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Emlekezteto és péelda

https://www.nchi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5209316/

We performed a retrospective cohort study on patients with various psychiatric
disorders admitted in our ICU from 2000 to 2013.

Table 1 Baseline characteristics of the study population

Variables Whaole population
n=1743
Age [years (mean % 50)] 43+3
Male gender [ {36)] 214 (46)
SAPS |l score, points (mean £ 500 M +17
Mental disorder [ (3]
Schizophrenia 97 (&)
Mon-schizophrenia psychiatric disorder 237003
Depression disorder 1058 (&0)
Bipolar disorder 172 (10}
Anxiety disorder 1870110

Substance dependence (aloohol andfor drug addiction) 492 (28)


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5209316/

Table 2 Baseline characteristics and outcomes compared between patients who died in the ICU and patients who sur-

vived the ICU stay

Variable Deceased patients  Surviving patients P value
n=91 n=1660
Age [years (mean & 50]] 54417 45415 <0.0001
Male gender [ (3] 46 (51) 766 (46) 042
SAPS |l score, points (mean £ 50) 69 % 21 315 <0.0001
Mental disorder [ (3]
Schizophrenia 3(3) 94 (6) 048
Maon-schizophrenia psychiatric disorder 16 (21) 218013) 0.04
Depression disorder 50 (55) 1008 (&0) 027
Bipolar disorder 12 (13) 160 {10) 0.26
Anxiety disorder 7(8) 180{11) 043
Substance dependence (alcohol andfor drug addiction) 14 (15) 478 (25) 0.003
Transfer from psychiatric hospital or ward [ (36)] 14 (15) 167 0.003
Reason for admission [ (34)]
Deliberate self-poisoning with psychoactive medications
Alone 15 (16) 1067 (&4) <0.0001



Tipikus diszkret eloszlasu valtozok

Beteg Eletkor (év) Nem SAPS Flgglség Athelyezés Suicid esemény
pszichiatriarol
1 56 N6 56 Igen Igen Nem
2 59 N6 24 Igen lgen Nem
3 65 Férfi 23 Nem lgen Igen
4 80 N6 78 Nem Igen Nem
5 66 Férfi 89 Nem Igen Igen
6 31 Férfi 56 Nem Igen Igen
7 25 Férfi 65 Nem Nem Igen
8 55 Férfi 54 Nem lgen Igen
9 76 N6 57 Nem lgen Igen
10 67 N6 85 Nem lgen Igen
11 75 N6 23 Nem lgen Igen
12 48 Férfi 56 Nem Igen Nem
13 81 Férfi 59 Nem Igen Igen
14 54 Né6 75 Nem Nem Nem
15 53 N6 62 Nem Nem Nem




Hogyan O0sszegezzuk diszkrét valtozoinkat?
(cikk, 2. tablazat, 20. sor)

» Az el6fordulasi arany (proportion, ,Pi”) az adott értéki (kédu) megfigyelések szama
osztva az 0sszes megfigyelés szamaval.
— Az arany szazalékos értékben is kifejezheto.

1
Suicid ICU ICU patients. These characteristics could demonstrate that,

esemény* halalozas halalozas among pat'lE'l.'ltS Iadr.nitted to the ICU with .previousl';'
known psychiatric disorders, reason for admission should

fel,yetel Igen Nem be taken into account when considering the real impact of
el6tt psychiatric disorders on ICU mortality.

Igen 15 1067

Nem 76 593

Osszesen | 91 1660

El6fordula | 15/91=0,164 | 1467/1660=
si arany az 0,642
0sszes
beteghez
keépest

*|lzolalt pszihoaktiv gyogyszeres mérgezes



Az aranyok és viszonyszamok igazan akkor valnak értékesse, ha a nyers
szamokat tobb csoportban (dimenzié mentén) tudjuk egymassal
osszehasonlitani

Ezzel el is jutunk a diszkrét eloszlasu valtozok értékelésének alapvet6
formajahoz, a kontingencia tablazathoz

Suicid esemény ICU halalozas Nem Osszesen
igen

Igen 15 1067 1082

Nem 76 593 669

Osszesen 91 1660 1751

A kontingencia tablazat sarokszama (a jobb also6 cella) megegyezik a minta
elemeinek szamaval (1751),

Egy elem csak egy cellaban szerepelhet (ez a diszkrét valtozok azon
jellegzetessegébdl kovetkezik, hogy a valtozok értéekei, kategoriai egymast
Kizaro természetliek, az inzulinkezelés pl. nem lehet igen is meg nem is).

A kontingencia tablazatban bemutatott eredmeények alapjan a populaciora
kivanunk kovetkeztetni, igy egy tablazatban a teljes mintank minden
eredmenyenek szerepelnie kell, €s mindenki csak egy cellaban szerepelhet.

Az oszlopok és sorok sorrendje felcserélhet6.



A chi-négyzet proba

 Tegyuk fel, hogy 200 szemelyt vontunk be vizsgaltunkba, a csoport fele kapott
I(((alzelegt )(pl véernyomascsokkent6 gyogyszer), mig masik fele képezte a kontrollt
placebo

* A 200 személy kozul 50 esetében javulast észleltink (pozitiv valasz), mig 150
személynél nem valtozott a vérnyomas (negativ valasz).

Csoport Kezelt Kontroll
Pozitiv valasz 50
Negativ valasz 150

100 100 200




A chi-négyzet proba

Tegyuk fel, hogy 200 szemeélyt vontunk be vizsgaltunkba, a csoport fele kapott
l(((alzelegt )(pl véernyomascsokkent6 gyogyszer), mig masik fele képezte a kontrollt
placebo

A 200 személy kozul 50 esetében javulast észleltink (pozitiv valasz), mig 150
személynél nem valtozott a vérnyomas (negativ valasz).
Ha a kezelés és a kezelésre adott valasz kozott nem allna fenn kapcsolat (azok

fuggetlenek lennének), akkor a kezeltek és a kontrollok csoportjaban az
emberek 25-25%-a esne a pozitiv valasz kategoriaba (null-hipotézis).

A varhato6 el6fordulasi gyakorisagokat a tablazat széli gyakorisagaival (marginal frequency,
a sorok és oszlopok Osszesitett értékei) szamithatjuk ki, feltételezve, hogy ezek a szamok

adottak egy vizsgalatban. /
Varhato (expected) eloforduldasi gyakorisag /
Csoport Kezelt Kontroll

/

Pozitiv valasz | 25 25 50 /
Negativ vilasz | 75 75 150 ¥
100 100 200




A medgfigyelt gyakorisagok

A chi-négyzet teszt alapfeltevése az, hogy a vart és a medfigyelt eloszlasi
gyakorisagok kozott nincs kulonbség

Ha a tablazat oszlopait és sorait meghatarozo jellegzetességek egymassal
kapcsolatot mutatnak, akkor a vart és a megfigyelt eloszlasok egymastol
|ényegesen eltérnek

Az eltérés mertekeét fejezi ki a chi-négyzet eértéke. Esetunkben a kezelt
csoportban joval nagyobb a pozitiv valasz arany, mint a kontroll csoportban,
vagyis levonhatjuk azt a kovetkeztetést, hogy a kezelés kapcsolatban van a
pozitiv kimenetellel, a chi-négyzet értéke utal a kapcsolat erésségére.

Megfigyelt (observed) eldfordulasi gyakorisag
Csoport Kezelt Kontroll
Pozitiv valasz 40 10 50
Negativ valasz 60 90 150
100 100 200




A példa szamaival végzett chi-négyzet proba

eredmenye
Chi-négyzet: 24,00
Szabadsagi fok: 1
p-értéke: <0,0001
Egy- vagy kétoldalas a p? Két oldalas

Relativ kockazat (RR) (95% CI)
Esélyhanyados (OR) (95% CI)

2,0 (1,57-2,54)
6,0 (2,79-12,91)

» Prospektiv kohorsz

» Eset-kontroll




2 x 2 Table (Elvandorlas)

Column 1 Column 2 Row
Totals
Frequencies, row 1 15 1067 108z
Percent of total ,857% 60,937Y% 61,793Y%
Frequencies, row 2 76 59¢ 66¢
Percent of total 4,340% 33,866Y% 38,207y
Column totals o1 166¢(C 1751
Percent of total 5,197% 94,803Y%
Chi-square (df=1) 83,47 p=0,000(
V-square (df=1) 83,4: p=0,000(
Yates corrected Chi-square 81,4¢ p=0,000(
Phi-square ,0476"
Fisher exact p, one-tailed -—
two-tailed -——
McNemar Chi-sqguare (A/D) 547 ,5¢ p=0,000(
Chi-square (B/C) 857,4¢ p=0,000(
Suicid esemény ICU halélozas Nem Osszesen
igen
Igen 15 1067 1082
Nem 76 593 669
Osszesen 91 1660 1751




McNemar test

« Osszefiiggd parok dichotom valtozoéinak vizsgalata
— PI. onkontrollos vizsgalat
— Pl. csaladvizsgalat (szul6-gyerek par)

Teszt gyogyszer Kezelés utan Kezelés utan Osszesen
Hyperetonia Igen Hypertonia Nem
Kezelés elott 101 121 222
Hyperetonia Igen
Kezelés elott 59 33 92
Hypertonia Nem
Osszesen 160 154 314

Chi négyzet=21, 35, P<0,001



Kontingencia tabla es...

* ...Prospektiv kohorsz vizsgalat
— Relativ riziko (relative risk)

 ...Keresztmetszeti (eset-kontroll) vizsgalat
— Esély arany (odds ratio)



A Physician’s Health Study egyes

eredmeényeinek osszegzese, kovetesi ido
atlagosan 5 ev.

A Physician’s Health Study soran egészséges amerikai orvosok véletlenszerien
alacsony doézisu aszpirint vagy placebot kaptak kezelésul, majd kovették dket
atlagosan 5 évig és regisztraltak az uj kardiovaszkularis események szamat.

« A megvalaszolni kivant kérdés igy hangzik: van-e kapcsolat a gyégyszerszedés és a
bekovetkez6 infarktusok szama kozott, vagyis csokkenti-e az aszpirin az infarktus-

rizik6t?
Infarktus nem alakult | Infarktus kialakult (n) | Osszesen (n)
ki (n)
Aszpirin 10898 139 11037
Placebo 10795 239 11034
Osszesen 21693 378 22071




Az esemeény rata

« Az esemény rata fogalma: az esemeényt elszenvedett személyek szama
osztva az O0sszes, rizikonak kitett szemeély szamaval, osztva az alappal (5
év) egy adott id6szakra vetitve.

« Példankban az experimental event rate (a gyogyszerrel kezelt csoport
esemeny rataja): EER=139/11037=0,0126/5 év, mig a control event rate (a
placeboval kezelt kontroll csoport esemény rataja):
CER=239/11034=0,0217/5 év.

» A két rata 6sszehasonlitasaval nyerhetlunk informaciot a kezelés
hatasossagarol.



A relativ kockazat

A relativ kockazat, melynek jelolése altalanosan RR (relative risk),
mindig egy adott beteg csoport és egy adott kontroll csoport
vonatkozasaban fejezhetd ki, és az adott betegsegre vonatkozik.

Kiszamitasakor a rizikohatasnak kitett (exposed) és a ki nem tett
(non-exposed) csoportokban megfigyelt betegség incidenciakat
osztjuk egymassal.

A relativ kockazat a két csoport esemeény ratainak hanyadosa.

Példanknal maradva, az infarktus relativ kockazata a vizsgalatban
RR=0,0126/0,0217=0,58.

A szam értelmezéséhez gondoljuk végig, hogy a ,rizikofaktor”
esetunkben valdjaban egy véddfaktor (hatasosnak gondolt
gyogyszer), vagyis a relativ kockazat esetlinkben csokkent.



A relativ rizikd eértelmezése

Az aszpirinnal kezelt csoportban kisebb az infarktus kialakulasanak
kockazata, mint a placebdval kezelt kontroll csoportban. Ha forditva
gondolkodunk, és azt szeretnénk kifejezni, hogy aszpirint nem szedd
szemeélyeknek mennyivel nagyobb a kockazata, mint az aszpirint szeddke,
vegyuk a relativ kockazat reciprokat: 1/0,58=1,72. Mas szavakkal, a
placebo csoport tagjainak 1,72-szeres az infarktus kockazata az aszpirinnal
kezelt csoport tagjaihoz képest.

Nagyon fontos szem el6tt tartani, hogy relativ kockazatot csak kohorsz
vizsgalat vagy klinikai kisérlet eredményeire épitve lehet szamitani. EIGszor
azonositani kell a rizikonak kitett és ki nem tett csoportokat, majd azokat
koOvetve, és az elbre definialt eseményeket rogzitve lehet a relativ
kockazatot kiszamolni.



Az esélyhanyados (odds ratio)

A esélyhanyados a kockazat becsléseére szolgal, és leggyakrabban
eset-kontroll tanulmanyok soran talalkozunk alkalmazasaval.

Az OR annak az esélye, hogy egy eseményt elszenvedett személy a
rizikofaktornak ki volt téve, osztva annak az esélyével, hogy egy
esemenyt el nem szenvedett szemeély nem volt kitéve a
rizikofaktornak

Példank kohorsz vizsgalat volt, igy az esélyhanyados
értelmezéseének nem sok haszna volna...



Egy hipotetikus eset-kontrollos vizsgalat

« Egy eset-kontroll vizsgalatba 900 infarktust elszenvedett, és 1000
kontroll személyt valogatunk be. Felmérjuk dohanyzasi szokasaikat,
melyeket 0ssze kivanunk vetni az infarktus kialakulas esélyével,

kockazataval.
Csoport Infarktus igen Infarktus nem
Dohanyzik/dohanyzott | 600 220 820
Soha nem dohanyzott | 300 780 1080
900 1000 1900

. (600/900)/(300/900)=2 ill. (220/1000)/(780/1000)=0,28, vagyis OR=

2/0,28= 7,14




A képletek osszefoglalasa

Betegek Egészségesek | Osszesen:
szama szama

Rizikofaktor A B

igen

Rizikéfaktor C D

nem

Osszesen: A+C B+D A+B+C+D

ore A/ [CIA+C)]_AIC _AD

~ [B/(B+D)]/ [D/(B+D)] B/D BC

EER: Experiemental event rate
CER: Control event rate

ARR: Absolute risk reduction
RRR: Relative risk reduction
NNT: Number needed to treat

—» EER=A/(A+B)

O

m|m

pujPy
I
A
A

—» CER=C/(C+D)
ARR=| EER-CER| — 1/ARR=NNT

RRR=| EER-CER | / CER=ARR/CER

RR: Relative risk
OR: Odds ratio



A Fisher’s exact teszt

A chi-négyzet préba a megfigyelt gyakorisagok és a varhat6 gyakorisagok
kozotti kulonbségek merteket iteli meg.

A teszt mogott allo képlet ismertetése nelkul jegyezzink meg annyit, hogy a
varhato gyakorisag szerepel a nevezOben, igy ha ennek értéke tul kicsi,
akkor a chi-négyzet érteke tul nagy lesz, ami hamis kovetkeztetések
levonasahoz vezetne.

De mi az a tal kicsi? Erre nézve nincs aranyszabaly. A gyakorlatban
elterjedt szabaly, miszerint ,ha a kontingencia tabla valamely cellajaban 5
ember vagy annal kevesebb szerepel, akkor Fisher’'s exact tesztet kell
végezni’ nem teljesen helyes, mert a megfigyelt értékekre ad utmutatast,
mig a nevezOben a varhato érték szerepel.

A gyakorlati szabalyt tehat ugy kell megfogalmazni, hogy alternativ tesztet
(Fisher's exact tesztet) tanacsos alkalmazni, ha a varhato el6fordulas <5 a
2x2 kontingencia tabla barmely cellajaban. A varhato el6fordulas konnyen
kiszamithatd a marginalis frekvenciak ismeretében.

A Fisher’s exact teszt nagyon hasonlit a chi-négyzet prébahoz, a kilonbség
annyi, hogy kevésbé érzekeny extrem eloszlasokra.



Chi-négyzet for trend teszt

Az ordinalis skalan felvett diszkrét eloszlasu valtozok
bemutatasanak es kiértekelésének modja.

A tablazat sorainak sorrendje ebben az esetben lenyeges, tukroznie
kell a biologiai sorrendet.

I-es tipus ll-es tipus Osszesen:
Retinopatia nincs | 16 115 131
Egyoldali 17 29 46
Kétoldali 3) 4 9
Osszesen: 38 148 186




A nem diszkrét eloszlasu valtozokbol
alakitott csoportok: a dichotomizalas
(,Dummy variable”)

« Az orvosi dontéshozatalban és a kutatas soran szukseég lehet a

folyamatos valtozok mentén kialakitott kategoriak definialasara
— Magas/alacsony, fiziolégias/koros, stb...

— Példa statistica-val



» A csoport-definicio alapveto eleme a vagopont (cut-off
point, co)

* De hova tegyuk a vagopontot?

Az idealis diagnosztikai marker
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A vagopontok megtalalasanak gyakorlati
kerdésel

 Referens minta eloszlasat figyelembe vevé modszerek
— Atlag+1SD, vagy 2SD, 3SD, vagy percentilisek

« Az adott medfigyelési csoportok értékeit figyelembe vevo
eljaras
— kontroll csoport, vagy kezelés el6tti minta értékei, atlag+SD,
percentilisek

« Optimalizalasra torekvé (professzionalis) modszer:
receiver-operator charateristics plot, vagy ROC analizis




Osszefoglalas

Diszkrét vagy diszkrétté alakitott valtozoink bemutatasanak és
ertekelésének maodja kontingencia tablazat

Az alkalmazand¢ teszt a Chi-négyzet préba (vagy Fisher’'s exact teszt)

Az egyes eértekek el6fordulasat hanyadosokkal, aranyszamokkal lehet
bemutatni

A hanyadosok és aranyszamok osszehasonlitasaban segitenek az
eselyhanyados és relativ rizikd fogalmak

Dichotomizalas, dummy vars

A témaval kapcsolatos tovabbi (ma nem emlitett) tertletek: adjusztalt ratak,
incidencia, prevalencia (2. el6adas)

Kovetkezd elb6adas: logisztikus regresszio (adjusztalt OR)
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