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DEMODEX SAYISININ CESITLi DEGISKENLERE GORE
TANIMLANMASINDA SIFIR AGIRLIKLI VE HURDLE
REGRESYON MODELLERININ INCELENMESI

Esra PAMUKCU® Cemil COLAK™ Sinan CALIK™* Ulki KARAMAN™""
OZET

Bu caligmada, demodex sayisimm cegitli defiskenlere gore tammlanmasinda
sifir  agwrlikh regresyon modelleri ile hurdle regresyon modellerinin
incelenmesi ve wyum Olciitleri kullamilarak, portdr muayenesi i¢in gelen
hastalardan elde edilen bilgiler ile demodex sayisimn yaga, cinsiyete ve
meslege girve eikilerinin tanmmlanmasinda en iyi sonuglari verecek modelin
belirlenmesi amacglanmigtir. Caligmadaki veriler, Haziran 2007-Haziran
2009 tarihleri arasinda Malatya Halk Saghg: laboratuarma portdr balisi
igin gelen 156 Kisiyi kapsamaktadir. Demodex sayisi cevap degigkeni;
hastalarm yasi, cinsiveti ve meslegi aciklayicr degiskenler olarak
belirlenmigtir, Istatistiksel analizde R 2.11.1 yazilim program: kullanibmsar,
Cevap degigkeni olarak ele alinan demodex savisinm %62.8°i sifir degerli
oldugu icin sifir agwrhkh ve hurdle regresyon modelleri kullamilmistr.
Uygulama somucunda modellerin birbirlerine gore distiinliiklerini belirlemede
kullanilan AIC degerleri ZIP icin 731.18, ZAP icin 731.49, ZINB icin 531.73
ve ZANB igin 531.11 olarak elde edilmigtir. En diigitk AIC degerine sahip
olan model, ZANB olarak elde edilmistir. Stfir agulikh ve hurdle regresyon
modellerinde, sifir degerlerinin énemli bir etkiye sahip olup olmadig test
edilmektedir. Eger sifir degerlerinin etkisi dnemli degilse, bu durumda sifir
agwhkh regresyon modelleri ve hurdle regresyon modellerinin sonuclar ile
Poisson regresyonu ve negatif binomiyal regresyon analiz sonuclari benzer
olacakiardm. Bu ¢aliymada veri setinde var olan sifir degerlerinin dnemli bir
etkiye sahip olduklar: belirlenmigtir.

Ansahtar Kelimeler: Demodex, Hurdle modeller, Sifir afirhkh regresyon modelleri.

1. GiRiS

Demodex sp, Arachnida simifimin Prostigmata takimimin  Demodicidae ailesinden bir
akar olup pilosebase (kil+yag bezi) {initelerde bulunmaktadir (Karaman vd., 2008, 343;
Karaman vd., 2008, 5). Demodex tiirleri arasindan D. folliculorum ve D. brevis'in
insanda en sik rastlanan kalici ektoparazit olup ¢ofunlukla yizdeki kil folikiilinde
bulunan pilosebase tinitelerine yerlestifi tespit edilmistir. D. folficulorum'un foliktiler
agikliklarda tek veya gruplar halinde yasadifi, D. brevis'in ise sebasedz bezlerinin
derinliklerinde tek olarak yasadig: ve akarlarin ince uzun yapilarinin bu yerlere uygun
oldugu belirtilmigtir (Karaman vd., 2008, 343; Wesolowska et al., 2005).
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Ayrica Demodex tiirleri insanda yanak, burun, kirpik dipleri, ¢ene, alin, dis kulak yolu,
meme ucu, sirt, penis ve kalga gibi viicudun degisik bolgelerinde de rapor edilmistir
(Karaman vd., 2008, 343; Karaman vd., 2008, 5). Insandan insana yakin temasla
bulasarak rosacea, akne vulgaris, perioral dermatit, seboreik dermatit, mikropapiiler-
kasmtili dermatit ve blefarit gibi rahatsizliklarin sebebi ve gelisiminde 6nemli rol
oynadiklar arastiricilar tarafindan bildirilmistir (Sheals, 1973; Mathieu and Wilson,
2000; Markell et al., 1992). Parazitin pilosebase folikiillerde bulunmasini zararsiz olarak
degerlendirenlerin yani sira yiizde olusan bazi deri hastaliklarinin sebebi ve gelisiminde
bu parazitin rolii oldugunu savunanlar da bulunmaktadir (Morsy et al., 2000; Pena and
Andrade Filho, 2000; Baima and Sticterling 2002).

Histolojik incelemelerde parazitin mononiikleer, perifolikiiler inflamatuar infiltrasyona
neden olabilecegi bildirilmistir. Olusan infiltrasyonun CD4+ T lenfositlerinden ve
CD8+ T hiicrelerinden olustugu gozlenmistir. Ayrica enfeste folikiil ¢evresinde CD1a+
makrofajlar bulundugu saptanmistir (Baima and Sticterling 2002). Yine Volmer (1996)
demodex igeren follikiillerin %83 tinde folikiilit tanimlamustir.

Tanisinda da selofan bant, deri kazintisi, punch biyopsisi ve standart yiizeysel deri
biyopsisi (SYDB) gibi yontemler kullanilmaktadir (Erbagc1 ve Ozgoztasi, 1998; Marks
and Dawber, 1971). Demodex parazitliginin biitin diinyada yaygin oldugu, ik ve
cinsiyet farki gostermedigi ancak parazitliginin yasla dogru orantili olarak arttig
bildirilmistir (Ozgelik, 1997; Yazar vd., 2008). Parazitin hareketinin saatte ortalama 8-
16 cm yol alabilecegi ve biitiin donemlerinin negatif fototaksik reaksiyon gosterdigi
bildirilmistir. Is1 ve kuruluga karsi ise direncglerinin az oldugu saptanmistir (Clifford and
William, 1972).

Bu c¢aligmada, parazitligin yasla birlikte artmas1 ve insandan insana yakin temasla
bulasabilmesi nedeniyle, yas ve meslek gruplarinin bulasimda etkili olabilecegi
diistintilmtistiir. Bu nedenle saglikli, herhangi bir saglik problemi goriilmeyen sihhi ve
gayri sthh1 miiessese yonetici ve ¢alisanlarin portér muayeneleri ile birlikte ytizlerinde
de demodex tiirlerinin varliginin; meslek gruplari, yas ve cinsiyet arasindaki etkilerinin
tanimlanmasinda en uygun regresyon modelinin tespit edilmesi amaglanmistir.

2. GEREC VE YONTEM

2.1. Sifir Agirhikh Poisson (ZIP) ve Sifir Agirhkh Negatif Binomiyal Regresyon (ZINB)
Modelleri

Poisson regresyon analizi sayima dayali veri setlerini analiz etmek i¢in standart bir
cerceve olusturmaktadir. Bununla birlikte uygulamalarda sayma verileri poisson
dagilimma gore asir1 yayilhim gostermektedirler. Asir1 yayilimin sik bir tezahiirii ise
poisson dagilimi i¢in beklenenden daha fazla sifir degerlerinin var olmasidir (Ridout et
al., 1998).

Veri setinde var olan sifirlar iki sekilde ortaya ¢ikabilmektedirler. Bu ¢aligmanin cevap
degiskeni olan demodex sayismin veri yapist incelendiginde, %62.8’inin sifir degerli
oldugu tespit edilmistir. Burada portér bakisi almman kisiler ya gergekten hasta
degillerdir ya da hastaliga kars1 bir dirence sahiplerdir. Her iki durumda da demodex
sayisi sifir ¢ikabilmektedir. Bu nedenle sifir degerleri, kaginilmaz bir sekilde ortaya
¢ikan yapisal sifirlar ve tesadiifi olarak ortaya ¢ikan Orneksel sifirlar olarak ikiye
ayrilmaktadir.
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Lambert (1992) tarafindan tanimlanan ZIP regresyonunda yapisal sifirlarin, sifir olma
olasiligini ifade eden bir ¢ parametresi ile Bernoulli siirecini takip ettigi ve rasgele
sayilarin da A parametreli bir Poisson siirecini takip ettigi varsayilir. Bu durumda asiri
sifir degerine sahip olan bir Y cevap degiskeni i¢in ZIP dagilim1
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seklindedir.

Sifir agirlikli poisson regresyon modellerinde, Poisson siirecini takip eden rasgele
sayilar i¢in asir1 yayilim olmasi durumunda, Greene (1994) tarafindan gelistirilen sifir
agirlikli negatif binomial regresyon (zero-inflated negative binomial regression ZINB)
yontemi kullanilabilmektedir. ZINB regresyonunda yapisal sifirlarin ¢ parametresi ile
bir Bernoulli siirecini takip ettifi ve rasgele sayilarinda g ve & parametreli negatif
binomial dagilimi takip ettigi varsayilir. Bu durumda asir1 sifir degerine sahip olan bir Y
cevap degiskeni i¢in ZINB dagilimi
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seklindedir (Yee, 2008; Hall, 2000).

2.2. Hurdle Poisson (ZAP) ve Hurdle Negatif Binomial (ZANB) Regresyon Modelleri

Hurdle modeller, sifir degerlerinin ¢ok oldugu veri kiimelerinin analizinde
kullanilabilen diger bir yontemdir. Hurdle model iki kisimdan olusmaktadir. Birinci
kisim; sifir degerleri (0) ve pozitif degerleri (1) olarak gosteren binary cevaplarin
olusturdugu binomial olasilik modelidir. Pozitif sonuglar1 tanimlayan kesilmis sayima
dayali veriler ise ikinci kisim olarak modellenmektedir. Bu kisim, poisson dagilimi
kullanilarak modellendiginde Hurdle Poisson model (ZAP), negatif binomial dagilim
kullanilarak modellendiginde ise Hurdle Negatif binomial model (ZANB) olarak
adlandirilmaktadir. ¥;.i = 1.2, ....n i¢in birbirinden bagimsiz sayima dayal1 olarak elde
edilen bagimli degisken i¢in gdzlem degerleri olmak tizere ZAP dagilimi
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seklindedir. ¥;, ¢ olasilig1 ile sifir degerini alirken, 1 — g olasilifi ile pozitif degerleri
alir ve bu durumda ¥;~truncatsdPetssor (4] dagilimmna sahiptir. Heilbron (94)
tarafindan gosterilen bu formiil sifir sonuglarinin olasiliklarini artirir ve tiim olasiliklar
toplami 1 olacak sekilde kalan olasiliklar1 hesaplar. ZANB dagilimi ise
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seklindedir. ¥;, ¢ olasilig1 ile sifir degerini alirken, 1 — ¢ olasilif ile pozitif degerleri
alir ve bu durumda E~truncatsdNegbln(g, k) dagilimina sahiptir (McDowell, 2003;
Dalrymple et al., 2003).

3. BULGULAR VE TARTISMA

Calismadaki veriler, Haziran 2007-Haziran 2009 tarihleri arasinda Malatya Halk Saglig
laboratuvarina portor bakisi igin gelen 156 kisiyi kapsamaktadir Demodex sayisi cevap
degiskeni Y, hastalarin yas1 X;, cinsiyeti X, ve meslegi X3 a¢iklayic1 degiskenler olarak
belirlenmigtir. Meslekler, unlu mamuller sektorii (firinei, pideci, pastaci), hizmet
sektorii (turizm, bar, restoran ¢alisanlari, garsonlar), et iiriinleri sektorii (kasap, beyaz et
ureticisi, balik¢1) ve gida perakende sektorii (bakkal, market, vb.) seklinde alt gruplara
ayrilmistir. Cevap degiskeni olarak ele alinan demodex sayismin %62.8°1 sifir
degerlidir. Bu durum asagidaki histogram grafiginde de goriilmektedir . Istatistiksel
analizde R 2.11.1 yazilim programi kullanilmisgtir.
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Sekil 1. Demodex parazit sayisinin frekans dagilimi
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Veri setini modelleyebilmek i¢in uygulanan analizler ve sonuglar1 asagidaki tablolarda
verilmistir. Oncelikle sayima dayali veri setini modelleyebilmek i¢in, standart prosediir
olarak kullanilan poisson regresyonu kullanilmistir. Analiz sonucunda agiklayici
degiskenlerden yas, cinsiyet kadin, meslek hizmet, et ve gida sektorii degiskenleri
anlamli degiskenler olarak elde edilmistir. Ancak poisson modelinin veri setine
uygunlugunun bir gostergesi olarak asir1 yayilim parametresi hesaplandiginda ©=10.93
oldugu belirlenmistir. Poisson regresyonunda varyansin ortalamadan biiyiik ¢ikmasi
olarak tanmimlayabilecegimiz asir1 yayilim problemi i¢in genellikle gézlenemeyen
heterojenlik, goézlemler arasindaki korelasyon, zamana bagli goézlemler arasindaki
bagimlilik veya veri setinde beklenenden fazla sifir degerleri neden olarak gosterilebilir
(Bohning et al., 1999).

Tablo 1. Poisson modeller icin parametre tahminleri

Degiskenler Poisson modeller
PR ZIpP ZAP

Lojit Poisson Lojit Poisson
Sabit -0.26(0.254) 2.02(0.822)* 1.43(0.25)*** -1.979(0.795)*  1.428(0.251)***
X 0.023(0.005)*** -0.049(0.02)*  -0.002(0.005) 0.047(0.019)*  -0.002(0.005)
X, (kadin) 0.383(0.116)*** 0.394(0.396) 0.683(0.120)***  -0.353(0.394) 0.681(0.12)***
X, (erkek) - - - -
X; (un) - - - -
X;3(hizmet) 0.355(0.162)* -0.035(0.505)  0.414(0.165)* 0.054(0.499) 0.412(0.165)*
X;3(Et) 0.601(0.188)** -0.139(0.616)  0.636(0.198)** 0.18(0.61) 0.631(0.197)**
X5 (Gida) -0.551(0.218)* 0.158(0.593)  -0.402(0.232) -0.24(0.576) -0.396(0.231) -
AIC ve O© 12474 10.93 731.18 2.23 731.49 2.23

p: 0 “***>0.001 “**>0.01 “**0.05 0.1 “’ 1

Cevap degiskeni olarak ele alinan demodex sayisinin %62.8°1 sifir degerli oldugu i¢in
veri setine sifir agirlikli poisson regresyon modellerinin uygulanmasina karar
verilmistir. ZIP regresyon yonteminin uygulanmasi sonucunda, Poisson dagilan sifir
degerleri ve sifirdan biiyiik say1 degerleri ile yapilan tahminlerde; sabit, cinsiyet kadin,
meslek et iriinleri, meslek hizmet sektorii anlamli degiskenler olarak bulunmustur.
Ancak ekstra sifir degerleri (yapisal sifir) ile birlikte binomial dagilim kullanilarak
yapilan tahminlerde sadece yas degiskeni anlamli bulunmustur. Yayilim parametresi
2.23 ve AIC uyum kriteri 731.18 olarak elde edilmistir. Sifir agirlikli regresyon
modellerinden bir digeri olan ZAP regresyonu uygulandiginda ise, pozitif sonuglar
tanimlayan kesilmis sayima dayali veriler i¢in poisson ile tahmin yapildiginda; sabit,
cinsiyet kadin, meslek et {iriinleri, meslek hizmet sektorii anlamli degiskenler olarak
bulunmustur. Sifir degerleri (0) ve pozitif degerleri (1) olarak goésteren binary
cevaplarm olusturdugu binomial olasilik modeli ile tahmin yapildiginda ise; sabit ve yas
anlamli bulunmusgtur. Yayilim parametresi 2.23 ve AIC uyum kriteri 731.49 olarak elde
edilmigtir. Birden biiyiik olarak elde edilen yayilim parametresi asir1 yayilim
probleminin hala var oldugu géstermistir.

Asirt yayilim problemi standart hatanin kiiglimsenmesine ve regresyon parametrelerinin
cikarsamalarinda yanilmalara yol agmaktadir ( Long, 1997). Bu problemi giderebilmek
icin alternatif olarak kullanilan yontemlerden biri negatif binomiyal regresyon
yontemidir. Bu nedenle analizlerin ikinci agsamas1 olarak negatif binomial regresyon,
sifir agirhikli negatif binomial regresyon, hurdle negatif binomial regresyon
yontemlerinin kullanilmasina karar verilmistir.
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Tablo 2. Negatif binomiyal modeller icin parametre tahminleri

Degiskenler Negatif Binomial Modeller
NB ZINB ZANB
Lojit Kesik Lojit Kesik
Sabit -0.5(0.895) 1.189(1.429) 0.81(0.986) -1.979(0.795)* 1.034(1.074)
X 0.032(0.022)  -0.067(0.033)* -0.00007(0.002)  0.047(0.019)* -0.007(0.027)
X, (kadin) 0.496(0.437)  0.804(0.617) 0.729(0.471 -0.353(0.394) 0.718(0.507)
X, (erkek) - - - - -
X3 (un) - - - - -
X;(hizmet) 0.178(0.569)  0.571(1.088) 0.608(0.557) 0.054(0.498) 0.523(0.602)
X;(Et) 0.618(0.702)  0.476(1.256) 0.852(0.645) 0.180(0.610) 0.762(0.690)
X3(Gida) -0.574(0.658)  0.32(1.218) -0.322(0.636) -0.240(0.575) -0.410(0.689)
AICve @ 5232 0.78 531.73 0.96 531.11 0.91

p: 0 “*¥**0.001 “**’ 0.01 *>0.05 0.1 °’ 1

NBR uygulanmasi sonucunda, agiklayict degiskenlerin higbiri anlamli olarak
bulunamazken yayilim parametresi de 0.78 olarak elde edilmistir. ZINB regresyonu
analizi kullanildiginda ise, negatif binomial dagilan sifir degerleri ve sifirdan biiyiik say1
degerleri ile yapilan tahminlerde higbir degisken anlamli bulunamazken, ekstra sifir
degerleri ile birlikte binomial dagilim kullanilarak tahmin yapildiginda yas degiskeni
anlamli bulunmustur. Pearson uyum istatistigi modelin negatif binomial dagilim igin
uygun oldugunu gosterirken (p=0.610), yayilim parametresi 0.96, yani 1’e ¢ok yakin bir
deger olarak elde edilmistir.. Veriye ZANB uygulandiginda ise, kesik veriler i¢in
negatif binomial ile yapilan tahminlerde hi¢bir degisken anlamli bulunamazken, sifir
degerleri ile tahmin yapildiginda sabit ve yas degiskenleri anlamli bulunmustur. Bu
durum yagla orantili olarak parazitin goriilme yilizdesinin artigin1 desteklemektedir.

4. SONUC VE ONERILER

Demodex tirlerinin ¢ocuklarda goriilemeyecegi ergenlikten itibaren artarak ileri
yaslarda en yiiksek orana ulasabildigi bildirilmistir ( Sibenge and Gawkrodger, 1992).
Parazitin goriilmesi ile yas gruplariin karsilatildigi ¢calismalarda Baysal vd. (1997)’de,
11-15 yas grubunda 1 (%38,3)'inde, 16-20 yas grubunun ise 7 (%12.7)" sinde pozitiflik
saptamiglardir. Yine Aycan vd. (2007)’de, <20 yas grubunun 5 (%20)'inde, 21 ve
ustiindeki yas grubunun ise 92 (%53,5)" sinde Demodex pozitifligi bildirmislerdir.
Benzer olarak Kaya vd. (2010), lisede yabanci uyruklu olan yaglari 15 ile 21 (yas
ortalamast: 17.52+1.36) arasinda degisen, 347 erkek O6grenci incelemis ve 9
(%2.7)unda Demodex tiirleri saptamiglardir. Parazitin gérilme orani 19 yas ve {izeri
Ogrencilerde 18 yas alti 6grencilere gore daha yiiksek bulunmakla birlikte, yas ile
parazit goriilmesi arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigmi
bildirmislerdir. Ancak arastirma kapsamindaki 17-25 yag grubu ve 46-55 yas grubu
bireylerin %90’ 1nin demodex goériilme durumunun pozitif olmasi yasla orantili olarak
parazitin arttig1 sonucunu ¢ikarmistir. Ayrica parazitin insandan insana yakin temasla
bulasabilmesi nedeniyle, gayri sihhi miesselelerde c¢alisanlarin portér olabilecegi
kanisina varilmigtir. Caligmada Halk Sagligi Laboratuarma portér bakisi i¢in gelenlerin
diger rutin bakilarla birlikte demodex pozitifliginin de arastirilmasi gerektigi onerisi
sunulmustur.
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Sayima dayali olarak elde edilen veri setlerine Poisson regresyonunun uygulanabilirligi,
ortalama ve varyansin esitligi olarak tanimlanan es yayilim varsayimina baglidir. Ancak
bir ¢ok uygulamada, veri setleri ortalamay1 asan bir varyansa sahip olabilmekte ve bu
durumda asir1 yayilim problemi ortaya ¢ikmaktadir. Veri setinde beklenenden fazla sifir
degerlerinin varlig1 asir1 yayilimin kaynaklarindan biri olarak gosterilebilmektedir. Bu
tip verilerin analizinde sifir degerlerini dikkate alarak modelleme yapan, sifir agirlikli
regresyon modellerinin veya hurdle regresyon modellerinin kullanimi tavsiye edilebilir.
Sifir agirlikli regresyon modellerinde, sifir degerlerinin 6nemli bir etkiye sahip olup
olmadig: test edilmektedir. Eger sifir degerlerinin etkisi énemli degilse, bu durumda
sifir agirlikli regresyon modellerinin sonuglar1 ile Poisson regresyonu ve negatif
binomiyal regresyon analiz sonug¢lari benzer olacaklardir (Yesilova, 2007). Bu
calismada veri setinde var olan sifir degerlerinin 6nemli bir etkiye sahip olduklari
belirlenmistir. Uygulama sonucunda modellerin birbirlerine goére stiinliklerini
belirlemede kullanilan AIC degerleri ZIP igin 731.18, ZAP i¢in 731.49, ZINB i¢in
531.73 ve ZANB i¢in 531.11 olarak elde edilmistir. En diisiikk AIC degerine sahip olan
model, ZANB olarak elde edilmistir.

Sonug¢ olarak, parazitlerin varligmin arastirildigi ve pozitifligine etki edebilecegi
distiniilen parametrelerin  karsilastirildigi  ¢alismalarda, cevap degiskeninde var
olabilecek sifir degerlerinin onemli etkiye sahip olabileceklerinin de g6z oniinde
bulundurulmas:1 ve sifir agirlikli regresyon modellerinin veya hurdle regresyon
modellerinin kullanilabilecegi sonucuna varilmaistir.
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INVESTIGATION OF ZERO-INFLATED AND HURDLE MODELS
IN DESCRIBING DEMODEX COUNTS BY VARIOUS VARIABLES

ABSTRACT

It is aimed to investigate the zero inflated regression models and hurdle
regression models for describing demodex counts by various variables. It is also
aimed to determine the model that will give the best results in describing
demodex counts by different variables such as age, sex and profession with the
information obtained from patients who come for porter examination. Data were
obtained from 156 patients who came to Malatya Public Health Laboratory for
porter examination between the dates of June 2007 - June 2009. Demodex count
was determined as response variable and age, sex and profession of patients were
determined as explanatory variables. R.2.11.1 software program was used for
statistical analysis. Since 68 percent of demodex counts, which was considered as
response variable, were zero, zero-inflated regression and hurdle models were
used. As a result of applications, AIC values, which were used to determine the
superiority of models relative to each other, were obtained as 731.18, 731.49,
531.73 and 531.11 for ZIP, ZAP, ZINB and ZANB models respectively. The model
that has smallest AIC value was ZANB, In zero inflated and hurdle regression
maodels, it is tested whether zero values have a significant impact. If the impact of
zero values is not significant, the results of zero inflated and hurdle regression
models and the results of Poisson regression and negative binomial regression
models will be same. In this study, the impact of zero values in the existing data
set was determined to be significant.

Keywords: Demodex, Hurdle Models, Zero-Inflated Regression Models.
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