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OKENKO STATISTIKA

REVIEW ARTICLE

Analyza dat v neuroloqgii

XXXIX. Statistické nastroje pro posouzeni homogenity a korekci
odhadt poméru sanci a relativniho rizika

V predchozim dile seridlu jsme se zaby-

vali moznostmi grafického srovnani vy-

stupt vice asociacnich studii, které jsou
provadény vzajemné nezavisle, avsak na
zakladé stejného experimentalniho planu

a se stejnym cilem. Jde o studie observacni

(dil XXXV seridlu), usporadané retrospek-

tivné nebo prospektivné. Jejich nejjedno-

dussim ciselnym vystupem je tabulka cet-
nosti, ze které odhadujeme vliv expozice
néjakym faktorem (rizikovym nebo pro-
tektivnim) na vyskyt sledované udalosti

(,event, outcome”). Typickym zptsobem

hodnoceni téchto dat je v dile ¢ XXXVI

vysvétleny odhad poméru 3anci (,odds

ratio”, OR) nebo relativniho rizika (,rela-
tive risk”, RR). U téchto odhadd mdzeme
hodnotit jejich statistickou vyznamnost
pomoci intervall spolehlivosti nebo je
mUZeme vzdjemné srovndvat pomoci sta-
tistickych testt ¢ grafickych metod (dily
¢ XXXVI-XXXVIII seridlu). V pfedchozim
dile jsme uvedli zvlastni formu grafického
znazornéni, ktera se uplatiiuje predevsim

v metaanalyzach jiz publikovanych studif,

tzv. forest plot. Nyni na tento vyklad na-

vazeme a vysvétlime nejCastéjsi statistické
testy, jeZ jsou zasadni pro spravnou inter-
pretaci odhadd OR nebo RR:

e Korek¢ni postupy (adjustace) od-
hadd OR nebo RR s ohledem na vliv
faktort, které mohou vysledky aso-
cia¢ni analyzy ovlivnit nebo zkreslit.

* Testy homogenity (konzistence) vice
odhadl OR nebo RR, které jsou vystu-
pem analyzy vzdjemné nezavislych stu-
dii nebo nezavislych vybérovych sou-
bort dat.

Nejprve kratce uvedme, jaké studie
vedou badatele ke korekci nebo srovnani
vice odhadd poméru sanci ¢i relativniho
rizika:
® Ve vSech asocia¢nich studiich je zcela

zdsadni vzadjemna srovnatelnost pfi-

padd a kontrol (retrospektivni studie)

nebo exponované a kontrolni kohorty
(prospektivni studie); a to zejména ve
faktorech, které mohou ovlivnit vy-
stup analyzy. Nejsme-li schopni tako-
vou srovnatelnost zajistit samotnym
nabérem probandd, je nutnd zpétna
korek¢ni analyza, jez minimalizuje ri-
ziko zkreslenf vysledkd.

Zpétné srovnani vystupd jiz publikova-
nych studii s cilem zjistit, zda jsou je-
jich dil¢i odhady OR (RR) vzajemné
srovnatelné (homogenni). Pfi potvr-
zeni hypotézy o homogenité vice vza-
jemné nezavislych odhadd OR (RR)
ziskavame silngjsi ddkaz o vlivu zkou-
maného faktoru na sledovany jev, coz
je jeden z hlavnich cild metaanalyz jiz
publikovanych praci. Nasledné mu-
Zeme dil¢i studie sloucit nebo souhrnné
interpretovat.

e U retrospektivnich studif pfipad a kon-
trol casto provadime zpétné zarazovani
subjektd ve vice centrech (nemocnicich)
nebo ve vice jinak odlisenych jednot-
kach. Je smysluplné srovnat vysledné
odhady poméru 3anci po jednotlivych
centrech. Potvrzeni hypotézy homoge-
nity zde znamena, Ze data z dil¢ich jed-
notek mudzeme spojit v jeden celek bez
vyrazného rizika zkresleni odlisSnym vy-
bérem pacientl a kontrol v nékterych
jednotkach.

Rovnéz u prospektivnich studif je mozné
vzajemné srovnavat odhady relativniho
rizika mezi néjak urcenymi jednotkami,
napf. mezi nemocnicemi participujicimi
na studii. Analyza slouzi k odhaleni jed-
notek, které ve vystupech neodpovidaji
ostatnim.

Vsechny typy studii uvedené v predcho-
zim odstavci spojuje jeden spolecny prvek.
V zdsadé stojime pred Ukolem zjistit, zda
nékolik vzajemné nezavislych odhadd OR
nebo RR neni ovlivhéno (zkresleno) vlivem
néjakého dalsiho faktoru, ktery sice nenf
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pfimo predmétem studia vztahu ,expo-
zice verzus Uc¢inek”, ale mdZe podstatné
ovlivnit jeho vysledek. Takovym fakto-
rem mohou byt jiz zminéné nemocnice,
tedy dil¢i jednotky (centra) skladajici cel-
kovy soubor dat. Jinym, témér ucebnico-
vym, pfikladem je vliv véku zafazenych
osob na vysledek asociacni analyzy, napf.
»vedlejsi ucinky chemoterapie versus ne-
mocnic¢ni mortalita pfi lé¢bé zhoubného
nadoru”. Je zfejmé, Ze nezadouci Ucinky
cytostatické |é¢by se mohou na morta-
lité podilet u mladych a starych pacientt
rdzné. Pokud se v analyzovaném sou-
boru lisi vék zafazenych pfipadd a kon-
trol, je na misté otazka, do jaké miry vék
ovliviuje zavéry analyz. U studii sleduji-
cich mortalitu se v podobné pozici jako
vék velmi casto vyskytujf i nejraznéjsi ko-
morbidity, jejichZz prevalence s vékem
nardsta.

Faktory, které takto mohou ovlivnit
vysledek asociacni analyzy typu ,expo-
zice versus Ucinek”, nazyvame zavadéjici
(,confounding factor”). Vedle pojmu za-
vadéjici faktor mtzeme v literature také
nalézt méné casta oznacen, jako chybovy
faktor, kovarian¢ni faktor nebo kovariata.
Pokud o nich vime, snazime se mit zava-
déjici faktory pod kontrolou, a minimali-
zovat tak riziko zkresleni vystupt asocia¢ni
analyzy. Toho lIze principidlné dosdhnout
dvéma zpUsoby:
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Hrozi-li zkresleni odhadu poméru Sanci (OR) vlivem néjakého (tzv. zavadéjiciho) faktoru, I1ze doporuéit vypocet nezkresleného odhadu
Mantelovou-Haenszelovou metodou pro odhad tzv. vazeného poméru Sanci napii¢ nékolika podskupinami (straty) pacient.

a/b Stratum i =1 Udalost
Celkovy soubor OR,,.. = I Szt;e\lltg:jk;?:g r::i(l)e Expozice ano ne Celkem Vypocet vaZzeného odhadu
i . ktJ b OR pomoci Mantelovy-

Udalost aktoru ano aj i Mmi -Haenszelovy metody

Expozice ano ne | Celkem ne Ci d; Noj S ad
a,d;

ano a b ny Celkem my; Mo, n; Z

- N

ne c d o OR\panget-tacnszet = S b
Celkem my mo n ,Z:,: n,

Priklad konkrétniho vypoctu: Tripepia et al (2010) hodnotili v retrospektivni studii vztah mezi alkoholizmem a vznikem zhoubného nadoru plic,

Stratumi=2...s

pficemz znamym zavadéjicim faktorem ve studii je koufeni.

Nekufaci Rakovina plic Vypocet vazeného odhadu
Rakovina plic Stratifikace dle _, . OR pomoci Mantelovy-
M Zavislost na
Zavislost koureni alkoholu ano ne | Celkem -Haenszelovy metody
avisiostna ano ne Celkem
alkoholu
ano 53 15 68 53%3  35%79
ano 88 68 156 +
ne 10 3 13 OR _ 81 219 —101
ne 62 82 144 Celkem 63 18 81 Mantel-Haenszel — 15*10 N 53%52 i
Celkem 150 150 300 81 219
Kuraci Rakovina plic o .
R — 88/68 -1 Zavislost na ORManteI-HaenszeI (95 % 1S )
62/82 alkoholu ano  ne | Celkem  =1,01(0,60-1,69)
OR (95% IS*) = 1,71 (1,08-2,70) ano 35 53 88 Zavér: po adjustaci dat na
L . ) o ne 52 79 131 zavadéjici faktor koufeni nebyl
Nevazeny (hruby) odhad OR je statisticky prokazan statisticky vyznamny
vyznamny a indikuje vztah mezi sledovanou Celkem 87 132 ] 219 vztah alkoholizmu a rakoviny

zavislosti na alkohol a nemoci. Tento zavér
muZe byt zkreslen vlivem tzv. zavadéjiciho

faktoru, v nasem pfipadé koufenim.

*Vypocet 95% intervalu spolehlivosti dle standardni metodiky pro IS poméru Sanci (viz dil XXXVI serialu)

plic.

Priklad 1. Vypocet vazeného poméru sanci pomoci Mantelovy-Haenszelovy metody.

1. Pfi samotném planovani studie, kdy
ocekavany (zndmy) vliv zavadéjiciho
faktoru zohlednime jiz ve fazi nabéru
subjektd do studie. To lIze provést jak
u prospektivnich, tak u retrospektiv-
nich studii. Mzeme napfiklad omezit
nabér pouze na jednu kategorii hod-
not zavadéjiciho faktoru, a tim zabra-
nit rozdiltim v jejich vyskytu ve skupiné
experimentalni a ve skupiné kontrolni.
U prospektivnich studii mdzeme zvolit
randomizac¢ni plany respektujici riizné
Urovné zavadéjiciho faktoru; u retro-
spektivnich studii obdobné zavadime
kvétami fizeny tzv. matching (propor-
ciondlni vazeni vyskytu rdznych kate-
gorii daného znaku ve skupinach pfi-
padu a kontrol).

2. Zpétné, tedy analyzou vlivu zavadéji-
cich faktor( na vysledek studie. V ta-
kovém pripadé hovorime o korekci vy-
sledkd studie neboli o tzv. adjustaci
vysledkd na vliv zavadéjiciho faktoru.

V mezinarodni literatufe zdomacnély
pojmy ,adjustment” nebo ,adjusted
estimate of OR (RR)”. Je-li takto korigo-
van naptiklad vliv véku na odhad po-
méru 3anci, oznacili bychom vysledny
odhad jako ,age-adjusted OR".

Ackoli se pfistup uvedeny vyse v bodé 1
muUZze jevit jako moudrejsi, zdaleka nenf
vsestranné ucinny. Kontrola jednoho za-
vadéjiciho faktoru (napf. vyvazeni po-
méru pohlavi ve skupiné pacientt a kon-
trol) totiz nezabrani problémim v jiném
faktoru (napf. véku). S rostoucim po-
¢tem zavadéjicich faktord dfive nebo poz-
déji tento pfistup narazi na své limity.
Nadto pomérné casto zavadéjici faktory
dopfedu nezndme nebo je jejich iden-
tifikace samotnym predmétem badani.
Pravé z téchto divodl ma zpétné pro-
vedend analyza homogenity odhadd OR
nebo RR velky vyznam a testy, které dale
predstavime, patii v soucasnosti témér do

povinné vybavy nastrojd pro analyzu bio-
medicinskych dat.

Nejprve popiSme obecny postup ana-
lyzy mozného vlivu zavadéjiciho faktoru
na vysledek asocia¢ni analyzy. Celkovy
soubor dat (tabulka ¢etnosti 2 x 2) roz-
délime do nékolika podsoubord pravé
podle Urovni (kategorii) zavadéjiciho fak-
toru, ¢imz ziskdme sadu tabulek ¢etnosti
k x 2 x 2, kde k znaci pocet kategorii za-
vadéjiciho faktoru. Tomuto déleni sou-
boru dat dle zvoleného kategorialniho
kritéria fikdme stratifikace a vysledné
podskupiny nazyvdme strata. Logickym
vyusténim tfidéni je analyza zkoumajici,
do jaké miry zavadéjici faktor ovliviiuje za-
véry asociacni analyzy.

Standardnim postupem pro tento
typ analyz je tzv. MantelUv-Haensze-
lGv (MH) odhad vazeného (adjusto-
vaného) OR nebo RR. Vlastni vypo-
Cetni postup priblizuji priklady 1 a 2, zde
se pokusime struc¢né popsat jeho princip.
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Umrti
Infekce . ano ne Celkem
C. pneumoniae

ano 38 51 89

ne 40 98 138
Celkem 78 149 227

_ 38/89

40/138

RR (95% 1S*) = 1,47 (1,03-2,10)

v naSem pfipadé véku.

Hrozi-li zkresleni odhadu relativniho rizika (RR) vlivem né&jakého (tzv. zavadéjiciho) faktoru, Ize doporucit vypocet nezkresleného odhadu
Mantelovou-Haenszelovou metodou pro odhad tzv. vazeného relativniho rizika napfi¢ nékolika podskupinami (straty) pacientd.

a/n Stratum i=1 Udalost - P
Celkovy soubor RR,,.,c =—* Stratifikace dle . Vypocet va;eneho odhadu
c/n i Expozice ano ne Celkem RR pomoci Mantelovy-
0 zavadgéjiciho H | tod
Udalost faktoru ano aj b; M -rHaenszelovy metody
Expozice ano ne | Celkem ne Gi di Noi S an,
ano a b ny Celkem ma; Mo; n; ,Z:,: n;
RRMamel-Haenszel = S
ne c d no Cily;
Celkem my mo n = M
Stratumi=2...s

Priklad konkrétniho vypoctu: Zoccali et al (2003) analyzovali vztah mezi infekci Chlamydia pneumoniae a mortalitou pacientt v kone¢ném
stadiu selhani ledvin, pfi¢emz vyznamnym zavadéjicim faktorem ve studii byl vék pacientu.

Nevazeny (hruby) odhad RR je statisticky
vyznamny a indikuje vztah mezi sledovanou
infekci a mortalitou. Tento zavér maze byt
zkreslen vlivem tzv. zavadeéjiciho faktoru,

Vék < 62 let Umrti Vypocet vazeného odhadu
Stratifikace RR pomoci Mantelovy-
dle véku infekea ano  ne | Celkem -Haenszelovy metody
C. pneumoniae
ano 7 25 32 7*84 31*54
+
ne 17 67 84 116 111
RRMan el-Haenszel — 17 %39  9R%¥ &7 1r22
Celkem 24 92 116 ' 17*32+ 23*57
116 111
Vék 2 62 let Umrti o e
Infek RRManteI-HaenszeI (95A) IS )
c niekce ano ne | Celkem =1,22 (0,78-1,92)
. pneumoniae
ano 31 26 57 Zavér: po adjustaci dat na
ne 23 31 54 zavadeéjici vliv véku nebyl
prokazan statisticky vyznamny
Celkem >4 57 i vztah infekce a mortality

*Vypocet 95% intervalu spolehlivosti dle standardni metodiky pro IS relativniho rizika (viz dil XXXVI serialu)

pacientu.

Priklad 2. Vypocet vazeného relativniho rizika pomoci Mantelovy-Haenszelovy metody.

Pfedstavme si celkovou vstupni tabulku
Cetnosti 2 x 2, ve které zkoumame pfi re-
trospektivnim nabéru exponovanych a ne-
exponovanych jedinct vztah mezi alkoho-
lizmem a vznikem zhoubného néadoru plic
(priklad 1). Primy vypocet poméru Sanci
ze ziskanych dat nékdy oznacujeme jako
.hruby” odhad OR, v mezinarodni lite-
ratufe ,crude OR”. V pfikladu 1 tento
odhad vede prvoplanové ke kvantifikaci
statisticky vyznamného vztahu zkouma-
nych jevd. Avsak tento zavér muze byt
zkreslen vlivem nerovnomeérného rozdé-
lenf kurdkd ve skupinach pfipadd a kon-
trol; koureni jako zavadéjici faktor maze
samozrejmé silné ovlivnit jak vznik to-
hoto onemocnéni, tak i vlastni efekt al-
koholizmu. Jelikoz ve studii nebyl vyskyt
kurdkd pfi nédbéru probandd zohlednén,
musime vysledek v tomto ohledu kori-
govat (adjustovat). Vychodiskem Mante-
lova-Haenszelova vypoctu je predpoklad,
Ze v celkovém vybérovém souboru (a tedy

i v cilové populaci) je asociace ve viech
stratech stejnd, a tudiz v naSem pripadé
nezdvisla na parametru koufeni. Pokud
by tomu tak bylo, pak korekce zavér stu-
die nezméni, nebot odchylky v dil¢ich vy-
poctech pomérl sanci mezi jednotlivymi
straty budou zpUsobeny pouze nahod-
nymi vlivy. Vysledny vypocet vede k va-
Zenému odhadu OR, ktery anglicky na-
zyvame ,Mantel-Haenszel OR” nebo
,Mantel-Haenszel estimate of common
odds ratio” (OR,,), a mizZeme pro négj
odhadnout i pfislusny 95% interval spo-
lehlivosti. Z vypoctu v prikladu 1 je pa-
trné, ze MantelGv-Haenszeltv odhad po-
méru Sanci je vaZzenym pramérem dil¢ich
odhadl OR vypocitanych v jednotlivych
stratech.

V diskutovaném pfikladu 1 se vazeny
odhad OR, ,, velmi podstatné lisi od pd-
vodniho hrubého odhadu, a to v ddsledku
nehomogenity vztahu mezi ablzem alko-
holu a vznikem rakoviny plic v podskupi-

nach danych koufenim. Vazeny (adjusto-
vany) odhad OR, ,, tak zabranil vaznému
zkresleni zavéru studie a nadto nés upo-
zornil, Ze dany vztah nelze studovat bez
znalosti o kufactvi probandt. Obdobny
zavér vyplyva rovnéz z prikladu 2, jenz de-
monstruje pouZiti MH vypoctu v prospek-
tivni studii odhadujici vaZzené relativni ri-
ziko. Je zfejmé, ze odhad OR,, a RR,,, je
silny nastroj, ktery umoznuje cennou ko-
rekci vystupl asociacnich studii. Tim jed-
nak zabrariuje zkresleni, ale také umoz-
nuje samotnou identifikaci zavadéjicich
faktort a jejich pfipadné dalsi studium.
Tomuto diagnostickému potencidlu MH
odhadUl se budeme vénovat i v pristim dile
naseho seridlu.

Vyklad doplnime jesté jednim testem,
opét nazvanym dle jeho autor(, test dle
Breslowa-Daye (znaceny také jako BD
test), jehoz aplikaci pro hodnoceni ho-
mogenity dil¢ich odhadl OR dokladame
v prikladu 3. Z vypoctu je patrné, Ze test
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V péti riznych retrospektivnich studiich byl formou dotazniku zjistovan vztah mezi vyskytem ekzému a expozici toxinem. Cilem analyzy je
ovéfit, zda se rizikovy vztah mezi vyskytem ekzému a expozici toxinem chova konzistentné (homogenné) napfi¢ riznymi nezavislymi

OR (95% 1S*) 3,16 (1,13; 8,83)

BD = i (”in _E(”in |0RMH))2
V(”m |0RMH)

i=1

poméru Sanci je tedy zamitnuta.

PFi testovani homogenity poméru Sanci vSech

5 studii je vysledna hodnota y? Breslowova-Dayova
testu 26,085 (4 stupné volnosti), coz odpovida
hodnoté p < 0,001; nulova hypotéza homogenity

studiemi.
Studie 1 Studie 2 Studie 3 Studie 4 Studie 5
Ekzém bez  expozice bez  expozice bez  expozice bez  expozice bez  expozice
expozice toxinu |expozice toxinu |expozice toxinu [expozice toxinu [expozice toxinu
ano 5 17 10 34 12 40 4 24 34 24
ne 118 127 245 250 245 250 110 200 160 200
Dil¢i odhady poméru $anci l ‘ ‘ ‘ ‘

3,33 (1,61; 6,89) 3,27 (1,67; 6,38)

Homogenita pomérd $anci v k tabulkach ¢etnosti 2 x 2 (zde k = 5) je testovana pomoci Breslowova-Dayova (BD) testu. Jeho testova
statistika ma %2 rozloZeni s k — 1 stupni volnosti. Nulovou hypotézou je zde homogenita k odhadu OR.

Kde OR,,, je MantelGv-HaenszelGv odhad vazeného poméru Sanci napfi¢ studiemi, E(n;;, | OR,,,) a V(n;4 |

| OR,,y) jsou o¢ekavané hodnoty primeéru a rozptylu hodnot n;,, za pfedpokladu platnosti nulové hypotézy
homogenity dil¢ich pomérd $anci. Jako n;,, oznaCujeme absolutni ¢etnosti na pozici 1,1 v k dil¢ich tabulkach
Cetnosti 2 x 2. Zakladni idea testu je, Ze plati-li hypotéza homogenity, pak n;;, je rovno E(n;;, | OR,,) jako
ocekavané stfedni hodnoté. V takové situaci je Citatel vztahu pro vypocet statistiky BD maly az nulovy

a hypotézu homogenity dil¢ich odhadi OR nezamitame.

* Vypocet 95% intervalu spolehlivosti dle standardni metodiky pro IS poméru Sanci (viz dil XXXVI serialu)

3,30 (1,12; 9,76)

=> Pomér $anci ve studii 5 je vyrazné odlisny od ostatnich studii (zcela
v rozporu s ostatnimi studiemi zde vychazi expozice dokonce jako
protektivni faktor, tj. hodnota OR < 1). Pokud studii 5 vylou¢ime,
pak testova statistika Breslowova-Dayova testu je rovna 0,007
(3 stupné volnosti), coz odpovida hodnoté p = 0,999; nulova
hypotéza homogenity poméru Sanci je zde jednoznacéné potvrzena.
Studie 1-4 tedy konzistentné prokazuji expozici toxinem jako
rizikovy faktor vzniku ekzému.

0,56 (0,32; 0,99)

Priklad 3. Testovani homogenity vice odhadd poméra Sanci (OR).

pracuje s vazenym odhadem OR dle Man-
tela-Haenszela (OR,, ) a hodnoti odchylky
dil¢ich odhadt OR v jednotlivych stratech
(znatime OR, |, nebot celkem mame
k strat) proti hodnoté predpokladané pri
platnosti homogenity dil¢ich OR. Cim
vétsijsou tyto odchylky od predpokladané
pramérné hodnoty, tim vétsi je vysledna
statistika ¥? a tim vétsi je pravdépodob-
nost zamitnuti nulové hypotézy o shodé
dil¢ich odhadt OR. BD test Ize jako test
homogenity aplikovat pouze v tabulkach
Cetnosti k x 2 x 2. Pro systém vétsich ta-
bulek (typu k x R x C) je nutné pro testy
homogenity vyuzit napf. log-linearn re-
gresni modely, jejichz aplikaci pfiblizime
v nékterém z pfistich dild serialu.

Vyse uvedeny vyklad samozfejmé ne-
predpoklada, Ze ctenar bude tyto testy
pocitat bez pomoci pocitaci. To by bylo
velmi pracné a zbytecné, nebot oba testy
jsou standardni soucasti nabidky kom-
plexnich statistickych program0. Pro

spravné pouziti je ale nezbytné znat jejich
uplatnéni, pfinos a interpretaci, nebot je-
jich zavéry mohou byt v mediciné velmi
zavazné. Zanedbani vlivu silného zavadéji-
ciho faktoru maze napfiklad vést ke zcela
mylnému zévéru o vlivu ur¢itého léku na
mortalitu pacientl. Samozfejmé Ize na-
mitnout, Ze takovy faktor by mél byt ve
studii kontrolovan planovité a mél by byt
zohlednén jiz pfi zafazovani probandd. To
Ize ale zajistit jen Gcinnymi randomizac-
nimi plany u prospektivnich studif. U stu-
dii observacnich a zejména retrospektiv-
nich velmi ¢asto nelze vsechny potencidlni
zavadeéjici faktory kontrolovat, a ovéfeni
jejich vlivu na vystup studie by tedy mélo
byt povinnym zakoncenim kazdé analyzy.

S pfibyvajicim poctem publikovanych
observacnich studii nabyvaji analyzy nej-
riznéjsich zavadeéjicich faktorl na vy-
znamu. Do zna¢né miry k tomuto trendu
prispiva i nastup tzv. personalizované me-
diciny, ktera sméfuje, Casto na zakladé vi-

ceCetnych molekuldrnich a genetickych
znakl, az k individudIni optimalizaci lé-
Cebnych postupu. Velky pocet vysvétluji-
cich faktor( casto nejde pfi limitované ve-
likosti vzorku kontrolovat prospektivné
v randomizacnich schématech a ke slovu
prichazi zpétna (,post hoc”) analyza pod-
skupin celkového souboru dat. | zde vsak
musime pocitat s faktem, Ze pokud dil¢i
analyzy rozdéli soubor na velké mnoz-
stvi podskupin, pak tomu musi odpovidat
i adekvatni pocet zafazenych subjektd.
V prikladech 1-3 jsme jako stratifika¢ni
kritérium pouzili vzdy jen jeden poten-
cidlné zavadéjici faktor. Obdobné je
ovdem mozné nasadit vice faktorl nebo
jejich drovné zkombinovat do slozitéjsiho
tridiciho kritéria, pokud to velikost sou-
boru dat dovoli.

Pri zpétné analyze jiz ziskanych dat se
oviem nabizi otdzka ucinnosti a samot-
ného vlivu pouzité stratifikace na vysledek
studie. Smysluplnost stratifikace je dana
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nékolika zakladnimi pravidly, o nichZ stojf

za to se zminit:

® Velikost souboru dat zcela zasadné
determinuje, co si mdZeme pfi ana-
lyze dat dovolit. S poctem potrebnych
strat logicky roste i poZadavek na veli-
kost souboru. Malé soubory dat detailni
studium zavadéjicich faktort vabec
neumozni, a nesou s sebou tedy znac¢né
riziko zkresleni vysledkd.

® Vnitfni homogenita strat je zakladnf
smysl stratifikace. Vzdy chceme vytvofit
takové podskupiny celkového souboru,
v ramci kterych budou hodnoty zavadeéji-
ciho faktoru homogenni nebo neménné.

e Klicovy je i adekvatni pocet strat, tedy
pocet pouzitych Urovni tfidéni zavadéji-
ciho faktoru. Kategorizace by méla byt
optimalizovéna co nejvice s ohledem na
jiz dosazené poznani. Je-li napf. u da-
ného faktoru zndmo, Ze je klinicky re-
levantni jej tridit na tfi kategorie podle
urcitého klice, nema smysl pfi analyze
vytvaret kategorie jiné.

® Vysledkdim analyzy Skodf jak pfilis velky
pocet strat (mala velikost takto vznik-

lych dil¢ich soubord dat), tak neade-
kvatné maly pocet strat (strata z(stavaji
uvnitf v daném faktoru heterogenni).

Dobrd zprava na zavér tohoto dilu zni,
Ze pokud je stratifikace dobfe nastavena,
pak vypocet vazenych odhadl OR nebo
RR dle Mantela-Haenszela zvysuje statis-
tickou silu detekce asociace mezi zkou-
manymi jevy (Wallenstein a Wittes, 1993).
| proto velmi casto najdeme v popisu sta-
tistické analyzy klinickych studif napfiklad
nize uvedeny text, ktery zde citujeme v ori-
ginale pro jeho instruktivnost. Pfedstavme
si hypotetickou studii, kde zpétné stratifi-
kaci zkoumdame vliv zavadéjiciho faktoru X
na vztah mezi pohlavim probandd a vy-
skytem urcité udalosti, ,event”: ,A Man-
tel-Haenszel estimate with stratification
according to categories of factor X was
performed and common odds ratios (ORs)
with 95% confidence intervals (Cls) were
calculated for between-group compari-
sons in the gender x event frequencies.
Breslow-Day tests were applied for homo-
genity of the odds estimates."”

Pristi dil seridlu budeme vénovat dalsim
prikladdim odhadd OR nebo RR a jejich vy-
uziti pro diagnostiku rdznych zavadéjicich
faktor( v asociacnich studiich.
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