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Vazlat

Klinikai vizsgalattipusok €s az azokkal
megvalaszolhato kérdések

A valtozo fogalma, az adatok fajtai
A minta €s a populacio viszonya
A mintavételezés gyakorlati lehetoségei

A mintavételezés nehézségei az orvosi
gyakorlatban, torzitas, szisztematikus hiba



Klinika1 vizsgalattipusok €s az azokkal
megvalaszolhato kérdések
» Megfigyeleses vizsgalatok, korrelacios
vizsgalatok, ,clinical study”

» Beavatkozassal jard vizsgalatok, ,clinical
trials”

« Meta-analizis



A reprodukalhatésag krizise a tudomanyos
L szakirodalomban
A jelenség

a fudomdnyos szakcikkeknek toredékét sikerdlt utdnvizsgdlatokban
reprodukalni.

Az okok

- Tervezési hibdk, alacsony elemszdm és az ismeretlen ,statisztikai eré”

- Ertelmezési hibdk: a null hipotézis, p érték és a konfidencia intervallum
fogalmdban

- Eredmények szelekcidja, a negativ kutatdsi eredmények nem nyilvanosak
- Rejtett (vagy eltitkolt) tobbszorss 6sszehasonlitdsok
- Adatok manipuldldsa .szignifikancia” elérésére
A javitds médszerei
- A biostatisztikai oktatdsa szinvonaldnak javitdsa
- Hatdsméret, elemszdm, reprodukdlhatésdg szintjének tervezése
- Adatmanipuldldsi szokdsok tdrgyaldsa
- Megbizhaté negativ eredmények szamdra kozlési lehetéség
- Biostatisztikai médszertani leirds, biostatisztikai lektordlds
- Tervezés lektordldsa, nyilvdnosan regisztrdlt kutatdsok elterjesztése
- A reprodukdlhatdsdg vizsgalatdnak tudomdnyos értékként elismerése
- Open Data kozlés



Beosztas

Vizsgalat tipusa

Megjegyzés

Megfigyeléses vizsgalatok

1. Esetsorozat vizsgalatok

Leird, hipotézis generalod

2. Keresztmetszeti vizsgalatok

Leird, hipotézis generalod
(Diagnosztikai dontéshozatal
tdmogatasa, sulyossag
besoroldasa, mechanizmusok
felvetése, ajanlasok
megfogalmazasa)

3. Eset-kontroll vizsgalatok

Leird, hipotézist vizsgalod
(Betegség okainak feltarasa,
rizikdtényezOk azonositasa)

4. Kohorsz vizsgéilatok

Kovetéses, hipotézist vizsgalo
(Betegség okainak,
rizik6faktorainak feltarasa,
természetes lefolyds leirasa,
prognosztikai tényezok
azonositasa)
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A kék nyilak a vizsgalati kérdés iranyat jeldlik.



A vizsgalat (betegbevalogatas) ideje, az idb és a
megfigyeléses klinikai vizsgalatok kapcsolata. A kek
nyilak a vizsgalati kérdés iranyara utalnak.
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Beosztas Vizsgalat tipusa Megjegyzés
Klinikai Kisérletek
(beavatkozassal jaro
vizsgalatok)
1. Parallel kontrollos kisérletek | Randomizalt

Nem randomizalt

2. Onkontrollos kisérletek

Onkontrollos
Keresztezett kontrollos

3. Kiilso kontrollos kisérletek

Torténelmi kontroll

Meta-analizis

Tobb vizsgalat 0sszegz0
elemzése




A parallel kontrollos és a belsé (vagy 6n-) kontrollos klinikai
Kisérletek felépitésének sémas bemutatasa.
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Meta-analizis

A ,meta” ebben az értelemben a kesb6bbi, magasabb
szintl ismeretekre utal.

A meta-analizis kovetkeztetéseit mar publikalt
tanulmanyok feldolgozasa, eredményeik egyesitése
alapozza meg.

Megfigyeléses és experimentalis vizsgalatok is
képezhetik meta-analizis alapjat, azonban ezeket csak
kUlon szabad ertékelni.

Klalonosen hasznos ez az adatkiértékelesi forma olyan
esetekben, ahol objektiv akadalyai vannak a nagyobb
esetszamu tanulmanyok szervezeésenek (pl. ritka
betegsegek), vagy kicsiny rizikd kllonbsegeket is
biztonsaggal kell mérni (esetszam noveles).



r r
A valtozo fogalma, az adatok
| VY 4 |
fajtail
Az orvosi kutatasok soran egy populacié elemeinek, egyedeinek, tagjainak
megfigyelésére és vizsgalatara alapozva lehet kévetkeztetéseket levonni.

A kutatas a vizsgalat targyat képezé elemek (metszetek, filmek, dokumentumok),
egyedek (t6rzsek, sejtek, allatok) vagy tagok (egészséges vagy beteg személyek)
jellegzetességeinek megfigyelését, rogzitését, mérését és feldolgozasat jelenti.

Az alkalmazott statisztikaban attributumnak (attribute) nevezzik a vizsgalat targyat
elvalaszthatatlanul jellemzé tulajdonsagokat.

Az egyes elemeket jellemzé tulajdonsagok valtozhatnak (testmagassag) vagy
allandéak lehetnek (pl. nem) a vizsgalati periddusban, valamint tébb-kevesebb
valtozékonysagot mutathatnak az egyes elemek kbzétt (pl. a 14 éves fiuk
testmagassaga jol becsllhet6 tartomanyban szdérddik).

A gyakorlati munka soran az attributumokat sokszor valtozé (variable) névvel illetik,
ami sokkal pontosabban utal ezen jellegzetességek viselkedésére vizsgalatainkban.
— Bioldgiai valtozékonysag (személyen belll, személyek kdzott)
— Meérési bizonytalansag



A flggo es a fuggetlen valtozo

« A kisérletes vizsgalatokkal kapcsolatban igen lényeges
megismerkedni a fuggoé (dependent) és a fuggetlen
(independent) valtozok fogalmaval.

« EQy vizsgalat soran a manipulalt valtozot nevezzik
fuggetlen valtozonak, mig azokat a valtozdkat nevezzik
fuggbnek, melyeket csak megfigyeliink, mérunk.

« Ha példaul a n6k és a férfiak koleszterin szintjéet kivanjuk
0sszehasonlitani, akkor a fuggetlen valtozé a nem
(maniluplalt, mert csoportkialakitasra hasznaljuk), mig a
fggd a koleszterin szint (csak mérjuk).



Dependent
(flggd) valtozéd (k)

Independent (figgetlen) valtozé



A folytonos és a diszkrét valtozok

Az adott tulajdonsagot kifejez6 valtozo lehet diszkréet (discrete) vagy
folytonos (continuous).

A diszkret valtozé csak valamilyen ismert halmazbdl vehet fel
értékeket, ezzel szemben a folytonos valtozék valamely mért skala
értékeit vehetik fel.

Diszkrét valtozok a nem, a varos, egy allat végtagjainak szama; mig
folytonos valtozok a hdmérséklet, a magassag.

A diszkrét valtozok (melyeket szoktak kategoéria valtozonak is
nevezni) esetében az egyes kategoériakat jelolheti szoveg vagy
kodszam.

A diszkret valtozok kilonleges esetét jelenti a binomialis (vagy
dichotom) eloszlas, amikor a valtozo ertéke csupan keétféle, egymast
kizard kategoria lehet (jelolése altalaban igaz/hamis, 1 vagy 0).




Folytonos valtozok, méresi skala

A folytonos valtozok valamely mért skala értékeit vehetik fel

lgen fontos tovabbi tulajdonsaga egy mért jellegzetességnek a merési skala
(measurement scale), ami alapvetéen meghatarozza a valtozé
informaciotartalmat. A mérési skala tulajdonsagai alapjan a valtozékat 4
csoportba oszthatjuk: nominalis, ordinalis, intervallum és hanyados.

A nominalis skalan mért valtozok csak minéségi informaciot hordoznak, arra
alkalmasak, hogy egymastdl jol elkalénilé kategériakat hozzanak Iétre. Tipikus
nominalis valtoz6 a rassz, a varos, a kezelés helyszine.

Az ordinalis skalan régzitett valtozok segitségével a vizsgalat elemei sorrendbe
allithaték, meg lehet mondani, hogy kinek van tébb, avagy kevesebb az adott
jellegzetességbdbl. Nem lehet azonban kifejezni, hogy mennyivel tébb. Tipikus
ordinalis skalan mérhetd jellegzetesség pl. a betegségsulyossag, a tarsadalmi-
gazdasagi helyzet.

Az intervallum skalan felvett valtozok segitségével nemcsak az mondhaté ki,
hogy kinek van tdbb, avagy kevesebb az adott jellegzetességbél, hanem ez a
kilbnbség pontosan, szamszerlen ki is fejezhetd. Tipikus intervallum skalan
mért valtozék a hdmérséklet, a magassag, a suly.

A hanyadosok alapvetéen az intervallum valtozék tulajdonsagaival birnak,
azonban tovabbi jellegzetességlik, hogy valamely kiindulasi ponthoz
viszonyitottak, igy kifejezetten alkalmasak valtozasok egységesitett
dsszehasonlitasara.



A valtozo neve A valtozo A valtozo A mérési skala | A valtozo Megjegyzés
eloszlasa tipusa értékei
Eletkor Diszkrét Kategéria/ Ordindlis/ 20 és 87 Ev
numerikus intervallum kozotti
egész
szamok
Nem Diszkrét Binomidlis Nominalis 1és2 1 (férfi) és 2 (nd)
Cukorbetegség Diszkrét Kategoria Nomindlis 1,2,é6s3 1=I-es tipus, 2=II-es
tipusa tipus, 3=LADA
tipus*®
Testsuly Folytonos Numerikus Intervallum 46,0 és 136,0 | 1 tizedes
kozotti pontossiggal
szamok mért testsuly
(kg)
Retinopatia Diszkrét Kategoria Ordinalis 0,1,2 O=nincs, 1=egyoldali,
jelenléte 2=kétoldali
Ischaemias Diszkrét Binomialis Nominalis 0,1 O=nincs, 1=van
szivbetegség
az
anamnézisben

*LADA: Late-onset autoimmune diabetes of adults




A minta es a populacio viszonya

A statisztikai analizis soran egy minta adataibol
(egyedeibdl, elemeibdl) kivanunk az egész populaciora
(sokasag, az elemek jol definialt 6sszessége)
kdvetkeztetést levonni.

A populacio statisztikai ertelemben egy olyan sokasag,
amelynek van valamely jol megfoghato k6zos
tulajdonsaga.

Orvosi kutatasok esetén legtobbszor betegek, allatok,
torzsek vagy mas €l6 szervezetek 0sszessegere utal ez
a fogalom, de élettelen targyak gyljtemenye is jelentheti
a sokasag elemeit (pl. szOveti blokkok, radiolégiai
felvételek, anyakonyvi kivonatok, stb.).

A populacié meghatarozott modszerekkel kivalasztott
részhalmazat nevezzik mintanak.



A véletlen szerepe, a valoszinlség
becslése

« A populaciéra vonatkozo kovetkeztetéseinket a minta
vizsgalataval és a valosziniliseg becsléseével alapozzuk
meg, ezért mintavételezésink soran nagy gondossaggal

kell eljarnunk, hogy helyes kovetkeztetést vonhassunk
le.

« Statisztikai analizisre az a minta a legalkalmasabb, ami
a populaciobdl véletlenszerlien keril kivalasztasra,
ugyanis ebben az esetben sérul legkevesbe a
valészinliség helyes becslése.



Véletlenszerl mintavételezés (random

A véletlenszerii
mintavetelezéshez
azonban ismernunk kell a
teljes populaciot (annak
o0sszes elemét, egyedét,
pl. az orvosi kutatasokban
egy betegcsoport 6sszes
tagjat), és specialis
modszereket kell
alkalmaznunk, hogy a
sokasag minden tagjanak
egyenlé esélye legyen a
mintaba kerulésre.

Az altalaban hasznalatos
statisztikai tesztek azon az
alapvetésen nyugszanak,
hogy a mintak
véletlenszeriien lettek
kivalasztva egy sokkal
nagyobb populaciobdl

sampling)

Vizsgalando
populacio

Mintavételezéshez
megcélzott
populacio

Magyarorszagon él6, diabetoldégiai ambulanciakon
kezelt cukorbetegek csoportja

A véletlenszeriien kivalasztott 10 diabetoldgiai
ambulancian kezelt betegek

A 10 diabetoldégiai ambulancian kezelt betegek kéziil
a vizsgalatba véletlenszeriien bevont betegek



Miért nem dolgozunk a populaciéval, miért
kell mintat vennlink?

1, A mintakat hamarabb tudjuk vizsgalni, mint a populacidkat. A gyorsasag sokszor
kiemelt szempont egy orvosi vizsgalat kivitelezésénél (pl. Uj oltdanyag
hatdsossaganak felmérése).

2, A mintak vizsgélata jelentésen olesobb, mert kevesebb elemet/egyedet kell
megvizsgalni. A kdltségek kiléndsen nagy vizsgalatoknal jelentenek korlatot.

3, Sok esetben a teljes populacié vizsgalata nem is lehetséges (pl. a kezelt allatok
egy részet meghatarozott idénként fel kell aldozni szdvettani vizsgalat miatt; vagy pl.
egy jévobeni eseményt akarunk vizsgalni, és ma még nem tudjuk, hogy kinél alakul ki
az adott allapot, igy mintat sem tudunk az érintettektdl vizsgalatra eltenni).

4, A kisebb elemszamu mintak mérése sokszor pontosabban hajthatd végre, mint a
nagyobb elemszamuaké. A kevés mérést kevesebb, am specialisan képzett
személyzet végezheti; kevés minta mérésére alkalmazhatunk dragabb (sokszor
pontosabb) mérést, stb..

5, Megfelel6 mintavételezes esetén a valdszinlség becslésén alapulé médszereket
alkalmazhatunk a statisztikai hiba becsléseére. Mint latni fogjuk, ez kiemelt
szempont vizsgalatunk tervezésekor (power-analizis).

6, A mintavételezés pontos megtervezésével lehetéség van a heterogenitas
(bioldgiai variabilitas) csékkentéseére. Tegyuk fel, hogy szisztémas lupus
erythematodes (SLE)-ben szenvedd betegeket akarunk vizsgalni. A betegség
alapveté jellegzetessége a kifejezetten heterogén klinikai megjelenés. Ha csupan a
betegség egyes aspektusait akarjuk vizsgalni (pl. veseszévédmény kialakulasa),
helyes, ha a mintavételezés soran eleve csdkkentjlk a heterogenitast.




Mintavételezési modszerek

Valosziniisegi mintavetelezés (probability sampling)
— Veéletlenszerld mintavetelezés (random sampling)

— Szisztematikus (konszekutiv) véletlenszer mintavételezés

— Véletlenszerd, rétegzett mintavételezes (Stratified sampling)

— Véletlenszer(, csoportos (vagy tobblepcsds) mintavételezés
(Cluster sampling)

— Véletlen besorolasos vizsgalatok (random assignment)
Nem valdsziniisegi mintavetelezés (non-probability
sampling)

— Kényelmi mintavételezés (Convenience sampling)

— Kvota minta (Quota sample, vagy reprezentativ mintavételezes)



A véletlenszer(i minta viszonya a
populaciohoz
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A konszekutiv minta viszonya a
populaciohoz
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A kényelmi minta viszonya a popul



Néhany szempont a definiciokhoz

« Véletlenszer( mintavetelezés (random
sampling)
— Az eljaras alkalmazasahoz rendelkezéslunkre kell

allnia eqgy listanak, amely az ismert elemek (tagok)
egyedi azonositbszamat tartalmazza.

— Ezt a lajstromot nevezzik mintavételi listanak
(sampling frame).



Néhany tovabbi szempont a definicidkhoz

Szisztematikus (konszekutiv) véletlenszerl mintavételezés

— 1970 és 1990 kdzo6tti idészakban szeretnénk felmérni kildnféle balesetek
el6fordulasanak gyakorisagat (tegyik fel, hogy elérhetd a teljes baleseti
statisztika): nézzlik meg minden 3. és 9. honap adatait

« Véletlenszerii, rétegzett mintavételezés (Stratified sampling)

— El6szbr az alcsoportok (rétegek, strata) kerlilnek kialakitasra (azonositasra,
definialasra), majd minden alcsoportbdl véletlenszerien kerul kivalasztasra a
megkivant szamu minta. Balesettipusok szerinti alcsoportok vizsgalata.

« Véletlenszerii, csoportos (vagy tébblépcsés) mintavételezés (Cluster
sampling)

— A populacié tagjait féldrajzi elhelyezkedésik alapjan csoportokra bontjak. Nezziik
meg a balesetek el6fordulasat féldrajzi elhelyezkedéslik szerint.

« Véletlen besorolasos vizsgalatok (random assignment)

— A vizsgalatokban elsé Iépésben az el6zetesen megallapitott kritériumok szerint
kivalasztjak a betegeket a vizsgalathoz, majd véletlenszer(i eljarassal soroljak a
betegeket egyik vagy masik csoportba



Néhany szempont a definiciokhoz

Kényelmi mintavetelezes (Convenience sampling)

— Nem ismert a megceélzott populacio, nem becsulheté meg az
egyes elemek (személyek) el6fordulasi gyakorisaga €s mintaba
kertlésének esélye, igy az sem, hogy a minta valéban
reprezentalni fogja-e a megcélzott populaciot.

- Kvota minta (Quota sample, vagy reprezentativ
mintavételezeés)

— Reprezentativ mintavételt alkalmaznak, ha a populacié nem
teljesen ismert, azonban el6zetes adatokkal rendelkeznek a
mintavételezéshez megcélzott populacio egyes adatairdl,
tulajdonsagairdl és a mintavételezést ennek megfelel6en
Kivanjak végrehajtani.

— A reprezentativ ebben az értelemben arra utal, hogy térekednek
a betegek minden csoportjanak egyenl6 esélyt adni a
vizsgalatba vald bekerllésre.



A mintavetelezes gyakorlati lehetésegei

« Példa. Az aktualis ajanlasok szerint a kezelt Il-es tipusu
cukorbetegségben szenvedo6 betegek esetén az éhomi vércukorszint
célértéke a 3,89-7,2 mmol/l tartomanyba esik. Kutatasunkban fel
Kivanjuk merni, hogy Magyarorszagon ezt a celértéket a betegek
hany %-a éri el?



A feladat megoldasanak modja a
populacio vizsgalataval

Az ajanlasoknak megfelel6éen minden cukorbeteg (n=750000,
hipotetikus adat) egy évben egy alkalommal részt vesz a kotelez6
diabetologiai felulvizsgalaton egy diabetoldgiai szakambulancian.

Ha biztositani lehetne, hogy ennek a felllvizsgalatnak az
eredményei (pl. az éhomi vércukorszint) 6sszesitésre keriljenek
(kotelezod bejelentés), akkor lehetévé valna a teljes populacié
adatainak elemzése.



A pelda megoldasa véletlenszerii
mintaveétellel

« Példank esetében a véletlenszer( mintavételezéshez
rendelkeznlnk kellene az 6sszes Magyarorszagon €l6 cukorbeteg
adatait tartalmazo listaval.

« Az O0sszes kezelt beteg azonositojat tartalmazo lista lenne a
sampling frame (n=750000)

« Véletlenszam generatorral 1 €s 750000 k6z0Otti egész szamokat
rendellnk a listahoz, és kivalasztjuk a megkivant szamu mintat.



Szisztematikus mintavetelezés peldank
eseteben

« Peéldank esetében az 0sszes beteg adatait tartalmazo
listabol minden 100. beteget valasztanank ki

« Veszélyes, ha a listaban ciklikussag fordul eld!



A pelda megoldasa csoportonkénti
véletlenszeri(i mintaveételezéssel

CsoOkkenthetjuk a mintavételezeésre forditando energiainkat akkor,
ha két Iépésben oldjuk meg a feladatot. El6szor készitstuink egy listat
az osszes diabetoldgiai gondozordl (tegyuk fel n=100)

Valasszunk ki véletlenszerlien kozuluk tizet, és csak ennek a tiz
kOzpontnak a betegeibdl készitslink teljes listat.

A masodik lepésben ennek a tiz kdzpontnak a betegeibdl
valasszunk ki véletlenszeriien 7500 beteget, é€s a vizsgalatot a
korabban leirtak szerint fejezzuk be.



A példa megoldasa rétegzett
(alcsoportoknak megfeleld)
mintavételezéssel

Tegyuk fel, hogy kilondsen gondosan kivanunk eljarni a betegség
sulyossaganak vonatkozasaban, és biztositani akarjuk, hogy a
legsulyosabb stadiumu, kildnféle szévédmenyekkel sujtott betegek adatai
is valds sulyuk aranyaban keruljenek be a mintaba

A vizsgalat megkezdése el6tt fel kell mérni az egyes
szOvédmeények/stadiumok eléfordulasi adatait a megcélzott populacioban

Ehhez a tiz kivalasztott gondoz6 betegregiszterének adatait 2 évre
visszamenben attekintjuk

A 7500 beteg véletlenszerl kivalasztasat ezek utan az alcsoportoknak
megfelel6éen hajthatjuk végre biztositva azt, hogy a kivalasztott mintaban
pontosan olyan aranyban forduljanak elé a szov6dményes betegek, mint a
teljes megceélzott populaciéban

Esetsorozat-tanulmanyok eredményei nagyon hasznosak lehetnek ilyenkor!



A pelda megoldasa kényelmi
mintavételezéssel

Gyorsan és minimalis raforditassal kell adatokhoz jutnunk a
cukorbetegek vércukor celértekeinek vizsgalatahoz

Lehetéséglink 6sszesen annyi, hogy egyetlen centrumban egy
hénapig rogzitstik az énomi vercukoradatokat minden beteg
vonatkozasaban (konszekutiv mintavételezes)

Reprezentativ mintavetelezes: ha nem ismert az 6sszes
diabetoldgiai ambulancia listaja, akkor is térekedhetlnk arra, hogy a
kivalasztott ambulanciak jol reprezentaljak a teljes orszagot

Tovabbi fontos szempont, hogy az egyes ambulanciakon a betegek
valos el6fordulasi aranyaiknak megfeleléen keruljenek a
vizsgalatba, €s ne a legszorgalmasabb ambulancia adja a betegek
zO6mét (kvéta minta).



A mintavételezés nehézseégei az orvosi
gyakorlatban, torzitas, szisztematikus
hiba

« Az orvosi kutatasok soran torzitasrol akkor beszéllnk,
ha a mintagydjtés (betegbevalogatas), mintavétel
(vizsgalati anyag vétele), az adatrogzités vagy a mérés
fazisaban szisztematikus, vagyis allandd, egy iranyba
hato hiba lép fel.

— 25 fok felett a miszer 50%-al nagyobb értéket mér



A véletlen hiba

« Meérésunknek, eredményeinknek ,csak” a
megbizhatésaga romlik

— Példaul 25 fok feletti laborhémérséklet esetén a miszer
pontatlanna, megbizhatatlanna valik, egyarant ala és folé
mérhet, az eredmények nagyobb tartomanyban szérédnak.



Torzitas a betegseéeg
prevalenciaja/incidenciaja miatt

Prevalencia torzitas akkor |éphet fel, ha egy korallapot eredete
(koroki tényezOk behatasa) és a betegség
megjelenése/diagnosztizalasa (vizsgalatba valé bevalasztasa)
kOzOtt Iényeges id6 telik el, és a legsulyosabb betegek addigra
meghalnak.

llyen betegségek esetén torzitasmentes vizsgalatot a kohorsz
vizsgalatok adhatnak

Eset-kontroll vizsgalatokat helyes ugy szervezni, hogy csak a
frissen diagnosztizalt betegek keruljenek be a vizsgalatba.



A prevalencia torzitas bemutatasa: kohorsz
vizsgalatbdl szarmazo eredmeny

Betegek Betegek szama a kohorsz vizsgalatban ma, a 10 éves
kovetés végén
Eletben levék Myocardidlis Eletben levék
koszoruér halalozas szivbetegség
betegséggel nélkiil
Nem cukorbetegek | 80 20 900
Cukorbetegek 50 250 700

Nem

Bevalogatott ExpOZI'Cié<:
személyek

>

*~—

Mi fog térténni?

Helyes kdvetkeztetésként levonhato, hogy a cukorbetegek esélye 1ényegesen nagyobb az
AMI kialakulasara mint a nem cukorbetegeké (300 a 100-hoz képest), €s lényegesen
nagyobb az esélye a halalos AMI-nak cukorbetegekben, mint nem cukorbetegekben (250

a 20-hoz képest).




A prevalencia torzitas bemutatasa: eset-kontroll vizsgalatbol
szarmazo eredmeény (ha a bevalogatast nem korlatozzuk a frissen

diagnosztizalt cukorbetegekre).

Betegek A betegek szama eset-kontroll vizsgalatban
ma
Eletben levok Eletben levék
koszoruér szivbetegség
betegséggel nélkiil
Cukorbetegek 50 700
Nem cukorbetegek 80 900

Expozicié<:

»
»

Kontrollok

< —r

\

Mi tortént?

Nem szerepel:
250

20

Az eredményekbdl azt a helytelen kdvetkeztetést vonnank le,

hogy a cukorbetegség védoé faktor az AMI kialakulasaval

szemben



Az orvoshoz fordulas gyakorisaganak
eltéréseibdl szarmazo torzitas

Példaként olyan vizsgalatok emlitheték, amikor kérhazban kezelt betegeket
vizsgalunk, és egyik csoportunk tagjai (rizikbfaktor pozitiv betegek) sokkal
gyakrabban kapnak kérhazi kezelést, mint a masik csoportéi (rizikbfaktor
negativ betegek, vagy rizikdéfaktor pozitiv egészségesek).

Az orvoshoz fordulas gyakorisaganak eltéréseibél eredd torzitast
csoportjaink gondos megvalasztasaval (orvoshoz utalas rendje ismert
protokoll alapjan, stb.), esetenként tdbb kontrollcsoport (t6bbféle beteg
kontroll és egészséges kontroll) kialakitasaval kiiszébdlhetjik ki.



A valaszadas megtagadasabol es az
onkéntessegbdl eredo torzitas

A részvétel megtagadasabdl eredé torzitas alapja az, hogy a kiesé
személyek egyes jellegzetességei alapvetben elterhetnek a
mintavételezeéshez megcélzott sokasag jellegzetességeitol.

Mas szavakkal kifejezve serll a véletlenszerl mintavalasztas elve,
mert a megcélzott sokasag fontos alcsoportja nem vesz részt a
vizsgalatban.

Tagabb ertelemben ezt a fajta torzitast kifejezhetjuk ugy is, hogy az
adatok hianyabol eredé6 hiba.

Onkéntesség, valaszmegtagadas, mérési hiba



A résztvevok besorolasabol eredo
torzitas, selection bias

Nem helyes az a gyakorlat, ha egy kutatd az egyik napon
kontrollnak (hagyomanyos kezelées), masik napon a vizsgalati
csoportba (alternativ kezelés), igy nem biztosithato a véletlenszeri
kivalasztas és besorolas (ciklikussag).

Nagy esély van arra, hogy egy sulyosabb allapotunak tartott beteg
részletesebb kivizsgalasban, atgondoltabb terapiaban vagyis
0sszessegében gondosabb ellatasban részesul, mint egy enyhébb
klinikai képet mutato tarsa (case-selection bias).

Ez a hiba csak eldre rogzitett bevalogatasi feltételek €s csoportba
sorolasi rend kialakitasaval el6zhet6 meg. A vizsgalati protokollnal
torekedni kell objektiv, mérhetd, dokumentalhato feltételek
megadasara, és kerulni kell a beteg szubjektiv panaszain vagy a
vizsgalo sajat benyomasan alapulo tényezdket.

Index event bias

— Ismétlédb esemeények torzitd hatasa: pl. FV mutacié DVT rekurrenciat fokozo
hatdsa nem igazolhatd, ha csak korabban trombozison atesett személyeket
vizsgalunk.



A ciklikussagbol ered6 torzitas

« A sampling frame ciklikussagan alapul.
« Evszakok, hénapok, napok ciklikussaga, vizsgalatra
érkezés sorrendje, mintavétel sorrendje...

- Elkerulhetd, ha a ciklikussag ismert, vagy aktivan
keressuk.



Rejtett 0sszefuggesekbdl eredo torzitas

« A vizsgalatokat torzito tényez6k legnehezebben kontrollalhato
csoportjat a rejtett 0sszeflggesek képezik.

« Ha kell6 alapossaggal megismerkeduink a vizsgalt betegséggel, a
mérendd molekulakkal, alkalmazni kivant eljarasokkal, jelentbsen
csOkkenthet6 a rejtett 0sszeflggések visszamaradasa a
megtervezett vizsgalatban.



(Bio)statisztikai hibak és orvoslasuk a jobb

reprodukalhatésagért

Tervezés

Hatdsméret, megfelelé elemszdm és a ,statisztikai eré” (power)

A tervezési folyamatban szerepeljen a reprodukdlhatésdg becslése
A szords és a hatds méret szerepeljen a paraméterek kozott

A feltard és a megerésité vizsgdlatok megkiilonboztetése
Adattisztitds szabdlyainak régzitése

Biostatisztikai szemlélet

A hipotézis vizsgdlat, a p érték és a konfidencia intervallum gondos értelmezése
A fals pozitivitdsi esély becslése, értelmezése
A szignifikancia sz6 haszndlatdnak mell6zése

Tobbszoros osszehasonlitds a kutatdsi folyamatban:

Adathaldszat sok mérés kozott
a .szignifikdns" esetek feltiintetése tervezett vizsgdlatként

Adat manipuldlds médszerei ,szignifikancia" elérésére

Kedvezétlen adatok kihagydsa a szérds csokkentésére
Menet kozbeni esetszdn novelés a p<0,05 eléréséig

A negativ kimenetel(i kutatdsi eredmények kezelése

A pozitiv eredmények kozlésében a negativ vizsgdlatok is megjelenitendéek
A kutatdsi hipotézisek negativ eredmény( tesztelésének kozlése



Vizsgalattervezeés

l[rodalomkutatas

Modszertan kivalasztasa

Power-analizis

Betegbevalogatas, definicidk, bioldégiai mintavétel
Adatfeldolgozas

Statisztikai elemzés

Interpretalas




