islem degildir. Baz1
coklu karsilastirma testleri saglanan ve ihmal edilen varsayimlara gore daha etkili
sonuclar vermektedir. Bu konu hakkinda bir¢ok ¢alisma ve bilgi olmasina karsin kendi

igerisinde oldukga karigik bir siirectir (Demirhan ve digerleri 2011).

Rao ve Swarupchand (2009)’ a gore c¢oklu karsilastirma terimi bir grup icindeki

varyanslar, oranlar ya da ortalamalar arasindaki farkliliin istatistiksel anlamlilig1 i¢in



yapilan testleri ifade etmektedir. Coklu karsilastirma islemleri, ¢okluluk etkisinden
kaynaklanan hatali sonug¢ ¢ikarimlarin diizenli kontroliinii g6z Oniinde bulunduran
istatistiksel islemlerdir. Coklu karsilastirma islemleri uygulamalardaki 6nemliliginden
dolay1r temel bir problemdir ve farkli yollarla kullanicilara yol gostermektedirler.
Arastirmacilarin amacina gore literatiirde goriilen dort tip ¢oklu karsilastirma islemi s6z

konusudur (Dogan ve Dogan 2013). Bunlar;

a- Tim ikili ¢oklu karsilastirmalar (all-pairwise multiple comparison (MCA),

i#j olmak tlizere tiim uj-y farklarinin karsilastirilmasi dikkate alinmaktadir),

b- En iyi ile ¢oklu karsilastirmalar (multiple comparison with the best (MCB),
i# vei=1, 2, ...... , k olmak tizere tiim g-maxy; farklarinin karsilastirilmasi

dikkate alinmaktadir),

c- Bir kontrol ile ¢oklu karsilastirmalar (multiple comparison with a control
(MCC), i=1, 2,..., k-1 olmak tizere tiim -y farklarmin karsilagtirilmasi
dikkate alinmaktadir),

d- Ortalama ile coklu karsilagtirmalar (multiple comparison with the mean
(MCM), =1, 2,....... , k olmak tizere tiim w-p farklarimin karsilastirilmasi
dikkate alinmaktadir).

Arastirmada, farklilik yaratan grup ya da gruplan tespit etmek tlizere bir¢ok c¢oklu
karsilagtirma testi bulunmakla birlikte, bunlarin dogru bir sekilde se¢imi bazi
varsayimlar gerektirmektedir. Coklu karsilagtirma testlerine ait istatistik tiirlerinin
seciminde, onemli unsurlardan olan gruplar arasi varyansin esit olup-olmama o6zelligi

Onem tasimaktadir.

Varyanslarin homojen olmasi durumunda kullanilacak karsilastirma testleri genel

itibariyle iki gruba ayrilmaktadir.



Coklu Arahk Testleri: Grup ortalamalarina iliskin homojen alt setler (homogeneous

subset) olusturarak, gruplardan farkli olanlar1 tespit etmeye ¢alismaktadir.

Coklu Karsilastirma Testleri: Her grubu sirasiyla diger gruplarla teker teker
kiyaslayarak ve bir karsilagtirma matrisi ile gruplardan farkli olanlar1 tespit etmeye

caligmaktadir.

2.2.1.Varyanslar Homojen Oldugunda Kullanilacak Coklu Karsilastirma ve Arahk
Testleri

Varyanslar homojen oldugunda kullanilan hem ¢oklu karsilastirma ve hem de aralik
testleri grubundan Tukey HSD testi tiim ikili karsilagtirmalari yapmakta ve ayni
zamanda student t testini kullanmaktadir. Tukey testinin biiyiik hacimli 6rneklemlerde
Bonferroni testinden, esit drneklem biiyiikliiklerinde ise Hochberg GT?2 testinden daha
gliclii oldugu ifade edilmektedir. Hochberg GT2 testi Tukey testine ¢ok benzerdir fakat
student maksimum modulus tablo degerini kullanmaktadir. Tukey Kramer testi
orneklem biyiikliikleri esit olmadigi durumlarda kullanilir ve genellikle Hochberg GT2
testinden daha giigliidiir. Gabriel testi esit orneklem biyiikliiklerinde Hocberg GT2
testine benzerdir fakat farklilik gosterdiginde daha giiclii oldugu ifade edilmektedir.
Scheffe anlamlilik diizeyi test edilen grup ortalamalarmin tiim dik dogrusal
kombinasyonlarina olanak saglamaktadir. Genellikle diger testlere oranla daha giigliidiir

(SPSS 2011).

Bahsedilen testlerin formiilleri ve karar kriterleri Cizelge 2.3 ‘de verilmektedir (Carmer
and Walker 1985, SPSS 2011).
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Cizelge 2.3 Varyanslar Homojen Oldugunda Kullanilan Coklu Karsilastirma ve Aralik Testleri

TEST KRITiK DEGER KARAR
HKO
Gakv n N =Ny ="=N="n _ _
Tukey HSD ve HSD:{ |X, — X)| > HSD
HKO (1 L) o e
Tukey Kramer \ daky | wt ng #n, Ny
v=m-k)

PE— 1 1 G.A ‘0’ degerini
Hochberg GT2 ~ CA=(Xi —X) * My, JHKO (n_i + n_}) .
1¢€TMI1yor 1S€

k*=k(k—1)/2
v=(m-k)

Gabriel _ 1 1 7 _7lsa
G=+VHKO ( T \/Z_n]) Me e %, - X)|
k™ =k(k—1)/2
v=(m-k)

Scheffe = = G.A ‘0’ degerini
GA=(X,— X)) £ (k= DFyx-1)» |[HKO <ni + ni) . | egf:rlm

b icermiyor ise
v=(m-k)
Burada;

Qo kv : Tukey ve SNK tablo degerini
Mgy - Studentized maksimum modulus tablo degerini

Fy (k-1 : F tablo degerini gostermektedir.

Cizelge 2.3’te belirtilen karar kriterleri saglandig: takdirde yokluk hipotezi reddedilerek

gruplar arasinda farklilik olduguna karar verilir.

2.2.2. Varyanslar Homojen Oldugunda Kullamlan Coklu Aralik Testleri

Varyanslar homojen oldugunda kullanilan ¢oklu aralik testlerinden SNK testi student t
istatistigini kullanmaktadir. Ikili grup karsilastirmalarinda tek bir anlamlhilik diizeyi
yerine her asamada degisen bir anlamlilik diizeyini tercih etmektedir. Duncan testi

Tukey HSD ve SNK’dan daha gii¢liidiir fakat birinci tip hatay1 kontrol etmekte yetersiz
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kalmaktadir. Testin tim asamalarinda kullanilan anlamlilik diizeyi bakimindan

SNK’dan farklilik gdstermektedir (Atil ve Unver 2011).

Tukey WSD testi SNK’ya benzer bir mantikla yiiriitiillmekte olup, diger testlerde oldugu
gibi grup orneklem biiyiikliigiiniin esit olmadigr durumda birinci tip hatayr kontrol
edememektedir. Benzer sekilde R-E-G-W-F ve R-E-G-W-Q testleri de ¢oklu aralik testi
olup, R-E-Q-W-Q istatistigi, Duncan testinde oldugu gibi a anlamlilik diizeyini grup
sayisina gore esnek kilabilmektedir. Waller Duncan testi ise Bayesian bir yaklasim
sunan ve Orneklem sayilar1 esit olmadiginda Bancroft’'un Onerdigi grup sayilarinin
harmonik degerini kullanan bir test istatistigidir. Ayrica birinci ve ikinci tip hatalara

kars1 koruma diizeyi yiiksek bir yaklagim sunmaktadir (Kayri 2009).

Bahsedilen c¢oklu aralik testleri Cizelge 2.4’de gosterilmistir (Carmer and Walker 1985,
SPSS 2011).
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Cizelge 2.4 Varyanslar Homojen Oldugunda Kullanilan Coklu Aralik Testleri

TEST KRITiK DEGER KARAR
TUKey WsD F :_n;X;;:;]) » Q= \/ﬁ , ng =Ny = =Nk = 0> qaky
v=m-k)
HKO
qa‘p’v T’ nl = nZ = eee = nk _ _
SNK w,= X, - X|>w,
HKO (1 1
Qapy T(n_L + n_])' ng + Ny -
v=Mm-k)
HKO
Qa,p,v — ng=n, =-- B B
Duncan D,= |X, - X| > D,
HKO (1 1 1
kQa‘p‘y \/T(n_l-l- E+“+E)' Ny #+F Ny F o+ F Ny,
v=Mm-k)
Fe Cierni%? — CierMix)?/Ticr i)
(r — )HKO
R-E-G-W-F 7r=j-i+1 ,R={i,...j} B2 Fe-vr
_{1—(1—01)% r<k-—1
Yr =
a r>k—1
k
f= (ni—1)
i=1
X,—X;
(IHKO’, n,=n, = ng=n
n Q > Qakv
Q= X-X;
R-E-G-W-Q —L—, n ENEEN
L HKO(i 1)
2 ni TL]
v=(mn-k)
W =ty (W k1),F) [ZX2
Waller Duncan " X, - X|>w
f=k(n-1)
F=GAKO/HKO

Burada;

tg (w,f,(k-1),F): Waller Duncan (Bayesci yaklasim t) tablo degeri
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Qakv 9apv - Tukey ve SNK tablo degerini
Qapv :Duncan tablo degerini

F, -1 : F tablo degerini gostermektedir.

Cizelge 2.4’te belirtilen karar kriterleri saglandig: takdirde yokluk hipotezi reddedilerek

gruplar arasinda farklilik olduguna karar verilir.

2.2.3. Varyanslar Homojen Oldugunda Kullamlan Coklu Karsilastirma Testleri

Varyanslar homojen oldugunda kullanilan ¢oklu karsilastirma test grubundan LSD
testinin en biiylik dezavantaj1 birinci tip hataya kars1 olduk¢a korunmasiz olmasidir. O
yiizden fazla grup sayis1 s6z konusu oldugunda cok fazla tercih edilmez. Sidak testi
ozellikle LSD’nin barindirmis oldugu hatay1 gelistirmek {izerine kurulmustur ve hata

miktarlarina kars1 sinirlamalar getirmektedir (Kayri 2009).

Bonferroni testide Tukey testi gibi ¢ok fazla tercih edilen bir karsilagtirma yontemidir.
Student t istatistigini temel almaktadir. Coklu karsilastirma testlerinde kullanilan 6nem
seviyesini diizenlemektedir. Dunnett testi ise digerlerinden farkli olarak bir kontrol
grubu kullanmaktadir. Testin her asamasinda grup ortalamalarini kontrol grubu ile

karsilastirarak hipotezler hakkinda karar vermektedir (SPSS 2011).

Bahsedilen ¢oklu karsilastirma testleri Cizelge 2.5’te gosterilmistir (Carmer and Walker
1985, SPSS 2011).
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Cizelge 2.5 Varyanslar Homojen Oldugunda Kullanilan Coklu Karsilagtirma Testleri

TEST KRITIiK DEGER KARAR
X,—-X,
t:#, ng=n,=--=n,=n
Bonferroni HK0<i+ L) t>to/kw
ni Tl]
v=m-k)
Xi—Xc e
2HKO’ M=y == =n
n
DT= X—X. "
Dunnett L , My ENE e E N DT > Qp k-1)v
2HKO(1 | 1 1 ' '
L\/T(F’“n + +n_)
i j k
v=m-k)
2HKO
Loy n N =Ny =-"=N="N _
LSD LSD= |X,— X,| > LSD
| tav JHKO <i+ i), Ny # N, #F o F Ny
’ n; nj
v=Mm-k)
— G.A ‘0’ degerini
GA=(X,— %)+ ty, |HKO (l + %) g
Dunn-Sidak e igermiyorsa
1
a' =-(1-(01- a)t/k)
v=Mm-k)
Burada;

ta/kw r taw » ta’, - Student t tablo degerini

Qa (k—1)v

Cizelge 2.5’te belirtilen karar kriterleri saglandig: takdirde yokluk hipotezi reddedilerek

: Dunnett tablo degerini gostermektedir.

gruplar arasinda farklilik olduguna karar verilir.

Uygulamalarda ¢ogu zaman iizerinde durulan 6zellik bakimindan elde edilen verilerde
varyanslarin homojenligi on sartinin saglanamadigi durumlarla sik karsilasiimaktadir.
Bu gibi durumlar séz konusu oldugu zaman genellikle ya veriler uygun bir
transformasyona tabii tutulur ya da varyans analizinin parametrik olmayan karsiligi olan

Kruskal-Wallis testi kullanilir (Mendes 2002). Literatiirde varyans analizine alternatif
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uygulanabilecek bir¢ok yontem bulunmaktadir. Bu c¢aligmada transformasyona tabii
tutulan verilere varyans analizi uygulanmasi sonucu kullanilan ¢oklu karsilagtirma

testlerinden bahsedilmistir.

2.2.4. Varyanslar Heterojen Oldugunda Kullamlacak Testler

Varyanslar heterojen oldugunda kullanilan karsilagtirma testi grubundan Dunnett T3
testi student maksimum modulus tablo degerin temel almakta ve Games Howell testine
gore daha kiiglik 6rneklem biiyiikliiklerinde kullanilmaktadir. Games Howell testide
Dunnet T3 testine benzerdir fakat student range istatistigini kullanmaktadir ve daha
giiclidiir. Dunnett C testi de aym sekilde karsilastirmalarda student range istatisigini

kullanmaktadir (SPSS 2011).

Bahsedilen ¢oklu karsilastirma testleri Cizelge 2.6’da gosterilmistir (Uckardes 2006,
SPSS 2011).

Cizelge 2.6 Varyanslar Heterojen Oldugunda Kullanilan Testler

TEST KRIiTiK DEGER KARAR
Dunnett T3 _
GA=(, = ) Mg, (57 /i + 57 /m) N
G.A ‘0’ degerini
vy =(S¢ /n; + SP/ny) 2/(Si4/nizvi + S /n2V) icermiyor ise
Vi=nl-—1, V]=n]—1 s
k* = k(k—1)/2

Games -Howell —

G'A:(XL - X]) t qa,k*,vij\/(siz/ni + sz/nj) /2 o
G.A ‘0’ degerini

Vij=(SZ/ni + S7 /n)) 2/(Si4/nizvi + S /n?V) icermiyor ise

Vi:ni_1! Vj:nj_l )

k*=k(k—1)/2

Dunnett C G.A= (X, — )7]) +Q/\V2

=A/B, B= [(S#/ni + S?*/n)) ,
Q=4/ J(t/nl ]/nl) G.A ‘0’ degerini

A=(qu e, S7 /i + Qe S?/n) icermiyor ise

Vi=ni_1' V:

j=mn—1
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Burada;

My k* . - - Student Makismum Modulus tablo degerini
Vi
dak* v - Tukey ve SNK kritik tablo degerini

Qaky, -Tukeyve SNK kritik tablo degerini gostermektedir.

Cizelge 2.6’da belirtilen karar kriterleri saglandig1 takdirde yokluk hipotezi reddedilerek

gruplar arasinda farklilik olduguna karar verilir.

2.3. ARDISIK COKLU KARSILASTIRMA TESTLERI

Ug ya da daha fazla grubun yer aldigi denemelerde gruplar arasinda farklilig1 yaratan
grup ya da gruplarin belirlenmesi ile ilgili calismalarda arastirmacilar, dikkate alacaklari
hata birimini (karsilastirma basina hata orani1 (comparisonwise error rate) ya da deneysel
ortak hata orant (familywise error rate, (FWER)) belirlemek durumundadirlar.
Karsilastirma basina hata orani (apc), belirlenen o anlamlilik diizeyinde her bir
karsilastirma i¢in yokluk hipotezinin yanliglikla reddedilmesi olasiligin1 gostermektedir.
apc’nin en Onemli dezavantaji, karsilastirma sayisinin (n) artmasi ile paralel olarak
degerinin yaklasik 1-(1-o)" kadar artmasidir. Bu dezavantajindan dolayr opc ile ilgili
elestiride bulunanlar opc yerine deneysel ortak hata oraninin (apw) kontrol edilmesini
onermektedirler. arw degerinin kontrolii ile hipotezler ailesindeki bir ya da daha fazla
hipotezin yanhlislhkla reddedilmesi olasiligl, belirlenen o anlamlilhik diizeyine
ayarlanmaktadir. arw degerinin kontrolii ile ilgili islemlerin temel avantaji, karsilagtirma
sayisinin artmasi ile paralel olarak opw degerinin artmamasidir (Cribbie and Keselman
2003). Bundan dolay1 deneysel ortak hata oraninin kontrol edilmesi yaklagimi hemen
hemen tiim arastirmalarda tercih edilebilecek ortak bir yaklasimdir (Dogan ve Dogan
2013)

Coklu hipotez testi problemleri ¢ok karmasik bir yapiya sahiptir. Her hipotezin testi i¢in
Tip 1 ve Tip Il hata s6z konusudur fakat tiimel hata orani olarak hangisinin kullanilacag

belirgin degildir. Bu konuda onerilen hata oran1 hipotez ailesindeki bir ya da daha fazla
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hipotezin yanlislikla reddedilmesi olasiligi olan FWER’dir. Tercih edilen her test igin a
anlamlilik seviyesinde Tip I hata oranin1 kontrol etmek yerine, o anlamlilik seviyesinde
tiim hipotez ailesine ait hata oran1t FWER’in kontroliidiir. FWER tiim karsilagtirmalar
icin FWER < a kosulunu saglayarak anlamlilik seviyesini korudugundan dolay1

oldukga giicliidiir (Storey 2002).
Bir hipotez testinde, ilgili alternatifler i¢in kabul edilebilir Tip II hatayr goze

aldigimizda, Tip I hatay1 kontrol etmek i¢in hipotezin reddedilmesindeki esik deger

degerinin belirlenmesi Sekil 1.’de gosterilmeye ¢alisilmistir.

Tip I Hata Oram

Esik Deger

Tip II Hata Oram

Sekil 2.1 Tip I, Tip Il hata oranlar1 ve esik degerin gdsterimine iliskin grafik (Int.Kay.1)

Burada esik degerin se¢ciminde her bir karsilagtirma i¢in Tip I hatanin, deneysel hata

orani ve yanlis bulgu oraninin (FDR) kontrol edilmesi gerekir (Int. Kay. 1)

Ardisik ¢oklu karsilagtirma testleri hipotezleri test ederken yokluk hipotezlerine karsilik
gelen pay, P@, -.- » Pm seklinde swralanmis p degerlerini dikkate alir ve her bir
karsilastirma icin yeniden hesaplanan farkli bir anlamlilik seviyesi kullanir. Ardisik
coklu karsilagtirma testleri uygulanislarina gore ikiye ayrilir bunlar; azalan asamali ve
artan asamali yontemlerdir. Artan asamali yontemlerde yokluk hipotezlerine karsilik
gelen pay, P@, --- » Pm) seklindeki siralt p degerlerinden en biilyiik pem) degerinden
baglanarak en kiiciik degere dogru hipotezler sirasiyla test edilirken azalan asamali
yontemlerde siralanmis degerler iginden en kiigiik p degeri ile baslanarak en biiyiigiine

dogru sira ile yontem yiirttiiliir (Nichols and Hayasaka 2003).
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Bu boliimde ardisik ¢oklu karsilastirma testlerinden artan ve azalan asamali yontemler

ile bunlarin temelini olusturan Bonferroni yonteminden bahsedilmistir.

2.3.1. Bonferroni Yontemi

Bonferroni yontemi deneysel ortak hata onarin1 koruma altina alan;

PlUZ1(pi < a/m}<a (2.6)
Bonferroni esitsizligi tizerine kurulmustur.

Ho = {Hw), He), ... . Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; P(1), Pe), --- » P(m) degerleri taniml1 olsun. Tiim hipotezler sirasiyla;

pi < a/m 2.7
Kosulu saglanirsa reddedilir ve diger hipoteze gecilir. Diger durumda kabul edilerek

yontem bitirilir (Hochberg 1988).

2.3.2. Holm Yo6ntemi

Holm (1979), 6nerdigi yontemde Bonferroni yontemi gibi anlamlilik seviyelerinin her
bir adimda farkli hesaplandigini géstermistir.

Ho = {Hw), Hw), ... . Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; Pe), Pe)s --- » Pm) degerler,

Pw) ZP@ = s = Pm) (2.8)
olacak sekilde en biiyiik degerden en kiigiik degere dogru siralanir. Isleme ilk dnce en
biiyilik p degeri ile baslanir.

pp< a/m (2.9)
p degeri hesaplanan anlam diizeyinden kiiciik ise hipotez reddedilir diger hipoteze
gegilir. Sonraki adimda;

PeH< a/(m—1) (2.10)
p degeri hesaplanan anlam diizeyinden kiiclik ise hipotez reddedilir degilse islem
bitirilir. Bu siire¢ boyle devam ettirilir. En son asamada;

pm< a/1 (2.11)

Kosuluna bakilir ve islem sonlandirilir.
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Klasik Bonferroni yonteminin kullanildigr biitiin durumlarda kullanilabilir. Holm
yonteminde gii¢ 6nemli hipotezlere yonlendirilir boylece bir gii¢ artis1 saglanir (Holm
1979, Dogan ve Dogan 2013).

2.3.3. Shaffer Yontemi

Shaffer (1986), Holm yontemine katkida bulunan yeni bir yontem sunmustur. Holm
yontemindeki (i — 1) hipotezin reddedildigi goz oOniine alindiginda, paydada yer alan
miimkiin dogru hipotez sayisinin, (m — i + 1) daha az hesaplanabilecegini gostermistir.
Ve testin her bir agsamasindaki maksimum dogru yokluk hipotezlerin sayisini veren bir
tablo hazirlayip sunmustur (Dogan ve Dogan 2013).

Bu yonteme gore;

Ho = {Hw), He), ... . Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; Pe), Pe)s --- » Pm) degerler,

PSP =, = Pm (2.12)
Olacak sekilde en kiigiikten degerden en biiyiik degere dogru siralanir.

Hipotezlerden (i — 1) tanesinin yanlis oldugunu varsayildigi durumda maksimum
dogru hipotez sayisi t; seklinde tanimlanmaktadir. t; degeri 1’nin biitiin adimlar1 i¢in
ayr1 ayr1 hesaplanir.

Py > a/t; (2.13)
p degeri hesaplanan anlamlilik seviyesinden kiiciik ise hipotez reddedilir ve ayn sekilde
yontem devam ettirilir. Kosul saglanirsa hipotez kabul edilir ve yontem bitirilir. He,
He), ..., Hi-y tane hipotez reddedilmis olur.

Shaffer yonteminde, maksimum miimkiin dogru hipotez sayis1

t; < (m-i+1) (2.14)
Oldugundan dolay:r deneysel anlamlilik diizeyini korur ve bir¢ok uygulamada daha

giicliidiir (Shaffer 1986).
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2.3.4.Holland-Copenhaver Yontemi

Holland-Copenhaver (1987), Holm ve Shaffer yontemlerinden daha giiglii bir yontem
sunmustur. Karsilastirilacak m tane {H(1), H), ... , Hm)} hipotezin testinde kullanilacak
Cm)=1-(1—-a)/™ (2.15)
Esitsizligini tanimlamistir. Yonteme gore;

Ho = {Hw), He). ... . Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; Pe), Pe)s --- » Pm) degerler,

Po)=P@ <, .., < P(m) (2.16)
Olacak sekilde en kiiciikten degerden en biiyiik degere dogru siralanir.

piy>1— (1 — a)/m-i+D) (2.17)
Ha, He), ..., Hga) hipotezleri reddedilir ve geri kalan Hgy, ... , Hm) hipotezleri kabul
edilir.

(m=1) iken

1-(1-a)Y™>a/m (2.18)

oldugu i¢in Holm ve Shaffer yontemlerine gore daha fazla hipotezi reddeder (Holland
and Copenhaver 1987).

2.3.5.Hochberg Yontemi

Hochberg (1988), Simes (1986) esitsizligi lizerine kurulmus bir yontemle deneysel ortak
hata oranin1 daha gii¢lii bir sekilde kontrol altinda tuttugunu gostermistir. Yonteme
gore;

Ho = {Hw), Hw), ... . Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; Pe), P)s --- » Pm) degerlert,

PO =P@ =, = Pm) (2.19)
Olacak sekilde en kiiglikten degerden en biiylik degere dogru siralanir. En biiylik p(m)
degerinden baslanarak hipotezler test edilir.

Biitlin i = m,m — 1, ..., 1 degerleri i¢in

p(i)Sa/(m—i+1) (220)
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p degeri hesaplanan anlamlilik seviyesinden kiigiik ise Hpy, He), ..., Hiay hipotezleri
reddedilir ve Hgy, ... , Hm) hipotezleri kabul edilir. Tersi durum s6z konusu olana kadar

yontem bu sekilde stirdiiriilerek hipotezler test edilir.

Holm yontemi ile benzer asamalarina sahiptir fakat burada en biiylik p degerinden
baslandig1 icin Holm yontemine gore daha fazla hipotezin incelenmesi miimkiindiir

(Hochberg 1988).

2.3.6.Hommel Yontemi

Hommel(1988), Simes (1986) sunulan metodun iizerine kurulu, hesaplamada testlerin
sirasinin yanit sira p degerlerini de goz Oniinde bulunduran bir yontem Onermistir.
Yontem iki agamada gergeklesir;

Ho = {Hw), He), ... . Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; Pe), Pe)s --- » Pm) degerler,

PO <P <, - < Pm) (2.21)
Olacak sekilde en kiigiikten degerden en biiyiik degere dogru siralanir.
J = max{ie{l,z, ...,m}:p(m_Hk) > ka/i;k=1,2, ...,i} (2.22)

[k asamada i = 1,k = 1 aliarak isleme baslanir. Birinci adim yalnizca bir test icerir.
P(m-i+k) > ka/i (2.23)
Kosul saglanirsa islem devam ettirilir.

Ikinci adimda i = 2,k = 1 alinda ve i = 2,k = 2 alindiginda p degerleri kontrol edilir.
(2.18) kosulu saglarsa islem devam ettirilir.

Siire¢ bu sekilde i = 1,2, ..., m i¢in devam eder. (2.18) kosulu saglanmadigr durumda
birinci asamaya son verilir. En biiyiik J degeri belirlenmis olur.

max] =j' (2.24)
Ikinci asamada diizeltilmis anlamlilik seviyesi belirlenmis olarak pyy < pp <, ..., <
Pm) en biiylik p degerine sahip hipotezden baslanarak biitiin hipotezler test edilir.
piy<a/j’ (2.25)
Pa degeri dizeltilmis anlamlilik seviyesinden kiicikk oldugu siirece biitiin H
hipotezleri reddedilir. Diger durumda igslem sonlandirilir. (Hommel 1988, Dogan ve
Dogan 2013).
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2.3.7.Rom Yontemi

Rom(1990), Hochberg yontemine benzer fakat hipotezlerin farkli bir anlamlilik
seviyelerinde daha gii¢lii bir sekilde test edildigi bir yontem Onermistir.

Yonteme gore;

Ho = {Hw), Hw), ... , Hm)} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p degerlerini
gosteren; pe), Pe)s --- » Pm) degerlert,

Po)=P@ <, .., < P(m) (2.26)
Olacak sekilde en kiigiikten degerden en biiyiikk degere dogru siralanir. Hochberg
yonteminden farkli olarak yeni bir anlamlilik seviyesi hesaplanir.

Biitini = m,m — 1, ..., 1 degerleri i¢in;

@iy =[BTk = 223 (§) )| (227)
Seklinde hesaplanan anlamlilik seviyesi en biiyiik pm) degerinden baslanarak her
asamada tekrar hesaplanmak kosulu ile tiim hipotezler test edilir.

Pi) < @ (m—i+1) (2.28)
P degerleri hesaplanan anlamlilik seviyesinden kiigiik oldugu siirece Hgy hipotezleri

reddedilir, diger durumda hipotez kabul edilerek islem bitirilir (Rom 1990, Dogan ve
Dogan 2013).

2. 4. FDR Testi

Bonferroni ya da Bonferroni-Holm gibi geleneksel ¢oklu diizeltmeler, en az bir yanlis
kabul etme kararina ait olasiligi olan FWER’ i kontrol ederler. Dudoit vd. (2000)
caligmalarinda, Gen tanimlama deneylerinde ortak hatadan kaynaklanan bagimli yapiy1
diizelten metotlar1 iceren prosediirlerlerin kontroliinde FWER’ i ele almislardir. FWER
kontrol prosediirleri, beklenen en az bir yanlis kabul karari verilme olasiligt
arttirllmadikca genellikle kullanigh sonuglar vermektedir. Biyolojik prosediirleri daha
1yl sonuglandirmak i¢in binlerce gen arasindan istenilen bir gen arastirildiginda bir¢ok
dogru karara sebep olan bazi yanlis kararlara g6z yumulabilir, ancak bu yanls karar
igerisinde bizim arastirdigimiz bir genin olmasi da s6z konusu olabilir. Reddedilen tiim

kararlar arasinda yanlislikla reddedilenlerin oran1 FDR olarak adlandirilir. Bu orani
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kontrol etmede Bonferroni metoduna benzeyen bu metot ilk olarak Benjamini ve
Hochberg (1995) tarafindan tanitilmigtir. Storey (2002) c¢alismasinda FDR’nin
kontroliiniin, anlamli (olumlu) kararlar s6z konusu oldugunda dikkat cektigini ifade
etmistir ve PFDR ismi ile mevcut FDR i¢in bu anlamli kararlarin dikkate alindig1 bir
teknik gelistirmistir. Storey ve Tibshirani (2001) calismalarinda PFDR’yi tahmin
etmede metotlar Onermis ve ortak hata i¢in bir¢ok simiilasyon c¢aligmasi yapmislardir.
Bunlarin disinda FWER ya da FDR’yi kontrol etmek i¢in yapilan bazi ¢alismalar da s6z
konusudur. Keselman vd. (2002), Reiner vd. (2003) vyaptiklar1 karsilastirmali
calismalarda FDR’nin FWER’den daha giicli sonucglar sagladigini gostermislerdir
(Scheid and Spang, 2003, Dogan ve Dogan 2013).

FWER degerinin kontrol altinda tutulmasi yaklasimi, arastirmacilar tarafindan siklikla
basvurulan bir yaklagim olmasina ragmen uygulamali arastirmalarda karsilasilan bazi

zorluklar1 bulunmaktadir. Bunlar;

- FWER degerinin kontrol edilmesi ile ilgili metodolojide kullanilan testler gogunlukla
cok degiskenli normal dagilim {izerine kurulu olmasina ragmen gercekte test

istatistikleri ¢ok degiskenli normal degildir.

- Birinci tiir hata ile ilgili klasik degerler dikkate alinarak tek tek karsilastirma yapilmasi
durumunda, FWER degerinin kontrol edilmesinde kullanilan klasik islemlerin giicii,

diger islemlerin giiciine gére daha diisiiktiir.

- FWER degerinin kontrol edilmesine her zaman gercekten ihtiya¢ olmayabilir. Cilinkii
FWER degerinin kontrol edilmesi, karsilastirilacak gruplardan en az bir tanesi ile ilgili
yanlis olabilecek yorumlar igeren sonuglar s6z konusu oldugunda énemlidir (Benjamini

and Hochberg 1995).

Coklu hipotez testi problemlerinde Tip I hata icin tek bir dl¢li yoktur. Standart 6l¢ii,
herhangi Tip I hata olasiligi olan FWER’dir. Son yillardaki yeni gelisme FDR hata

metrigidir ki bu yanlis pozitiflerin (kabullerin) arasindan red edilen hipotezlerin
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beklenen oranidir. FDR prosediirleri, yanlis kabullerin kontroliinii kullanigl bir agidan

kontrol ettiginden FEW’den daha giigliidiir (Nichols and Hayasaka 2003).

FDR ile ilgili daha genis bilgi calismanin Meteryal ve Metot kisminda sunulmustur.

25



3. MATERYAL ve METOT

Calismanin uygulama kisminda ¢oklu karsilastirma testlerine alternatif bir teknik olan
FDR testinin performansi incelenmistir. Calismada, 3, 5 ve 10 grubun soz konusu
olmasi durumunda 50, 100 ve 200 birimlik 6rneklemler i¢in FDR sonucundan elde
edilen anlamlilik degeri ile t testinden elde edilen anlamlilik degerleri karsilastirilmistir.
flgili verilerin tiiretilmesi ve c¢oziimlemelerin gerceklestirilmesi icin MATLAB
programindan yararlanilmistir. MATLAB programinda yapilan veri tiiretimi,
¢Oziimleme ve simiilasyonlar i¢in yazilan kodlar Ek 1, Ek 2 ve Ek 3’te verilmistir.
Eklerde verilen kodlar 3 grup soz konusu oldugu durumlar i¢in gegerli olup ayni
prosedir 5 ve 10 grup i¢in de uygulanmistir. Tekniklere ait kodlarin igerisinde
MATLAB’in kendi sitesinde yer alan FDR analizi i¢in yer alan kodlardan da

yararlanilmistir.

Coklu onemlilik testleri ile ilgili baz1 zorluklar1 gidermek iizere farkli bir yaklasim
onerilmektedir. Yanlis bulgu orani1 (False Discovery Rate, FDR) olarak isimlendirilen
bu yaklasim, yanlslikla reddedilen hipotezlerin beklenen orani olarak ifade
edilmektedir. FDR tiim hipotezler dogru oldugunda FWER degerine esit olmaktadir.
Ustelik hipotezlerden en az bir tanesinin dogru olmamasi durumunda FDR degeri
FWER degerinden daha kiiciik olmakta, dolayisiyla da istatistiksel giicii artirdigindan
FWER yerine FDR’ nin kullanilmas: daha ¢ok arzu edilmektedir. FDR ve FDR’nin son
zamanlardaki gilincellenmis hallerinin istatistiki acidan anlami, klasik c¢oklu
karsilagtirmalarda p degerinin birlestirilmesi temeline dayanir (Yudi et al. 2005).

FDR testi gelencksel FWER kontrol metoduna gore daha giiclii ¢oklu hipotez testi
kriteri saglamaktadir. (Benjamini and Hochberg, 1995). Bundan dolay1 FDR metodu
Genome-Wide Association (GWA) (biiylik gen kurulusu) tarafindan yogun bir bigimde
binlerce SNP’nin test edilmesinde kullanilmistir. FDR kontrolii, tiim hipotezler igin p
degerlerinin toplanimu ile gergeklestirilmektedir ve p degerleri i¢in kritik degerler Dogru
olan alternatif hipotez dagilimina bagli olarak sabit FDR kontrol seviyesine gore
degisir. FDR Metodu ayrica FDR ye gore diizeltilmis p degerlerini, 6rnegin her bir
hipotez testi i¢in q degerlerini elde etmek ve bu q degerlerini dogrudan FDR kontrol
seviyesi ile test etmek suretiyle de uygulanabilir (Storey 2002, Dogan ve Dogan 2013).
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Bu manada “Discovery” kelimesi ilk kez Sori¢ (1989) tarafindan ortaya atilmig ve bir
yokluk hipotezinin gecici olarak reddi ya da bir alternatif hipotezin gecici olarak kabulii
olarak ifade edilmistir. Sori¢ (1989)’e gore tek yanl bir testte yokluk hipotezinin gegici
olarak reddi ya da tek yanlh bir giiven aralig1 sifirdan farkl bir etki gostermektedir. r
tane yokluk hipotezinin yanlislikla reddedildigi m tane bagimsiz deneme igin hata

oraninin iist sinir;

Qmax = (2 -1)a/(1-a) < 1, (31)
r tane yanlis bulguya ait giiven aralig1 i¢in hata oran1 (FDR) ise;
E =oam/r (3.2)

Seklinde reddedilen tiim kararlar arasinda yanliglikla reddedilenlerin beklenen oranini
ifade eder. Cizelge 3.1’den de goriilecegi tizere;

V: Yanlis bulgularin sayisini ifade eden rassal bir degisken,

R: Coklu test prosediiriinden elde edilen anlamli sonu¢ sayisini ifade etmek iizere,
Benjamini ve Hochberg FDR’yi soyle tanimlamustir.

R>0 oldugunda;

FDR=E(V /R) (3.3)
Seklinde ifade edilir. Diger durumlarda O “dur.

Microarray gibi biiyiikk dlgekteki hipotez testleri igin FDR, en az bir yanlis bulgunun
olasilig1r olarak tanimlanan FWER’den daha uygun goriinmektedir (Hochberg and
Tamhane 1987, Cyril et al.2005).

R degeri, reddedilen toplam yokluk hipotezi sayisin1 gostermek iizere mp tanesi dogru
olan m tane yokluk hipotezinin esanli olarak test edildigi durumda ortaya ¢ikabilecek

muhtemel sonuglar 6zet olarak Cizelge 3.1’de verilmistir (Dogan ve Dogan 2013).
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Cizelge 3.1 m Tane Esanli Yokluk Hipotezi Testinden Elde Edilebilecek Hata Sayilari
Yokluk Hipotezi

Onemsiz  Onemli

(Kabul) (Ret)  Genel

Yokluk Dogru U V mo
Hipotezi  Yanlis T S m;
Genel m-R R M

Cizelge 3.1’de yer alan R gozlemlenebilen rasgele degisken, U, V, S ve T ise
gozlemlenemeyen rasgele degiskenlerdir. Her bir yokluk hipotezi ayr1 ayr1 o anlamlilik
diizeyinde test edilirse R=R(a) degeri artar. Cizelge 3.1.°de yer alan degerlerden
yararlanarak;

Karsilastirma basina hata orami= E(V/m) (3.4)
Deneysel ortak hata orani= P(V > 1) (3.5)
olarak ifade edilir.

Her bir yokluk hipotezinin ayr1 ayr1 o anlamlilik diizeyinde test edilmesi

E(VIm)<a, (3.6)
Her bir yokluk hipotezinin o/m anlamlilik diizeyinde test edilmesi ise
P(V>1)<a (3.7)

olmasin1 garanti eder (Benjamini and Hochberg, 1995 ).

Reddedilen yokluk hipotezleri igerisinde yanlislikla reddedilen yokluk hipotezlerinden
kaynaklanan hata orani;

Q =VI(V+S) (3.8)
bi¢iminde ifade edilir.

Dogal olarak, V+S sifir ise Q = 0°dur.

Q gozlemlenemeyen rasgele degiskendir. Ciinkii V ve S bilinmemektedir. FDR degeri
Q’nun bekleneni olmaktadir ve Qe ile ifade edilmektedir. Dolayisiyla;

FDR = Qe = E(Q) = E{V/(V+S)} = E(V/R)’dir. (3.9)

ve Dogan 2013). Bunlar;

28



- mp =m oldugunda yani yokluk hipotezlerinin tamami dogru ise S = 0 ve V=R
durumunda FDR degeri FWER degerine esittir.
Eger V=0 ise 0 zaman Q = 0 olur. Eger V > 0 ise 0 zaman Q =1 olur.
Bu durumda; P(V >1) = E(Q) = Q.
Bundan dolay1 FDR’nin kontrolii zayif da olsa FWER’in kontrolii demektir.

- Mg < m oldugunda yani en az bir yalnis hipotez varsa, FDR degeri FWER
degerine ya esit ya da kiicliktiir ayn1 zamanda FDR ile FWER degerleri
birbirlerinden oldukca farkli olabilir.

Eger V> 0 ise V/R <1 bu durumda da P(V > 1) > Q. olur.

Sonu¢ olarak FWER degerini kontrol eden herhangi bir islem ayni zamanda FDR
degerini de kontrol etmektedir. Bununla birlikte, eger bir islem yalnizca FDR degerini
kontrol ediyorsa FWER degeri de kontrol ediliyor denemez ancak bu durumda gii¢

degerinin artmasi beklenebilir (Benjamini and Hochberg, 2000).

Ho = {Hw, He), -ovveen , Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p
degerlerini gosteren; Pe1), P2)s ---vvvvv---- , p(m) degerlert,

POSPRS, coenennnn. , < P(m) olacak sekilde siralansin.

Pi<—q" (3.10)
esitsizligini saglayan en biilyiik I degeri Kk olsun. Bu durumda tim Hg i= 1, 2, ..., kK

hipotezleri reddedilir.
Bu islem g = « yanilma diizeyinde FDR degerini kontrol eden islem olarak ifade edilir

(Benjamini and Hochberg, 1995, Benjamini and Hochberg, 2000).

Esitsizlik (3.10)’dan yararlanarak;
Herhangi bir 0 < mp < m tane dogru yokluk hipotezlerine karsilik gelen bagimsiz p
degerleri ile,

M1 = m - Mg tane yanlig yokluk hipotezine karsilik gelen p degerlerinden yararlanarak;

E(Q|Pmgs1 = P1s v vos oo e ooy Py = Pny) < 22@° (3.11)
yazilabilir.

m; = m - Mg tane yanlis yokluk hipotezi oldugu diisiiniildiigiinde Esitsizlik (3.11)’den
yararlanarak;
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E(Q <%q"<q (3.12)
yazilir ve boylece FDR kontrol edilir (Benjamini and Hochberg, 1995 Dogan ve Dogan
2013).

FDR ile ilgili siire¢ maddeler halinde asagidaki gibidir;

Ho = {Hw, He), -ovvenn. , Hm} yokluk hipotezlerine sirasiyla karsilik gelen ve p
degerlerini gosteren p1), P@), «oveveveen- , Pm) degerleri, po) S P2 S, ceeennn. < Pm)
olacak sekilde siralanir,

k=max{1 <k<m: p,<qk/m} (3.13)
degeri belirlenir.

Eger k degeri varsa pay < pg) <, vvvveen . , < P Yokluk hipotezleri reddedilir, tersi
durumda tim yokluk hipotezleri kabul edilir (Storey et al., 2004, Dogan ve Dogan
2013).

Bu boéliimde FDR testinin 6zelliklerinin ardindan FDR testi, ¢oklu ve ardisik ¢oklu
karsilastirma testleri p degerlerini hepsinin bir arada karsilastirilabilecegi bir 6rnek

sunulmustur.

Ornek: Bir isletmede bulunan 4 farkli makinenin ortalama iiretim miktarlari arasinda

farklilik olup olmadig1 o= 0,05 6nem seviyesinde karsilagtirilmisgtir.

Cizelge 3.2 Makinelerin Ortalama Uretim Miktar1 Gozlem Degerleri

Makine Gozlem Degerleri
A 22 16 16 19 21 18 17 23 20 21
B 30 15 28 18 23 17 20 19 28 25
C 31 26 25 29 30 21 28 22 32 19
D 16 21 20 15 12 21 20 11 18 16

Grup ortalamalar1 X,= 19,3, Xz = 22,3, X, = 26,3, X, = 17 seklindedir.

Oncelikle isletmede bulunan makinelerin {iretim miktarlar1 arasinda fark olup

olmadigini belirleyebilmek i¢in Varyans Analizi uygulanmuistir.
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Hy: wy = ug = U = Up ( Makinelerin iiretim miktarlar1 arasinda farklilik yoktur.)

Hi:pg # U # Ue # Up ( Makinelerin iiretim miktarlar1 arasinda farklilik vardir.)

Cizelge 3.3 Makinelerin Ortalama Uretim Miktar1t ANOVA tablosu

Degisim kaynagi (KT) (SD) (KO) F
Gruplar arasi 650 3 216,667
Gruplar i¢i 606,4 36 16,844 12,863
Genel 1256,4 39
GAKO
o = 12,863 = F336,0,05 (3.14)

Oldugu i¢in H, reddedilir ve makinelerin liretim miktarlari arasinda farklilik olduguna
karar verilir. Hangi makineler arasinda farklilik oldugunu belirleyebilmek i¢in ¢oklu

karsilastirma, ardigik ¢oklu karsilagtirma testi ve FDR testileri uygulanmugtir.

Bu doért makine igin t-testi ile yapilan ikili karsilastirma sonuglarindan elde edilen p
degerleri ardisik ve ¢oklu karsilastirma ve FDR testi degerleri ile karsilagtirilmistir.
Ayni veriler kullanilarak dort farkli yontemden elde edilen siralanmis p degerlerine ait

sonuglar Cizelge 3.4 de verilmistir.

Cizelge 3.4 Kargilagtirilan Gruplarin p, Tukey, Holm ve FDR Degerleri

Karsilastirilan t testi Tukey Testi Holm Testi FDR Testi
Gruplar p; degeri p; degeri p; degeri p; degeri
Xc—Xp 0,000* 0,000* 0,0083* 0,0083*
X4s—Xc 0,000* 0,003* 0,01* 0,0166*
X —Xp 0,017* 0,031* 0,0125 0,025*
Xp — X¢ 0,083 0,146 0,0166 0,033
X,—Xp 0,116 0,595 0,025 0,0416
X,—Xp 0,120 0,370 0,05 0,05

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.
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Cizelge 3.4’de gorildigi gibi Tukey ve t testi sonucunda elde edilen p degerleri a
anlamlilik seviyesi ile karsilagtirildiginda ilk ii¢ karsilastirma yani C-D, A-C ve B-D
makineleri arasinda farklilik olduguna karar verilmistir. Holm testi sonucunda elde
edilen degerler ikili karsilastirma p degerleri ile karsilastirildiginda C-D ve A-C
makineleri arasinda farklilik olduguna karar verilmistir. FDR testi sonucunda ise elde
edilen degerler ikili karsilastirma p degerleri ile karsilagtirildiginda C-D, A-C ve B-D

makineleri arasinda farklilik olduguna karar verilmistir.

Ornekte goriildiigii gibi kiiciikten bilyiige dogru siralanmis p degerlerinden Tukey ve t
testlerine ait degerlerin siirekli arttig1 gozlenmektedir. Fakat Holm ve FDR testlerine ait
p degerleri en fazla anlamlilik seviyesine kadar ylikselmektedir. Bu durum ardisik ¢oklu

karsilastirma ve FDR testlerinde birinci tip hata oranini korundugunu géstermektedir.
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4. BULGULAR

Bu ¢alismada, 3, 5 ve 10 grubun s6z konusu olmast durumunda 50, 100 ve 200 birimlik
orneklemler icin FDR sonucundan elde edilen anlamlilik degeri ile t testinden elde

edilen anlamlilik degerleri karsilastirilmistir.

Burada ilk olarak A, B ve C gruplar1 s6z konusu oldugunda, gruplar arasinda farkin
cikmasi, ikili karsilastirma yapmay1 gerektirece§inden, MATLAB programinda farkl
ortalama, farkli standart sapmaya ve farkli 6rneklem hacimlerine sahip normal dagilima
sahip veri seti olusturularak ¢coziimlemeler gerceklestirilmistir. Grup Sayisinin ii¢ oldugu
durum ele almmustir ve {i¢ tane ikili karsilastirma yapilmustir. lgili veri setleri igin
yapilan analiz sonuglar1 50 birimlik 6rneklem hacmi i¢in Cizelge 4.1.’de, 100 birimlik
orneklem hacmi i¢in Cizelge 4.2.’de, 200 birimlik 6rneklem hacmi igin Cizelge 4.3.’te

sunulmaktadir.

Cizelge 4.1. Ug grup ve n=50 birimlik érneklem igin elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar pi degeri p;i degeri
A-B 0,024055*  0,016667

A-C 0,051984 0,033333

B-C 0,463199 0,050000

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.

Orneklem hacminin 50 birim oldugu durumda 3 grup igin yapilan 3 ikili karsilastirma
sonuglarinin yer aldigi Cizelge 4.1 incelendiginde, hem t hem de FDR testi i¢in yapilan
ikili karsilastirmalardan t testine gore ikisinin (A-C, B-C) kabul edildigi, FDR testine
gore ise Ug¢liniin de kabul edildigi goriilmektedir. A-B grubu ikili karsilastirmasi igin t
testi ile 0,02’lik bir oranla reddederek gruplar arasinda fark vardir seklinde karar

verilirken, FDR testi ile gruplar arasinda farklilik olmadiginda karar verilmektedir.
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Cizelge 4.2. Ug grup ve n=100 birimlik rneklem igin elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar p; degeri p; degeri
A-B 0,002569*  0,016667*

A-C 0,010028*  0,033333*

B-C 0,364527 0,050000

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gdstermektedir.

Orneklem hacminin 100 birim oldugu durumda 3 grup icin yapilan 3 ikili karsilagtirma
sonuglarinin yer aldig1 Cizelge 4.2 incelendiginde, hem t hem de FDR testi i¢in yapilan
ikili karsilastirmalardan birinin (B-C) kabul edildigi, diger iki tanesinin (A-B, A-C) red
edildigi goriilmektedir. Orneklem hacmi arttikga t testine ait p degerleri hipotezleri daha

kiigiik olasiliklarla ile reddederken FDR testinde reddetme olasiliklar1 degismemistir.

Cizelge 4.3. Uc grup ve n=200 birimlik 6rneklem igin elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar pi degeri pi degeri
A-B 0,0000114206098*  0,016667*
A-C 0,0002506090000*  0,033333*
B-C 0,2641484300000 0,050000

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.

Orneklem hacminin 200 birim oldugu durumda 3 grup icin yapilan 3 ikili karsilastirma
sonuglariin yer aldigi Cizelge 4.3 incelendiginde, yapilan ikili karsilastirmalardan ilk
ikisinin (A-B, A-C) kiiciik p degerleri ile red edildigi, digerinin (B-C) ise kabul edildigi
goriilmektedir. Burada t testinde p degerleri 100 ve 50 birimlik 6rneklemler i¢in yapilan
karsilastirmalardaki p degerlerinden c¢ok daha kiiciik degerler alarak hipotezler
reddedilmistir. A-B gruplar1 arasinda t testi ile 0,00001 olasilikla fark oldugu
sOylenirken FDR testi ile 0.01 olasilikla farklilik oldugu ifade edilmektedir. Fakat B-C
gruplarina bakildiginda t testi ile 0,26 olasilikla hipotezler kabul edilirken FDR testi ile
0,05 olasilikla gruplar arasinda farklilik olmadig: ifade edilmistir. FDR degerlerinin
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orneklem hacmi artsa bile ayni kaldigi ve 0,05 birinci tip hata oranini asamadigi

goriilmektedir.

Grup sayisinin 5 olmasi1 durumunda ikili karsilastirma sayis1 10 olmaktadir. Gruplar A,
B, C, D ve E olarak disiintildiigiinde ilgili karsilastirmalarin yapilabilmesi igin
MATLAB programinda {i¢ grup s6z konusu oldugu durumda oldugu gibi veri setleri
olusturulmustur. Bu o6zellikteki veri seti i¢in yapilan analiz sonuglar1 50 birimlik
orneklem hacmi i¢in Cizelge 4.4.’te, 100 birimlik 6rneklem hacmi i¢in Cizelge 4.5.’de,

200 birimlik 6rneklem hacmi igin Cizelge 4.6.’da sunulmaktadir.

Cizelge 4.4. Bes grup ve n=50 birimlik 6érneklem i¢in elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar p; degeri p; degeri
A-B 0,000034079*  0,005*
A-C 0,000309056*  0,010%
A-D 0,002947086*  0,015*
AE 0,009709377*  0,020%
B-C 0,026519613* 0,025
B-D 0,053547710 0,030
B-E 0,129254107 0,035
C-D 0,232721538 0,040
C-E 0,433698404 0,045
D-E 0,714021009 0,050

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.

Orneklem hacminin 50 birim oldugu durumda 5 grup igin yapilan 10 ikili karsilastirma
sonuclarinin yer aldig1 Cizelge 4.4 incelendiginde, yapilan ikili karsilastirmalardan t
testine gore ilk besinin, FDR testine gore ilk dordiiniin red edildigi ve digerlerinin kabul
edildigi goriilmektedir. A-B ikili karsilastirmasi ele alindiginda t testinin 0,00003
olasilikla FDR testinin ise 0,005 olasilikla hipotezleri reddettigi icin t testinin daha
hassas oldugu diisiiniilebilir. Fakat siraya dizilmis p degerleri arttikga FDR testinin

giivenilirligi ortaya ¢ikmaktadir ve anlamlilik seviyesini korudugu goriilmektedir.
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Cizelge 4.5. Bes grup ve n=100 birimlik 6rneklem i¢in elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar p; degeri p; degeri
A-B 0,0000000033*  0,005*
A-C 0,0000007187*  0,010%
A-D 0,0001276159*  0,015*
AL 0,0006027161*  0,020*
B-C 0,0023604704*  0,025*
B-D 0,0086800038*  0,030*
B-E 0,0311203124*  0,035*
C-D 0,0868255801 0,040
C-E 0,2639783271 0,045
D-E 0,5737905454 0,050

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.

Orneklem hacminin 100 oldugu durum igin 5 grup icin yapilan 10 ikili karsilagtirma
sonuclarinin yer aldig1 Cizelge 4.5 incelendiginde, yapilan ikili karsilastirmalardan t
testi ile ti¢iiniin kabul edildigi, digerlerinin 50 birimlik 6rneklem hacmindeki degerlere
gore daha kii¢lik p degerleri ile red edildigi goriilmektedir. t testi p degerlerinin ilk yedi
karsilagtirmadan sonra anlam seviyesini astig1 gozlemlenmektedir. Ayn1 sekilde FDR
degerlerine bakildiginda ilk yedi tanesinin red edildigi digerlerinin ise kabul edildigi

goriilmektedir. FDR degerlerinin 6rneklem hacmi artsa bile ayni kaldigi ve 0,05 birinci

tip hata oranini asamadigi goriilmektedir.
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Cizelge 4.6. Bes grup ve n=200 birimlik 6rneklem i¢in elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar p; degeri p; degeri
A-B 0,000000000000000022*  0,005*
A-C 0,000000000001040140%  0,010%
A-D 0,000000096212694750%  0,015*
AE 0,000002088307544477*  0,020*
B-C 0,000027914260987232*  0,025*
B-D 0,000306740919718883*  0,030*
B-E 0,002911819373859250%  0,035*
C-D 0,017417007841139800%  0,040%
C-E 0,089546481681295500 0,045
D-E 0,317129146898809000 0,050

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.

Orneklem hacminin 200 birim oldugu durumda 5 grup igin yapilan 10 ikili karsilastirma
sonuclarinin yer aldig1 Cizelge 4.6 incelendiginde, yapilan ikili karsilastirmalardan t
testine ikisinin kabul edildigi, digerlerinin 50 ve 100 birimlik 6érneklem hacimlerindeki
p degerlerine gore kiigiik degerlerle red edildigi goriilmektedir. FDR degerlerine
bakildiginda ise ayni seklide ilk sekiz tanesinin red digerlerinin kabul edildigi
goriilmektedir. lgili p degerlerinin 100 ve 50 birimlik orneklemler igin yapilan
karsilagtirmalardaki p degerlerinden ¢ok daha kiiciik oldugu fakat FDR degerlerinin
degismedigi goze ¢arpmaktadir.

Grup sayisinin 10 olmas1 durumunda ikili kargilagtirma sayist 45 olmaktadir. Gruplar A,
B, C, D, E, F, G, H, I ve J olarak diisiiniilerek olusturulan veri seti i¢in yapilan analiz
sonuglart 50 birimlik 6rneklem hacmi i¢in Cizelge 4.7°de, 100 birimlik 6rneklem hacmi

icin Cizelge 4.8’de, 200 birimlik 6rneklem hacmi igin Cizelge 4.9’da sunulmaktadir.
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Cizelge 4.7. 10 grup ve n=50 birimlik 6rneklem i¢in elde edilen p ve FDR degerleri.

Karsilastirilan t testi FDR testi
Gruplar p; degeri p; degeri
N 0,000000000000000000* 0,001111*
" 0,000000000000001240* 0,002222*
e 0,000000000000376480* 0,003333*
N 0,000000000044204308* 0,004444*
e 0,000000000344664272* 0,005556*
e 0,000000001815543751* 0,006667*
N 0,000000004833152341* 0,007778*
i~ 0,000000016825851582* 0,008889*
o 0,000000040869917662* 0,010000*
o 0,000000103043573415* 0,011111*
o 0,000000270348236957* 0,012222*
o 0,000000778189080659* 0,013333*
o 0,000001762146871507* 0,014444*
- 0,000003708703263271* 0,015556*
o 0,000008013586227067* 0,016667*
i 0,000017752445402116* 0,017778*
o 0,000036269669303618* 0,018889*
g 0,000075086434022479* 0,020000*
g 0,000140593684139160* 0,021111*
<o 0,000262173352136893* 0,022222*
< 0,000444552272420111* 0,023333*
< 0,000793525133591124* 0,024444*
< 0,001363556428131020* 0,025556*
= 0,002245103594305900* 0,026667*
g 0,003633551149332790* 0,027778*
o 0,005842341723940550* 0,028889*
or 0,009171276566376540* 0,030000*
o 0,013966350011112400* 0,031111*
o 0,020133176143261600* 0,032222*
> 0,028964275642826400* 0,033333*
= 0,040024797833452000* 0,034444
> 0,054198045658671900 0035556
= 0,072537047198545100 0036667
= 0,094539555660992700 0,037778
= 0,121978738596565000 0,038889
o 0,156239821648749000 0,040000
iy 0,195166446608266000 0,041111
iy 0,244947756432680000 0,042222
o 0,305193495512790000 0,043333
< 0,370418992588437000 0,044444
<! 0,450649244469801000 0,045556
N 0,542946009703164000 0046667
i 0,647736264875323000 0,047778
o 0,759587797346495000 0,048889
0,883219859196012000 0,050000

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.
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Cizelge 4.8. 10 grup ve n=100 birimlik 6érneklem i¢in elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi

Gruplar p; degeri p; degeri
A-B 0,0000000000000000000000000*  0,001111*
A-C 0,0000000000000000000000000*  0,002222*
A-D 0,0000000000000000000000000*  0,003333*
A-E 0,0000000000000000000000000*  0,004444*
A-F 0,0000000000000000009992007*  0,005556*
A-G 0,0000000000000000193178806*  0,006667*
A-H 0,0000000000000003652633752*  0,007778*
A-l 0,0000000000000022924995236*  0,008889*
A-J 0,0000000000000188135063098*  0,010000*
B-C 0,0000000000001535711557939*  0,011111*
B-D 0,0000000000014621097665923*  0,012222*
B-E 0,0000000000077998787428868*  0,013333*
B-F 0,0000000000237520274559699*  0,014444*
B-G 0,0000000001043824651159040*  0,015556*
B-H 0,0000000003921834973441560*  0,016667*
B-I 0,0000000018187403394431800*  0,017778*
B-J 0,0000000109608980246589000*  0,018889*
C-D 0,0000000265060956192720000*  0,020000*
C-E 0,0000000930611820035843000*  0,021111*
C-F 0,0000002857406433793840000*  0,022222*
C-G 0,0000009414849929322290000*  0,023333*
C-H 0,0000032865506035822900000*  0,024444*
C-l 0,0000109784351513302000000*  0,025556*
C-J 0,0000303153649629655000000*  0,026667*
D-E 0,0000696833015214867000000*  0,027778*
D-F 0,0001510747976395890000000*  0,028889*
D-G 0,0003479508671506970000000*  0,030000*
D-H 0,0007527678385681180000000*  0,031111*
D-I 0,0014565421847827400000000*  0,032222*
D-J 0,0026145052203776200000000*  0,033333*
E-F 0,0045691768392574000000000*  0,034444*
E-G 0,0077106077204198800000000*  0,035556*
E-H 0,0123206492233679000000000*  0,036667*
E-l 0,0187592571301449000000000*  0,037778*
E-J 0,0289516092430585000000000*  0,038889*
F-G 0,0432595198034065000000000*  0,040000
F-H 0,0628709259068479000000000 0,041111
F-I 0,0908828572543007000000000 0,042222
F-J 0,1278447198176540000000000 0,043333
G-H 0,1771375295143160000000000 0,044444
G-l 0,2525097363417940000000000 0,045556
G-J 0,3507193189482940000000000 0,046667
H-I1 0,4724441968684370000000000 0,047778
H-J 0,6333766754534350000000000 0,048889
I-J 0,8143350242746520000000000 0,050000

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.
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Cizelge 4.9. 10 grup ve n=200 birimlik 6érneklem i¢in elde edilen p ve FDR degerleri

Karsilastirilan t testi FDR testi

Gruplar p; degeri p; degeri
A-B 0,0000000000000000000000000* 0,001111*
A-C 0,0000000000000000000000000* 0,002222*
A-D 0,0000000000000000000000000* 0,003333*
A-E 0,0000000000000000000000000* 0,004444*
A-F 0,0000000000000000000000000* 0,005556*
A-G 0,0000000000000000000000000* 0,006667*
A-H 0,0000000000000000000000000* 0,007778*
A-l 0,0000000000000000000000000* 0,008889*
A-J 0,0000000000000000000000000* 0,010000*
B-C 0,0000000000000000000000000* 0,011111*
B-D 0,0000000000000000000000000* 0,012222*
B-E 0,0000000000000000000000000* 0,013333*
B-F 0,0000000000000000000000000* 0,014444*
B-G 0,0000000000000000000000000* 0,015556*
B-H 0,0000000000000000002220446* 0,016667*
B-I 0,0000000000000000124344979* 0,017778*
B-J 0,0000000000000001794120408* 0,018889*
C-D 0,0000000000000500761654365* 0,020000*
C-E 0,0000000000001165127994085* 0,021111*
C-F 0,0000000000039925138750618* 0,022222*
C-G 0,0000000000280903342808614* 0,023333*
C-H 0,0000000002352973988983820* 0,024444*
C-l 0,0000000019056126101535400* 0,025556*
C-J 0,0000000099129453947632800* 0,026667*
D-E 0,0000000619835252937406000* 0,027778*
D-F 0,0000002226417140480660000* 0,028889*
D-G 0,0000007486843286350630000* 0,030000*
D-H 0,0000027270789359268300000* 0,031111*
D-I 0,0000097220594839388900000* 0,032222*
D-J 0,0000337464786794413000000* 0,033333*
E-F 0,0000877645436575134000000* 0,034444*
E-G 0,0002149456803242940000000* 0,035556*
E-H 0,0004796718525772590000000* 0,036667*
E-l 0,0010091998396619000000000* 0,037778*
E-J 0,0021863971447260500000000* 0,038889*
F-G 0,0047072595860724700000000* 0,040000*
F-H 0,0084841536240105000000000* 0,041111*
F-I 0,0163538642442905000000000* 0,042222*
F-J 0,0289740982818153000000000* 0,043333*
G-H 0,0490194299411033000000000* 0,044444
G-l 0,0828179428948482000000000 0,045556
G-J 0,1445185201491050000000000 0,046667
H-I1 0,2411097454516110000000000 0,047778
H-J 0,4199678196323640000000000 0,048889
I-J 0,6828134153085580000000000 0,050000

* Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilik oldugunu gostermektedir.
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Orneklem hacminin 50 birim oldugu durumda 10 grup i¢in yapilan 45 ikili karsilastirma
sonuglarinin yer aldig1 Cizelge 4.7 incelendiginde, yapilan ikili karsilastirmalardan t
testine gore on dordiiniin kabul edildigi, digerlerinin red edildigi goriilmektedir. Ayni
sekilde FDR degerlerine bakildiginda karsilagtirmalardan on bes tanesinin kabul,

digerlerinin red edildigi goriilmektedir.

Orneklem hacminin 100 birim oldugu durumda 10 grup icin yapilan 45 karsilastirma
sonuglarmin yer aldig1 Cizelge 4.8 incelendiginde, yapilan ikili karsilagtirmalardan t
testine gore dokuzunun kabul edildigi, FDR’ye gore on tanesinin kabul edildigi
goriilmektedir. Ayn1 sekilde 3 ve 5 grup karsilastirmalarinda oldugu gibi burada da
orneklem hacmi artarken ikili karsilastirma p degerleri daha da kiigiilmekte fakat FDR
degerleri sabit kalmaktadir.

Orneklem hacminin 200 birim oldugu durumda 10 grup icin yapilan 45 ikili
karsilastirma sonuglarinin yer aldigr Cizelge 4.9 incelendiginde, yapilan ikili
karsilagtirmalardan besinin kabul edildigi, digerlerinin red edildigi, FDR degerlerine
bakildiginda ise bes tanesinin kabul edildigi goriilmektedir. Ayn1 zamanda 6rneklem

sayis1 arttikga kabul edilen hipotez sayilarinda bir azalma olmaktadir.
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5. TARTISMA VE SONUC

Ikiden fazla grup ortalamas: arasindaki farkin anlamliliginin test edilmesinde Varyans
Analizinin kullanilabilmesi i¢in bilindigi iizere bazi varsayimlarin saglanmasi
gerekmektedir. Bu varsayimlar saglandiginda ve Varyans Analizi uygulandiginda sifir
hipotezi red ediliyor ise, ele alinan gruplardan hangileri arasindaki farkin istatistiksel
acidan Onemli oldugunun sinanmasit i¢in ¢oklu karsilastirma testlerinden
yararlanilmaktadir. Farkli durumlar i¢in kullanilabilecek bir¢ok c¢oklu karsilagtirma ve
aralik testi olmasina ragmen, uygulamada kullanilan biitiinlesik F testinde her bir grup
ortalamasi arasindaki farkin anlamliligi smanirken sabit bir o anlamlilik seviyesinin
kullanilmasinda olusacak sikinti iizerine bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Deneysel ortak hata
oranini dogru belirlemek daha saglikli sonuclar elde etme agisindan olduk¢a dnemlidir.
Mevcut klasik yaklasimlarin higcbiri yanlis bulgu orani ile ilgilenmemektedir. Bu
calismanin ana konusu olan yanlis bulgu oran1 (FDR) testi bu baglamda biiyiik bir 6nem

teskil etmektedir.

Calismadan elde edilen bulgular incelendiginde, karsilastirma sayisi ve 6rneklem hacmi
arttik¢a kabul edilen sifir hipotezi sayisindaki azalma dikkat ¢ekmektedir. Calismada ii¢
bes ve on grup olmasi durumunda 50, 100 ve 200 birimlik 6rneklemler i¢in yapilan ikili
karsilastirmalar g6z oniine alinacak olursa 50 birimlik bir 6rneklem hacmi i¢in 10 grup
s6z konusu oldugunda yapilan 45 ikili karsilastirmadan 14 tanesi icin sifir hipotezi
kabul edilirken, orneklem hacmi 100 birim oldugunda 45 karsilastirmadan 9’u,
orneklem hacmi 200 oldugunda ise yine 45 ikili karsilastirmadan 5°1 i¢in sifir hipotezi
kabul edilmistir. Oransal olarak bu degerler 50, 100 ve 200 birimlik érneklemler i¢in
strastyla %31, %20 ve %11 dir.

Bes grup s6z konusu oldugunda yapilan ikili karsilagtirmalar i¢in elde edilen sonuglar
degerlendirilecek olursa, orneklem hacminin 50 olmasi durumunda yapilan 10
karsilastirma i¢in kabul edilen sifir hipotezi sayist 5 iken 100 ve 200 birimlik
orneklemler i¢in bu say1 sirastyla 3 ve 2°dir. Oransal olarak bu degerler incelendiginde

50, 100 ve 200 birimlik 6rneklemler i¢in sirasiyla %50, %30 ve %20’dir.
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Benzer sekilde iic grup s6z konusu iken yapilabilecek ii¢ ikili karsilastirma igin
orneklem hacmi 50 birim olarak ele alindiginda, kabul edilen sifir hipotezi sayist 2 iken
orneklem hacminin 100 ve 200 birime ¢ikarilmasiyla bu say1 1’e inmekte, ancak iki yiiz

birimlik 6rneklem hacmi i¢in ilgili p degerinin daha kii¢iik oldugu goriilmektedir.

t testi ikili karsilastirma ve FDR testi sonuglan incelendiginde dikkat ¢eken bir diger
sonu¢ ise Kkarsilastirilacak grup sayisi ayni olmasina ragmen oOrneklem hacminin
artmasiyla FDR degerleri ayn1 kalmakta ancak ikili karsilastirma t testi sonucu elde

edilen p degeri gittikge azalmaktadir.

Karsilastirilacak grup sayisinin artmasiyla birlikte ayn1 6rneklem hacimleri igin t testi
ikili karsilastirma sonucunda elde edilen p degerinin gittikce kiiciik degerler almasi,
dolayisi ile gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark olmadigini ifade eden
stfir 6n savinin reddine iliskin olasiligin artmasi da elde edilen 6nemli bir diger sonug

olarak soylenebilir.

Yapilan simiilasyon ¢alismasi sonuglarindan da goriildiigii gibi t testine ait ikili
karsilastirma p degerleri orneklem biiyiikligii ve karsilagtirilacak grup sayisi artikga
daha kiigiik degerler almasina ragmen bir yerden sonra biiyliyerek anlamlilik seviyesini
koruyamamaktadir. Fakat FDR degerlerine bakildiginda ayni grup sayisinda drneklem
biiyiikliigii artmasina ragmen ayni kaldigt ve anlamlilik seviyesini agmadigi
goriilmektedir. Aynm1 sekilde FDR testinin grup sayisi arttik¢a birinci tip hata yapma

olasiliginin azaldig, diger testlere gére daha hassas oldugu sonucuna varilmaktadir.

Literatiirde farkli durumlar i¢in kullanilan bir¢ok karsilastirma testi arasindan hangisinin
kullanilacagina karar verilmesi oldukga gii¢ bir se¢cimdir. Bir¢ok varsayimin yanm sira
orneklem biiyiikliigii ve grup sayisi kriterleri goz oniine alindiginda FDR testinin fazla
grup sayisi s6z konusu oldugunda deneysel ortak hata oranini kullanan ideal bir yontem
oldugu ifade edilmektedir. Bundan sonra yapilacak caligmalarda sabit bir a anlamlilik
seviyesinin kullanilmasi yerine deneysel ortak hata oraninin dogru belirlenip bahsedilen
yontemler i¢inden ideal kosullarda hangi yontemin kullanilmasinin uygun olacag: tespit

edilmelidir.
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EKLER

Ek 1. Veri Tiretimine ait kodlar

clear all

N=10000; % anakutle hacmi
muA=25; ssA=5.5;

muB=26; ssB=6;

muC=30; ssC=10;
X=muA+ssA.*randn(1l,N)';
Y=muB+ssB.*randn (1,N)"';

Z=muC+ssC.*randn (1,N) ';

veri=[X Y Z];
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Ek 2. Tekniklere ait kodlar

function [istl ist2]=teknikler (veri,n)

ctr=0;
dongu=1;
while dongu==
rastindis=round((size(veri,1l)-1)*rand(n,1l))+1;
secilen=veri (rastindis, :);
kactane=0;
for i=1:n
secx=secilen (i, 2);
sec2=secilen(:,2);
[z1l,z2]=find (secx==sec2);
if size(zl,1)~=1
kactane=kactane+1l;
end
end

if kactane==
secilen=veri (rastindis, :);
dongu=0;

else
ctr=ctr+1;

end

end

X=secilen(:,1);
Y=secilen(:,2);
Z=secilen(:,3);

$rejected hipotez sayisi

[n,m]=size (P);
R=zeros (n,1);
fdr line=[1l:m]*qg/m;
for i=1:n
in fdr=find((P(i,:)-fdr line)<=0,1,'last');
if in_ fdr>0
R(i)=in_ fdr;
elseif isempty(in_ fdr)==1
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else
R(1)=m;
end
end
Rj=sum (R) ;

effective N=Rj;

% Compute p-values passing the fdr using the Benjamini-Hochberg
rocedure.

o° oe g

Inputs:

P - the vector of p-values

Q - the FDR cutoff

effective N - a possible 'true' number of hypothesis we should
ormalize

by (could be bigger then the number of p-values we input since we
didn't
compute all the p-vals

o® oo oo

o]

o°

o oo

o°

The output is:

num rejected - the # of rejected hypothesis

fdr vec - a vector of the fdr cutoff values used by the procedure
why is this needed?)

idx - the indices of the rejected hypothesis

o°

o0 —~ o°

if size(P,1)==1
P=P';

end

Ng=length (P) ;

if (nargin == 2)
effective N

end

Ng;

[sorted P, idx] = sort(P);
slope = Q ./ effective N; %%% Ng; % can be bigger
fdr num vec = [1:Ng]' * slope;
fdr num = find(fdr num vec > sorted P);
num rejected = max (fdr num);
idx=idx (l:num_rejected);
fdr vec = Q.*[1:Ng]/Ng;
if (isempty (num rejected))
num_rejected = 0;
end
FDR=fdr vec';

k=sort (P) ;
istl=[k];
ist2=[FDR];

sonuc=[1istl ist2];
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Ek 3. Simiilasyon kodlar1

clear all
load('veri.mat"')

n=200;

dx=100000;
itr sayi=dx/n;

fprintf ('\n\nSinan Saracli ---- Program basladi')
fprintf ('\nIterasyon no:.")
kat=1;

tablofull=[];
for itr=l:itr sayi
if itr==500*kat
fprintf ('.%d',itr)
kat=kat+1;
end
[istl ist2]=teknikler (veri,n);
tablofull (itr, :)=[istl' ist2'];
end

ort=mean (tablofull);

fprintf ('\n\nProgram basariyla tamamlandi...\n')
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