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Podstawy biostatystyki

Wstep

Statystyka to nauka zajmujgca sie analizowaniem i liczbowym opisem
zjawisk masowych. Rozdziat ten obejmuje podstawowg wiedze dotycza-
cg zastosowania statystyki w praktyce klinicznej. Zostang w nim omo-
wione nastepujace zagadnienia:

* rodzaje danych,

e zbieranie danych,

e prezentacja danych,

* wnioskowanie statystyczne.

Rodzaje danych

Dane to obserwacje uzyskane z pomiaréw cech zmiennych. Zmienne sg
wielkosciami, ktére moga przybierac rézne wartosci. Pierwszym etapem
poprawnej pracy z danymi jest okreslenie, z jakim typem zmiennych ma-
my do czynienia. Umozliwi to ich poprawny opis oraz wybér odpowied-
nich testéw statystycznych. Dane dzielimy na dwie gtéwne kategorie:
ilosciowe i jakosciowe. W wiekszosci badan spotykamy kombinacje obu
tych typéw. Dane iloSciowe sg tatwe do analizowania i stosunkowo
obiektywne, natomiast dane jakosciowe zapewniajg bardziej szczegéto-
wy opis badanej préby statystyczne;j.
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Dane jakosciowe

Sg to zmienne, ktére nie posiadajg wartosci numerycznych. Zazwyczaj
stuzg do opisywania znaczenia innych zmiennych - stanowig ich nazwy
lub etykiety. Zauwaz, ze taka etykieta moze sktadac sie rowniez z nume-
ru, jak np. w skalach medycznych takich jak ASA (American Society of Ana-
esthesiology, uzywana do klasyfikowania pacjenta wedtug ryzyka opera-
cyjnego - przyp. ttum.). Kategoria ASA-1 nie oznacza realnej wartosci licz-
bowej réwnej 1, tylko umowng etykiete nadawang pacjentowi w dobrej
kondycji fizycznej. Dane jako$ciowe mogg by¢ nominalne lub porzadko-
we, co zostato przedstawione w tabeli 1.

Tab. 1. Dane nominalne i dane porzagdkowe

Dane nominalne Dane porzadkowe

* Poszczegblne kategorie sg roztgczne. * Daa ,su-;‘ uporzadkowac w sensowny
Sposob.
* Nie posiadaja realnej wartosci liczbo-
wej. Nazywane binarnymi, jezeli sg jedy-
nie dwie mozliwe opcje (np. kobieta,
mezczyzna).

* Odzwierciedlajg rzeczywisty, jednak
niemozliwy do zmierzenia stosunek
wielkosci.

* Zazwyczaj uzywane w ankietach do

e Z j uz ich sie d i i-
azwyczaj Lizywa Ich sig do opisu swol analizy nienumerycznych zmiennych.

stych cech préby.
* Przyktadowo: stopien NYHA, skala ASA,

* Przyktady: grupa krwi, typ operacji. skale natezenia bolu,

Zauwaz, ze w skalach bélowych, gdzie brak bélu = 0, lekki b6l = 1, umiar-
kowany boél = 2, ciezki bol = 3, umiarkowany bdl jest wiekszy niz lekki,
jednak nie oznacza to, ze jest od niego dwukrotnie silniejszy.

Dane ilosciowe

Sa to prawdziwie zmienne liczbowe. Rozréznia sie wiele typdw danych
ilosciowych, zazwyczaj jednak nie majg one wptywu na wybor testu staty-
stycznego. Zmienne iloSciowe mogg by¢ dyskretne lub ciggte.
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13. Podstawy biostatystyki

Tab. 2. Zmienne dyskretne i ciggte

Dyskretne Ciggte

* Zmieniajg sie skokowo. * Przyjmujg dowolne wartosci z okres$lo-

nego przedziatu liczbowego.
* Np. liczba zebdw, liczba ztamanych kosci.

* Np. wzrost cztowieka, poziom kreatyni-
ny w surowicy, stezenie hemoglobiny.

Zbieranie danych

Istniejg rozne sposoby zbierania danych. Najbardziej powszechne z nich
to prosta préba losowa oraz losowanie warstwowe.

Prosta préba losowa

O prawdziwej prébie losowej méwimy, kiedy kazda jednostka danej po-
pulacji ma réwne szanse zosta¢ wigczona do badania. Jest to najbardziej
realistyczna reprezentacja populacji generalnej. W badaniach medycz-
nych trudno jednak osiggna¢ catkowicie losowy dobdr proby. Na przy-
ktad, jesli badasz wplyw monitorowania parametréw hemodynamicz-
nych na wynik ratunkowej laparotomii, powinienes teoretycznie wigczyc
do badania wszystkich pacjentéw na Swiecie przechodzacych te proce-
dure.

Losowanie warstwowe (ze stratyfikacja)

Préba losowa jest w nim podzielona na podgrupy zwane warstwami.
Robi sie tak, gdy istnieje potrzeba stworzenia grupy bedacej doktadniej-
szg reprezentacjg populacji generalnej (uwzgledniajac jej niejednorod-
nos¢ - przyp. ttum.). Tym samym redukuje sie wptyw czynnikdw moga-
cych zaburzy¢ badanie. We wcze$niej przytoczonym przyktadzie, préba
statystyczna mogtaby zosta¢ podzielona na dwie podgrupy - palaczy
oraz osoby niepalgce. Nastepnie pacjenci byliby losowo przydzielani do
grupy bez urzadzenia monitorujgcego parametry hemodynamiczne
(kontrolnej) lub do grupy z monitorowaniem parametréw krgzenia
(badanej). Kontrolujac ilos¢ palaczy w obu grupach, eliminujemy wptyw
palenia papierosow na wynik laparotomii.

Innymi schematami doboru proby s3: losowanie grupowe, losowanie
wielostopniowe i losowanie wielofazowe.
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Prezentacja danych

Podczas prowadzenia badan gromadzimy duze ilosci surowych danych.
Dane te mozna przedstawi¢ na trzy odrebne sposoby: za pomocg tabel,
graficznie (jako wykresy) oraz parametrycznie (dzieki statystykom opiso-
wym). Kazdy ze sposobdw prezentacji posiada swojg przydatnos¢, zalety
oraz wady.

Tabele

Tabele licznosci oraz tabele zbiorcze sg powszechnie stosowane do pre-
zentowania danych w badaniach klinicznych. Moga by¢ uzywane do
przedstawienia wszystkich typéw zmiennych, w tym danych nominal-
nych, porzagdkowych oraz ilosciowych. Dane ciggte muszg wpierw zosta¢
podzielone na przedziaty liczbowe. Ponizsze przyktady pokazujg wyniki
punktacji ASA oraz poszczegdélne grupy wiekowe pewnej badanej proby.

Tab. 3. Przyktad tabeli - kategorie ASA

Kategoria ASA Licznos¢ (ilos¢ pacjentéw n=390)
ASA-1 60
ASA-2 230
ASA-3 65
ASA-4 32
ASA-5 3

Tab. 4. Przyktad tabeli - grupy wiekowe

Kategoria wiekowa (lata) Licznos¢ Skumulowana licznos¢
20-40 24 24
41-60 210 234
61-80 126 360
81-100 30 390
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13. Podstawy biostatystyki

Tabela czestosci wzglednej jest kolejnym sposobem na zaprezentowanie
powyzszych danych. Liczby bezwzgledne zastepuje sie w nich wartosci-
ami procentowymi.

Tab. 5. Przyktad tabeli - tabela procentowa

) Wzgledna czestosc
Kategoria ASA o o .
(% pacjentéw w kazdej kategorii; n=390)
ASA-1 15,30
ASA-2 58,90
ASA-3 16,60
ASA-4 8,20
ASA-5 0,77

Inne typy tabel licznosci to tabele przekrojowe oraz kategoryzacyjne.
Prezentacja graficzna (wykresy)

Wykresy i diagramy sg bardzo waznymi sposobami prezentowania du-
zych zbiorow danych. Stanowig potezne narzedzie do podkreslenia rela-
¢ji miedzy nimi. Ponizsze typy znajdujg czeste zastosowanie w statystyce
kliniczne;j.

» Wykresy kotowe. Wykresy kotowe pokazujg proporcje miedzy
podgrupami sktadajgcymi sie na grupe badang. Petny diagram
reprezentuje catos¢ grupy statystycznej, podczas gdy rozmiar kaz-
dej z podgrup jest odpowiedni do jej licznosci. Wykresy kotowe sg
uzywane do prezentowania danych porzgdkowych i nominalnych.
Moga by¢ przydatne, kiedy chodzi nam o uwydatnienie nieréwno-
wagi wewnatrz badanej grupy lub udokumentowanie potencjal-
nych czynnikéw zaktécajacych. Przyktad z ryciny 1 pokazuje ilos¢
oddziatéw chirurgicznych uczestniczgcych w badaniu nad uzytecz-
noscig kliniczng nadgto$niowych urzadzen do udrazniania drég
oddechowych.
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Surgical Groups

m Urology

= General

m Gynaecology
mENT

m Orthopaedic

Ryc 1. Wykres kotowy

e Wykresy stupkowe. S3 uzywane do poréwnania odmiennych ty-
pow danych. O$ x jest zazwyczaj bezwymiarowa, podczas gdy o$
y reprezentuje licznos$¢ poszczegolnych kategorii. Kazda kategoria
moze by¢ przedstawiona jako pojedyncza grupa lub moze zostac
podzielona na podgrupy. Przyktadowo na rycinie 2 pokazano
w stupkach te same dane co poprzednio. Zwré¢ uwage, ze tym
razem obecny jest takze podziat wedtug ptci.
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Ryc. 2. Wykres stupkowy
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13. Podstawy biostatystyki

Histogramy. To wyspecjalizowane wykresy stupkowe uzywane
w celu prezentacji danych w przedziatach. Dane ilosciowe,
a w szczegoOlnosci zmienne ciggte, sa uprzednio dzielone na
przedziaty w celu wigczenia ich do tabel licznosci. Histogramy sg
uzyteczne do wizualizacji sposobu rozktadu danych. Ma to istotne
znaczenie przy wyborze odpowiednich testow statystycznych. Na
rycinie 3 mozemy wyraznie zauwazy¢, ze dane nie majg rozktadu
normalnego. Aby tak byto (w uproszczeniu - przyp. ttum.), Srodek
kazdego stupka powinien leze¢ na krzywej rozktadu normalnego.
Do analizy statystycznej tych danych nalezy wiec uzy¢ specjalnych
testéw nieparametrycznych. Histogramy sg réwniez przydatne do
demonstracji statystyk opisowych takich jak $rednia, mediana
i odchylenie standardowe.

I-gel LMA

Frequency
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1]
R
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/
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Ryc. 3. Histogramy

Krzywe czestosci (licznosci). S bardzo podobne do histogra-
mow, ale nie posiadajg typowej reprezentacji stupkowej. Ich zasto-
sowania sg réowniez zblizone. Majg jedng znaczacag przewage nad
histogramami - mogga by¢ uzyte do poréwnania rozktadéw dwdéch
lub wiecej serii na jednym wykresie. Na rycinie 4 poréwnano ci-
$nienia skurczowego krwi tetniczej w grupie kontrolnej i badane;j.
W grupie badanej zauwaz mniejsza liczbe pacjentow z ciSnieniem
powyzej 140 mmHg.

205



Sameer Hanna-Juma M.D., Ph.D.

Number of p

Ryc. 4. Krzywe czestosci

Krzywe liczebnosci skumulowanej. Wykres przedstawia warto-
Sci liczbowe na osi poziomej, z rownoczesnym przedstawieniem
skumulowanej liczebnosci, skumulowanej liczebnosci wzglednej
lub skumulowanej liczebnosci procentowej na osi pionowej. Tego
typu diagramy sa przydatne do ustalania jaka cze$¢ grupy znajdu-
je sie ponizej lub powyzej pewnej wartosci progowe;.

Wykresy rozrzutu. Sg uzyteczne do analizowania zwigzkéw po-
miedzy dwoma zmiennymi. Mogg byc¢ réwniez uzyte do obliczenia
stopnia wspotzaleznosci zmiennych za pomocg wspoétczynnika
korelacji. Przyktad przedstawiony na rycinie 5 demonstruje zwia-
zek pomiedzy dawka nowego leku zwiotczajgcego (ang. muscle
relaxant, MR), podanego w mg/kg masy ciata, a czasem bodzca
poczwdérnego (ang. Train-of-Four, TOF) [rodzaj monitoringu funkcji
miesni, uzywany w anestezjologii - przyp. ttum.]. Dane wskazujg
na wprost proporcjonalng zaleznos¢ dawki od czasu TOF.

80
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=
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0 1 2
Dose of MR

Ryc. 5. Wykres rozrzutu
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13. Podstawy biostatystyki

» Histogramy sg powszechnie stosowane do przedstawiania spo-
sobu rozktadu danych, co jest pomocne w wyborze odpowied-
nich testéw statystycznych.

e Wykresy rozrzutu stanowig wazng pomoc wizualng przy ustala-
niu stopnia korelacji w analizie wieloczynnikowe;j.

Statystyki opisowe

Pomimo ze do przedstawienia statystyk opisowych uzywamy wykreséw
oraz tabel, to w naukowych badaniach medycznych interesujg nas gtéw-
nie ich wartosci liczbowe. Gtownym celem statystyk opisowych jest
scharakteryzowanie posiadanej préby statystycznej, a nie wycigganie
wnioskéw dotyczgcych catej populacji. Nalezy wiec pamieta¢, ze choc
statystyki opisowe to potezne narzedzie dla podsumowywania réznic
pomiedzy zmiennymi, uzywajgc ich ryzykujemy przeoczenie pewnych
waznych szczegdtdw. Statystyki opisowe jako metoda mogg by¢ uzyte
zaréwno do analizy jednoczynnikowej (pojedyncza zmienna), jak i wielo-
czynnikowej. Charakterystyczne dla analizy jednoczynnikowej sg: miary
rozktadu, tendencja centralna (miary potozenia) oraz miary zmiennosci.

Rozktad

W zastosowaniach analizy statystycznej na potrzeby stuzby zdrowia za-
sadnicze znaczenie ma rozktad normalny (Gaussa). Jest to najczesciej
spotykany typ rozktadu danych biomedycznych (takich jak wzrost, waga
czy cisnienie skurczowe) u zdrowych osobnikéw. Graficzna prezentacja
wynikow (zwtaszcza histogramy) utatwiajg ustalenie typu rozktadu
zmiennych, ale istnieje rowniez wiele formalnych testow statystycznych,
uzywanych celem klarownego okres$lenia, czy zebrane dane spetniajg
warunki rozktadu normalnego. Takimi testami sg na przyktad testy Sha-
piro Wilka czy D'Agostino-Pearsona. Normalny (parametryczny) rozktad
charakteryzuje sie pojedynczym (unimodalnym) szczytem z dwoma sy-
metrycznymi stokami po obu stronach.

Kazda z miar tendencji centralnej (Srednia, dominanta i mediana) w roz-
ktadzie normalnym jest sobie réwna i reprezentowana przez punkt
maksymalnej czestosci. Rozktad danych jest jednakowy po kazdej ze
stron i odpowiada odchyleniu standardowemu (ang. standard deviation,
SD). Dwa parametry (Srednia i SD) wystarczajg do petnego opisu tej
funkgji (Fig 6.)
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Ryc. 6. Krzywa rozktadu normalnego

68% wartosci zmiennej znajduje sie w odlegtosci jednego odchyle-

nia standardowego (1 SD) od sredniej, 95% w obrebie dwoch odchy-

len standardowych (2 SD) i 99,7% w odlegtosci trzech odchylen stan-
dardowych (3 SD) od $redniej.

Wiekszos¢ badarn medycznych skupia sie na wartosciach z przedziatu
Srednia £ 2SD (czyli 95% populacji)

Przy danych nieparametrycznych, wartosci zmiennej nie sg roztozone
rowno wokét punktu tendencji centralnej. Wartosci moga by¢ skupione
wytgcznie po jednej stronie, a po drugiej by¢ rzadkie - taki rozktad nazy-
wamy rozktadem skosnym (rycina 7). Dane moga mie¢ rowniez wiecej
niz jeden szczyt (tzw. rozktad multimodalny). Kurtoza to jeszcze jeden
termin opisujacy stopien koncentracji wartosci wzgledem szczytu krzy-
wej. Dla rozktadu normalnego kurtoza réwna sie 0. Krzywa, ktora posia-
da bardziej stromy szczyt i smukte ,,ogony” ma kurtoze dodatnig, pod-
czas gdy kurtoze ujemng posiada krzywa sptaszczona wzdtuz osi x.
W sytuacjach, kiedy rozktad wydaje sie odbiega¢ od normalnego, zawsze
bezpieczniej jest uzy¢ nieparametrycznych testéw statystycznych.

Tendencja centralna

Tendencja centralna rozktadu to szacunkowy $rodek rozktadu danych.
Trzy gtdbwne miary jej potozenia to dominanta, mediana oraz Srednia
arytmetyczna:

« Srednia to suma wszystkich wartosci podzielona przez ich liczbe
(tzw. Srednia arytmetyczna). Sprawdza sie jako miara tendencji
centralnej danych parametrycznych, lecz nie powinna by¢ uzywa-
na w wypadku zmiennych porzadkowych czy nominalnych;
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Positively Skewed Curve

Mode Y
Median

Mean

Ryc. 7. Rozktad skosny dodatni. Zauwaz réznice pomiedzy wartoscig dominanty, mediang
oraz $rednig arytmetyczng

* Mediana to wartos¢ srodkowa danych. Oznacza to, ze po uszere-
gowaniu rosngco wszystkich obserwacji powyzej i ponizej niej
znajdzie sie ich jednakowa liczba. Preferowana do wyliczen ten-
dencji centralnej dla danych nieparametrycznych, gdyz jest nieza-
lezna od obserwacji skrajnych;

» Dominanta (warto$¢ modalna) wskazuje na najczesciej wystepu-
jaca warto$¢ w zbiorze danych. Nie jest najlepszym sposobem
przedstawiania tendencji centralnej, ale dla danych porzadko-
wych i nominalnych nie ma innego sposobu jej wyliczenia.

Miary zmiennosci

Rozstep to najprostszy sposéb pomiaru rozproszenia danych, ale posia-
dajacy jednoczesnie ograniczone uzycie w praktyce. Definiowany jest
jako réznica miedzy najwyzszg i najnizsza wartoscig w zbiorze danych.

Wariancja oraz odchylenie standardowe (SD) to gtéwne wartosci uzywa-
ne do pomiaru rozktadu danych parametrycznych. Pomiary te sg bar-
dziej doktadne, poniewaz obejmujg wyliczenia z uzyciem wszystkich ob-
serwacji w danej prébie. Wariancja to $rednia arytmetyczna z podnie-
sionych do kwadratu réznic pomiedzy wynikami obserwacji a $rednig
dla danej grupy. Wartosci tych réznic sg podniesione do potegi, ponie-
waz inaczej zniostyby sie wzajemnie. Odchylenie standardowe to pier-
wiastek kwadratowy z wariancji.

Kwantyle to gtéwne miary rozktadu zbioru danych nieparametrycznych.
Okreslajag nam wartosci podziatu badanej grupy w zatozonych propor-
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cjach. Przy podziale na cztery czesci méwimy o kwartylach. Pierwszy
kwartyl to wartos¢ zmiennej wieksza od 25% wartosci danych. Drugi
kwartyl (mediana) to wartos¢ dzielgca zbiér na dwie réwne czesci. Analo-
gicznie trzeci kwartyl to warto$¢ wieksza od 75% pomiaréw. Kwantyle sg
zwykle pokazane za pomocg wykresu ramka-wasy (Ryc. 8).

90th centile

-

75th centile
(3rd quartile)

Median

\ 25th centile

(1st quartile)

10th centile

Ryc. 8. Wykres ramka - wasy

Ramka w tym przypadku obejmuje srodkowe 50% obserwowanych war-
tosci w probie. Wgsy opisujg 10 i 90 percentyl, a gwiazdki to wartosci
odstajgce. Zauwaz, ze mediana nie jest na srodku ramki, co wskazuje na
odchylenie od rozktadu normalnego.

Techniki wnioskowania statystycznego

Whnioskowanie statystyczne to proces wyciggania logicznych wnioskow
ze znanych lub przyjetych za prawdziwe przestanek przy zatozeniu, ze
badana préba statystyczna odzwierciedla populacje generalng. Musimy
miec na uwadze, iz caly proces obarczony jest ryzykiem popetnienia bte-
du, ktérego prawdopodobienstwo jesteSmy jednak w stanie doktadnie
okreslic. Wnioskowanie statystyczne dzielimy na opisowe ($rednia
w probie statystycznej odzwierciedla Srednig w populacji generalnej)
i analityczne (ocena zaleznosci miedzy réznymi zmiennymi w probie sta-
tystycznej, ktére mozna generalizowac na catg interesujgcg nas popula-
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cje generalng). Dwa gtéwnie pojecia we wnioskowaniu statystycznym to
proba statystyczna oraz prawdopodobieristwo.

Proba statystyczna

Jest to podgrupa populacji generalnej wykorzystana podczas analizy. Na
przyktad w badaniu dotyczacym pooperacyjnej oceny hemodynamicznej
pacjentow poddanych laparotomii prébg statystyczng sg pacjenci, ktérzy
zostali przeanalizowani w danym przedziale czasowym. Populacjg gene-
ralng bedg zas$ wszyscy pacjenci wymagajacy laparotomii. Obliczenie wy-
maganej wielkosci proby statystycznej jest bardzo istotne przed rozpo-
czeciem badania. Od wielkosci préby bedzie bezposrednio zaleze¢ moc
statystyczna naszej analizy.

Prawdopodobienstwo

Kazde zdarzenie mozne dac kilka przewidywalnych wynikéw. Szansa na
wystapienie danego wyniku oscyluje pomiedzy O (nigdy) a 1 (zawsze).
W badaniach klinicznych prawdopodobienstwo (lub wartos¢ p) jest nie-
zbednym elementem prezentacji kazdego rodzaju danych. Stanowi po-
twierdzenie, ze prezentowany wynik to efekt dziatania badanych zmien-
nych, a nie dzieto przypadku. Przeanalizujmy nastepujacy przyktad: zba-
daliSmy réznice w zapotrzebowaniu na przetoczenie krwi w grupie kon-
trolnej oraz grupie oséb, ktore wczesniej otrzymaty kwas traneksamowy.
Przypusé¢my, ze wartos¢ p naszego wyniku wyniosta 0,01. Oznacza to, ze
zaobserwowana miedzy grupami rozbieznos¢ w zapotrzebowaniu na
krew z bardzo matym prawdopodobienstwem moze wynika¢ z btedu
losowego (cho¢ nie mozna go catkowicie wykluczy¢). Inne terminy uzywa-
ne w statystyce medycznej do opisu prawdopodobienstwa wystgpienia
danego zdarzenia to iloraz szans (ang. odds ratio, OR) i ryzyko wzgledne
(ang. risk ratio, RR).

lloraz szans

Szansa to stosunek ilosci wystgpienn dwoch wzajemnie wykluczajgcych
sie wynikéw zdarzenia. Przyktadowo w pewnej grupie 160 ciezarnych
110 urodzito naturalnie, a 50 poprzez ciecie cesarskie. Stgd szansa poro-
du poprzez cesarskie ciecie wyniosta 50 : 110, czyli 0,45. W badaniach
klinicznych wazniejszy i czesciej uzywany jest jednak iloraz szans. Stuzy
on do pomiaru wptywu konkretnej interwencji na prawdopodobieristwo
wystgpienia jakiego$ zdarzenia. Przyktadem bedzie iloraz szans dla natu-
ralnego porodu u rodzacych w znieczuleniu zewngtrzoponowym w po-
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réwnaniu z grupg kontrolng. W grupie kobiet rodzacych w znieczuleniu
90 urodzito naturalnie, a 60 miato cesarskie ciecie. Szansa porodu przez
cesarskie ciecie wyniosta wiec 60 : 90, czyli 0,66. lloraz szans dla cesar-
skiego ciecia miedzy grupg ze znieczuleniem zewngtrzoponowym, a gru-
pa kontrolng ma sie jak 0,66 : 0,45, czyli 1,46.

lloraz szans réwny jednosci oznacza, ze nie zaobserwowano istotnych
réznic pomiedzy obydwiema grupami. W rozwazanym przypadku iloraz
szans wskazuje na wieksze prawdopodobienstwo porodu poprzez cesar-
skie ciecie, gdy kobieta zostata wczesniej znieczulona zewnatrzoponowo.

Ryzyko wzgledne

Ocena ryzyka wzglednego jest powszechnie uzywana w badaniach epi-
demiologicznych. Koncepcyjnie jest zblizona do ilorazu szans. Wazne,
aby zrozumie¢, ze obliczajgc ryzyko wzgledne, mianownik utamka two-
rzymy uwzgledniajac liczebnos¢ catej badanej populacji. Na przyktad ry-
zyko wzgledne ciecia cesarskiego z poprzedniego przyktadu dla grupy
kontrolnej wynosito 50 : 160, czyli 0,312 (w poréwnaniu z szansg réwng
0,45).

Tab. 6. Réznica pomiedzy bezwzgledng, wzgledna redukcjg ryzyka i liczbg wymagajacych
leczenia

* rdznica pomiedzy ryzykiem danego zdarzenia w grupie
Bezwzgledna redukgja eksperymentalnej (ang. Experimental event rate, EER) i
ryzyka (ARR) w grupie kontrolnej (ang. Control event rate, CER)

* wyliczane jako EER - CER

* cze$¢ ryzyka wystgpienia danego zdarzenia usunieta

Wzgledna (rsgg)kcja ryzyka dzieki zastosowanej interwengji

* wyliczane jako iloraz (EER - CER) / CER

* liczba pacjentéw, ktérzy powinni zosta¢ poddani rozwa-
zanej interwencji (leczeniu), aby mozna byto zapobiec

Liczba wymagajacych le- wystgpieniu jednemu niekorzystnemu zdarzeniu (np.
czenia (NNT) zgonowi)

* odwrotno$¢ bezwzglednej redukgji ryzyka
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13. Podstawy biostatystyki

W duzych badaniach epidemiologicznych pomiar bezwzglednej redukgji
ryzyka, wzglednej redukcji ryzyka oraz liczby wymagajacych leczenia sg
wykorzystywane do oceny efektywnosci danej interwencji (tabela 6). Po-
magajg rowniez w przewidzeniu konsekwencji finansowych wynikaja-
cych z jej wprowadzenia. Ryzyko wzgledne nie moze by¢ wyliczone dla
badan kliniczno-kontrolnych, aczkolwiek iloraz szans stanowi jego przy-
blizenie.

Znaczenie powyzszych wskaznikéw powinno by¢ oceniane w kontekscie
konkretnej analizy. Znanym faktem jest, iz w badaniach na duzej popula-
¢ji wzgledna redukcja ryzyka moze by¢ ztudnie wysoka w poréwnaniu do
realnej korzysci klinicznej. Przyktad: ryzyko pooperacyjnych nudnosci
i wymiotéw (ang. postoperative nausea and vomiting, PONV) po zastoso-
waniu nowego leku przeciwwymiotnego w poréwnaniu z lekiem pierw-
szego wyboru (ztotym standardem).

» Grupa A (kontrolna): wymiotowato 10 na 1000 pacjentow
» Grupa B (nowy lek): wymiotowato 5 na 1000 pacjentéw

Bezwzgledna redukcja ryzyka réwna sie 0,5 - 1% = -0,5%, podczas gdy
wzgledna redukcja ryzyka = (0,5 - 1%) / 1% = -0,5, czyli -50%.

Niektorzy autorzy uzyliby wzglednej redukcji ryzyka, aby podkresli¢
zmniejszenie o potowe pooperacyjnych nudnosci i wymiotéw. Jednakze,
gdy wyliczysz liczbe wymagajacych leczenia (number needed to treat,
NNT) to wyjdzie 100 : 0,5 = 200. Tylu pacjentéw powinno otrzymac leki,
aby unikng¢ PONV u jednego dodatkowego chorego, w poréwnaniu ze
ztotym standardem. Moze to podwazy¢ sens zastosowania takiego le-
czenia, jesli przy tym lek powoduje czeste efekty uboczne lub jest istot-
nie drozszy.

Hipoteza zerowa i hipoteza alternatywna

Metody wnioskowania statystycznego pozwalajg na przyjecie lub odrzu-
cenie danej hipotezy za pomoca analizy danych doswiadczalnych. W sta-
tystyce medycznej zaktada sie, ze dane dwie grupy nie réznig sie istotnie
pod badanym wzgledem, dopdki nie udowodni sie, ze jest inaczej. Takie
rozumowanie nazywa sie to hipotezg zerowg. Hipoteza alternatywna
jest jej zaprzeczeniem, przez co dla badacza jest zwykle bardziej intere-
sujgca. Zaktada ona istnienie pewnej roznicy, ktérg w wypadku préb me-
dycznych przypisujemy zastosowanej interwencji klinicznej. Gtéwnym
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celem wiekszosci testow statystycznych jest umozliwienie odrzucenia
hipotezy zerowej oraz potwierdzenia hipotezy alternatywne;.

Rodzaje bteddow

Btad pierwszego rodzaju (wynik fatszywie dodatni), zwany takze btedem
a, polega na odrzuceniu hipotezy zerowej, mimo iz jest ona prawdziwa.
Oznacza to, ze stwierdza sie statystycznie istotng réznice tam, gdzie re-
alnie jej nie ma. W statystyce medycznej istotna jest wartos¢ p, ktéra
odzwierciedla najmniejsza wartos¢ a, dla ktérej jesteSmy sktonni odrzu-
ci¢ hipoteze zerowga. Zwykle w badaniach medycznych ustalamy jej war-
tos$¢ progowg na poziomie 0,05 (innymi stowy, pozwalamy na 1 fatszywie
dodatni wniosek na 20 serii badan).

Wartosé p powinna by¢ wyliczona i uwzgledniona w publikacji nau-
kowej, lecz niewystarczajgce jest samo okreslenie jej jako wiekszej lub
mniejszej niz 0,05.

Przyktadowo, jesli dwa rézne badania analizujgce takg samg inter-
wencje miaty odpowiednio p = 0,051 oraz p = 0,049, w rzeczywistosci
wiarygodnos¢ ich wynikéw jest zblizona. Podanie wartosci p w formie

odpowiednio: <0,05 lub >0,05 zaciemnitoby stan faktyczny.

Btad drugiego rodzaju (wynik fatszywie ujemny), zwany takze btedem j3,
pojawia sie gdy hipoteza zerowa nie zostanie odrzucona, cho¢ w rzeczy-
wistosci jest ona fatszywa. Oznacza to, ze pomimo istnienia statystycznie
istotnej réznicy nie zostata ona znaleziona. Najczestsza przyczyng tego
btedu jest nieodpowiednia wielko$¢ proby statystycznej. Stad przed roz-
poczeciem pracy bardzo wazne jest wyliczenie minimalnej wielkosci proé-
by, przy ktérej mozna zaréwno wykryc¢ réznice, a zatem unikng¢ popet-
nienia btedu drugiego rodzaju. Nazywa sie to ustalaniem mocy testu.

Moc testu jest prawdopodobieristwem wykrycia statystycznie istot-

nej roznicy, jesli takowa istnieje. Jest obliczana jako (1 - B). Wiekszos¢

badaczy medycznych akceptuje wartos¢ 3 na poziomie 0,2. Jest mato

prawdopodobne, ze projekt badania zostanie zaakceptowany bez jej
uprzedniego wyliczenia.
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Rodzaje testow statystycznych

Bardzo wazny jest wybdor odpowiedniego testu statystycznego do da-
nych, ktére analizujemy. Jest kilka zasad, do ktérych warto sie stosowag,
by wybra¢ odpowiedni test dla Twoich danych:

Okresl czy analizowane dane sg jakosciowe, czy iloSciowe.

Przy danych ilosciowych okresl ich rozktad.

Okreslile grup bedzie analizowanych.

Okre$l czy dane s3 zalezne (sparowane), czy niezalezne
(niesparowane).

PN~

Doktadny charakter tych badan nie bedzie omoéwiony w tym artykule,
jednak algorytm wyboru testu przedstawiono na rycinie 9.

X’ Test Fishera

ANOVA dla danych 'ANOVA dla danych
niezaleznych zaleznych
Test t-studenta dla Test t-studenta dla
danych zaleznych danych niezaleznych

Test U Manna-Whitneya Test Wilcoxona
dla danych niezaleznych

., Test Kruskala-Wallisa
dla danych niezaleznych

Ryc. 9. Algorytm wyboru odpowiedniego testu statystycznego

Préoba statystyczna a populacja generalna

Do doktadnego wyznaczenia, w jakim stopniu badana préba odpowiada
populacji, z ktoérej zostata wyodrebniona, mozna uzy¢ kilku narzedzi.
Obejmujg one btad standardowy S$redniej (ang. standard error of mean,
SEM) oraz przedziaty ufnosci (ang. confidence intervals, Cl).
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Btad standardowy $redniej pokazuje, jak blisko Sredniej z catej populacji
znajduje sie wyliczona Srednia z proby statystycznej. Uzyskamy go z row-
nania:

SE, =

/n

gdzie SE to btagd standardowy Sredniej, s odchylenie standardowe préby,
a n to ilos¢ obserwacji (wielkos¢ préby statystycznej).

Z rownania tego wynika, ze im wieksza jest proba statystyczna, tym
mniejsza wartos¢ SEM i tym samym lepsze odzwierciedlenie populacji
generalnej. Jest to oczywiste, gdyz bedzie ona wéwczas zawieral wiecej
informacji o catosci, a w zwigzku z tym rezultat bedzie bardziej precyzyj-

ny.

Dla wybranego parametru przedziat ufnosci (Cl) to szacowany zakres
liczcbowy, w ktérym z okreslonym prawdopodobienstwem lezy jego
prawdziwa wartos¢. Zakres ten jest obliczany na podstawie danych
z analizowanej proby statystycznej. Czynniki, ktére wptywajg na wielkos¢
przedziatéw ufnosci to wielkos¢ préby statystycznej oraz jej odchylenie
standardowe. Im wieksza préba statystyczna, tym bardziej reprezenta-
tywna dla danej populacji i tym wezsze przedziaty ufnosci da sie wyzna-
czyc.

Warto wspomnie(, iz przedziat ufnosci dla mierzonego efektu Swiadczy
przeciwko jego istnieniu, kiedy obejmuje swoim zasiegiem przeciwne
tendencje. Na przyktad: pewne badanie przeprowadzone wsrod pacjen-
tow we wstrzgsie septycznym wykazato wzrost Sredniego cisnienia tetni-
czego o 20 mmHg po zastosowaniu wazopresyny. Przedziat ufnosci Cl
wyniost jednak od -5 do +45 mmHg, wiec zaobserwowany efekt moze
by¢ bez znaczenia w odniesieniu do catej populacji. Jest tak, poniewaz
zmiany w cisnieniu tetniczym moga w rzeczywistosci rownie dobrze wy-
nosi¢ zero, a nawet moze byc¢ to spadek o 5 mmHg.

Przyktad na rycinie 10 pokazuje przedziaty ufnosci w badaniu nad wpty-
wem aktywnosci fizycznej na tetno spoczynkowe.
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Participation in sport

Ryc. 10. Przedziaty uwidaczniajg zakres zmiennosci obserwowanego tetna spoczynkowego
w grupach deklarujacych rézny stopien zaangazowania w aktywnos¢ fizyczng
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