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XLII. SimpsonGv paradox a faktory modifikujici tcinek v analyze

asociacnich studii

V predchozim dile seridlu jsme popsali
velmi zajimavy jev, ktery dovede prekva-
pit nejednoho analytika dat. Tzv. Simpso-
ndv paradox oznacuje situaci, kdy vysledky
analyz dil¢ich ¢i mensich datovych soubor(
naznacuji urcity efekt, ale po jejich spojeni
do vétsiho souboru dat dostaneme vysle-
dek opacny. SimpsonQv paradox tak mu-
Zeme napriklad pozorovat v situacich, kdy
za néjakym Ucelem spojujeme dil¢i soubory
dat. VZdy jde o situaci vyzadujici dalsi roz-
bor a nelze ji prejit bez zvy3ené pozornosti.
Pokud totiz v konkrétnim pfipadé pozoru-
jeme Simpson(v paradox, ukazuje to bud
na vazné problémy s designem studie,
nebo na vliv silného zavadéjiciho faktoru,
ktery ovliviiuje vysledky dil¢ich sledovani,
a pfi spojeni dat je jeho vliv maskovan. Ta-
kové vysledky je nutné interpretovat s ma-

ximalni opatrnosti, nebot existuje velké ri-
ziko jejich zkreslent.

Pfipomerime si vyklad pfedchoziho dilu
na dvou odlisnych prikladech uvedenych
v tab. 1. Z jejich vysledku je bohuZel pa-
trné, Ze u Simpsonova paradoxu nelze
pausalné prohlasit, Ze spravny vysledek
poskytuji vzdy dil¢i pozorovani anebo spo-
jend data. ZaleZi totiz na typu reSeného
problému a na pficinach zkresleni. Pokud
jde o spojeni dil¢ich soubord o malém
poctu pozorovani, pak relevantni vysle-
dek poskytnou spise spojena data. Avsak
nerespektuje-li spojeni dat dulezité klasi-
fika¢ni (stratifikacni) faktory (napf. ¢lenéni
dle pohlavi, véku, stadia nemoci apod.),
pak spojend data nemohou reprezento-
vat a relevantné odraZet skutecné vztahy
mezi sledovanymi veli¢cinami.
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Nyni pfistoupime k vysvétleni vyznamu
interakce zavadéjicich a expozi¢nich fak-
tord v asociacnich studiich. | zde se vliv
zavadéjiciho faktoru projevuje jako roz-
por mezi dil¢imi pozorovanimi a vysled-
kem ziskanym na celkovém souboru. Pri-

Priklad 1.

1 .
Centrum P: 90 Umrti ze 190 subjektl = 47,3 %
Centrum 2 N: 30 dmrti ze 170 subjektd = 17,6 %
P: 45 Umrti z 80 subjektt = 56,3 %
Centrum 1: 100 Umrti z 250 subjektt = 40,0%
Celkem

Centrum 2: 75 Umrti z 250 subjektd = 30,0 %

Tab. 1. Priklady studii, ve kterych srovndni na dil¢ich podskupinach vychazeji protichtidné od celkového souboru.

Ve studii zamérené na bezpecnost lécby sledujeme vyskyt komplikaci béhem hospitalizace u dvou lé¢ebnych postupd, chirurgického (CH)
a konzervativniho (K). Jde o vzacnou chorobu a studie je podle standardizovaného protokolu provedena ve dvou pIné srovnatelnych

centrech.
Centrum 1 CH: 10 komplikaci z 30 subjektd = 33,3 %
K: 2 komplikace z 8 subjektt = 25,0 %
Centrum 2 CH: 7 komplikaci z 9 subjektt = 77,8 %
K: 15 komplikaci z 24 subjektd = 62,2 %
Celkem CH: 17 komplikaci z 39 subjektd = 43,6 %
K: 17 komplikaci z 32 subjektd = 53,1 %
Priklad 2.

Srovndvame hospitaliza¢ni mortalitu u pacient se zhoubnym nadorem slinivky brisni ve dvou centrech. Zasadnim stratifika¢nim fakto-
rem je zde klinické stadium onemocnéni, kde uvaZzujeme dvé kategorie: nepokrocilé (N) a pokrocilé (P) onemocnéni.

N: 10 Umrti z 60 subjektt = 16,7 %

choroby.

Protichtidny vysledek dil¢ich srovnani a celkového souboru je dan
malym poctem pozorovani v dil¢ich podsouborech — spojena data
dil¢i vysledky prevazi. Spolehlivéjsi vysledek zde poskytuje spojeny
soubor dat, dil¢i sledovani nejsou reprezentativni. Méné komplikaci
je tedy spojeno s chirurgickym Ffesenim problému.

Stratifikovana a nestratifikovana analyza vysly protichédné, coz po-
tvrzuje zasadni vyznam klinického stadia onemocnénf jako zavadé-
jictho faktoru. Analyza spojeného souboru neuvazujici velmi roz-
dilnou zatéz jednotlivych center je zkreslena. Vétsi hospitalizacnf
mortalitu vykazuje centrum 2, a to pro obé kategorie pokrocilosti
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1a) Bez interakce se zavadéjicim faktorem.

Graf pro vizualizaci vlivu interakce dvou faktorl (jeden z nich povazujeme pro Ucely hodnoceni za analyzovany faktor, druhy za zavadé-
jic) na hodnoceny cilovy parametr (jev) znazornuje sanci na vyskyt jevu v kategoriich danych kombinacemi hodnot obou faktord. Relativni
Cetnost vyskytu téchto kombinaci je popsdna pomeérem ploch kruhd v grafu. Vliv analyzovaného faktoru je zobrazen v jednotlivych kate-
goriich hodnot zavadéjiciho faktoru a déle celkové (Sance v kategoriich zavadéjiciho faktoru jsou propojeny ¢arkovanou carou, souvisejici
relativni ¢etnosti jsou vyznaceny stejnym barevnym odstinem plochy kruhu).

1b) S interakci se zavadéjicim faktorem.
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Hodnotime vliv hypertenze na vznik ICHS a jako mozny za-
vadéjici faktor uvazujeme dva rGzné regiony. Z grafl je pa-
trné, Ze jak jednotlivé v obou regionech, tak na sloucenych
datech je hypertenze konzistentné rizikovym faktorem pro
vznik ICHS (3ance vzniku ICHS narlstd). Mezi analyzovanym
rizikovym faktorem (hypertenze), a moznym zavadéjicim fak-
torem (region) tak nebyla zjisténa interakce.

bez
metabolického
syndromu

s metabolickym
syndromem

Hodnotime Uspésnost urcité terapie pfi zastaveni progrese
onemocnéni, jako mozny zavadéjici faktor uvazujeme pfi-
tomnost metabolického syndromu. Z grafu je patrnd silnd in-
terakce mezi vlivem terapie a metabolickym syndromem,; pfi
pfitomnosti zavadéjiciho faktoru vede terapie k opacnému
efektu nez u pacientl bez metabolického syndromu.

T T 1

ne ano
aplikovana terapie

Priklad 1. Ukazka grafu - vizualizace vlivu interakce dvou faktord na hodnoceny cilovy parametr.

pomenme si hlavni typy mozného vlivu
zavadéjicich faktort pfi studiu vztahu
(asociace) mezi expozici rizikovym fakto-
rem a vyskytem klinické udalosti. Pro jed-
noduchost uvazujme expozici pouze jed-
nim faktorem a vliv jednoho zavadéjiciho
faktoru; napt. v retrospektivni studii zkou-
méame vliv [é¢by v domacim prostredi (ex-
pozice) na vyskyt vaznych komplikaci
sledované choroby (udalost), pficemz
moznym zavadéjicim faktorem je u této
choroby diabetes jako vyznamna komor-
bidita. Vystupem studie je v nejjednodus-
$im pfipadé tabulka cetnosti 2 x 2 a z ni
provedeny odhad poméru sanci (OR). Vliv
diabetu budeme zkoumat ve ctyfech ka-
tegoriich (stratech) dle jeho tize (diabe-
tes zadny, mirny, tézky, velmi tézky). Zis-
kame tak ctyfi dilci, specifické odhady OR
(strata-specific OR estimates, conditio-

nal OR estimates) a zaroven adjustovany
odhad metodou dle Mantela-Haenszela
(OR,,). ktery podrobime testu hypo-
tézy OR,,, = 1 (test dle Cochrana-Man-
tela-Haenszela, viz dily 39-40 serialu).
Mozné varianty vysledku jsou nasleduijici:
1. Dil¢i odhady OR provedené pres jed-
notlivd strata dana tizi diabetu jsou
homogenni a bez statisticky vyznam-
ného rozdilu (test Breslowa a Daye)
a odhad OR,,, se nelisi od hrubého od-
hadu OR kalkulovaného na celkové ta-
bulce Cetnosti bez uvazovani vlivu dia-
betu. PFi takovém vysledku diabetes
neplsobfi jako vyznamny a vlivny zava-
déjici faktor a nezkresluje vysledky stu-
die. To m0ze byt mimo jiné dasledkem
faktu, Ze vyskyt rdznych kategorif dia-
betu je mezi pfipady (v domdci [é¢bé)
a kontrolami stejny. Vysledkem studie

mUZe byt statisticky vyznamna hod-
nota OR (napf. pfi OR > 1 je domdaci
lécba rizikovym faktorem pro kompli-
kace) nebo hodnota statisticky nevy-
znamnd (domaci léc¢ba vyskyt kompli-
kaci neovliviiuje).

. Hruby (neadjustovany) odhad OR vyjde

statisticky vyznamny a ukazuje na rizi-
kovy vliv domdaci lé¢by (OR > 1), aviak
odhad adjustovany na vliv diabetu
(OR,,) vyznamny neni. PGvodni hod-
notu v tomto pfipadé ziejmé zkreslil
rozdil ve vyskytu diabetu mezi pripady
a kontrolami. Podobny zavér ucinime
i pfi opacném vysledku, kdy hruby
odhad OR je statisticky nevyznamny,
ale adjustovany odhad OR, ,, vyznamny
je. Pokud v obou pfipadech ukazuji
dil¢i odhady pro jednotliva strata na
stejny ,smér” vlivu domaci lécby (pro-
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V retrospektivni studii zkoumdme vztah lécby v domacim prostredi a vyskytu komplikaci choroby, pficemz moznym zavadéjicim faktorem
je u této choroby diabetes (DM) jako vyznamna komorbidita. Cilem analyzy je zjistit, zda jde o faktor vyznamné modifikujici Uc¢inek do-

maci 1écby na vyskyt komplikaci.

Vizualizace interakci mezi lé¢bou, diabetem
a vyskytem komplikaci onemocnéni
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Graf pro vizualizaci interakce dvou faktord a jejiho vlivu na
hodnoceny cilovy parametr zndzorfiuje $anci na vyskyt sledo-
vaného jevu v jednotlivych kategoriich obou faktord. Rela-
tivni ¢etnost vyskytl téchto kombinaci je popsana pomérem
ploch kruh v grafu. Vliv analyzovaného faktoru je zobrazen
v jednotlivych kategoriich hodnot zavadéjiciho faktoru a dale
celkové (3ance v kategoriich zavadéjiciho faktoru jsou propo-
jeny ¢arkovanou carou, souvisejici relativni cetnosti jsou vy-

1.

Spocteme hrubé poméry Sanci (crude OR) v jednotlivych ka-
tegoriich modifikujiciho faktoru i celkové.

OR =0,476 (0,262; 0,866); p = 0,013

xgou = 1,875 (1,134; 3,100); p = 0,014
= 1,005 (0,692; 1,459); p = 0,980

lehky DM

celkem

Otestujeme homogenitu OR mezi Urovnémi modifikujiciho
faktoru pomoci testu dle Breslowa a Daye:

p = 0,001 — zamitdme hypotézu o homogenité odhadl OR
mezi kategoriemi modifikujiciho faktoru.

. Vysledky popsané v bodech 1 a 2 ukazuji na silny vliv mo-

difikujiciho faktoru, ktery v podstaté cini celkové hodno-
ceni poméru 3anci (tedy bez ohledu na diabetes) nesmysl-
nym. Za téchto okolnosti poskytne vypocet adjustovaného
odhadu poméru sanci (adjusted OR) napfi¢ trovnémi modifi-
kujiciho faktoru pomoci Mantelovy-Haenszelovy metody sta-
tisticky nevyznamny vysledek: OR,,, = 1,048 (0,722; 1,522);
p=0,877.

Shrnuti: V analyze byla prokdzana vyznamna heterogenita
vlivu domdci [é¢by na vyskyt komplikaci u pacientd s lehkym
a tézkym diabetem. Vliv domaci lé¢by je nutné hodnotit od-
délené pro obé kategorie tize diabetu, nebot diabetes zde vy-
stupuje jako faktor modifikujici Ucinek této Iécby. Oba dil¢i
poméry Sanci kalkulované v ramci kategorii diabetu jsou sta-
tisticky vyznamné, ale ukazuji na opacny smér Gcinku lécby.
Z vysledkl analyzy vyplyva silna interakce mezi obéma analy-
zovanymi faktory, coz doklada i grafické zndzornéni.

znaceny stejnym barevnym odstinem plochy kruhu).

Priklad 2. Priklad vlivu bindrniho faktoru modifikujiciho ucinek na vyskyt komplikaci 1écby.

tektivni anebo rizikovy), mizeme pre-
zentovat adjustovany odhad OR,,,
nebot vliv diabetu je vyznamny a ne-
smime ho pominout.

3. Odhad OR,, adjustovany na vliv dia-
betu vyjde blizky hodnoté 1 a je sta-
tisticky nevyznamny v dlsledku pro-
tichGdnych vysledkd v jednotlivych
stratech danych diabetem. Napf. u pa-
cientl bez diabetu a s lehkym diabe-
tem muze domdci lécba pusobit pro-
tektivné (dil¢i odhady OR < 1), zatimco
u pacientt se silnym diabetem se maze
domadci |écba projevit jako rizikovy fak-
tor komplikaci (dil¢i OR > 1). Takovy vy-
sledek by sdm o sobé stal za studium,
samozifejmé shrnuti studie v jediny
odhad OR postrada smysl a je zavadé-
jici. V tomto pfipadé jsme svédky vy-
znamné interakce faktord ovliviujicich

vyskyt komplikaci, tedy diabetu a sle-
dované lécby.

Ctendr jisté tusi, Ze zejména vyse po-
psané varianty 2 a 3 maji k projevu
Simpsonova paradoxu nejblize. V téchto
variantach pozorujeme vysledek, kdy cel-
kova sumarizace vysledkd je v rozporu
s dil¢cimi pozorovanimi. NejsloZitéjsi je
ovsem varianta 3, nebot protichddny vliv
zavadéjiciho faktoru v rdmci rGznych ka-
tegorii celkového souboru je vibec ob-
tizné objevit, a pokud se tak stane, pak
se zasadné méni interpretace celé ana-
lyzy (aplikace adjustovaného odhadu
OR,,, neni smysluplnd). Hovofime o ne-
homogenité ukazatel asociace zkouma-
nych jevd v dil¢ich tabulkach, ktera je du-
sledkem interakce daného stratifika¢niho
faktoru (v pfikladu vyse jde o tiZi diabetu)

a expozice, jiz je v nasem prikladu domaci
lécba. Takto puasobici stratifikacni (zava-
déjici) faktor se nazyva faktor modifiku-
jici ucinek (effect modulating factor).
Identifikace a kvantifikace vlivu faktord,
které modifikuji ucinek zkoumané experi-
mentalni (Iécebné) intervence, patfi jisté
mezi nejzajimavéjsi a zaroven nejobtiz-
néjsi oblasti biostatistiky. Analyza dat zde
mé velkou Sanci objevit zcela nové a pro
praxi velmi podstatné vztahy mezi sledo-
vanymi velicinami. JelikoZ vysledné vztahy
mohou byt velmi komplikované, ma na
tomto misté velky vyznam prehledné gra-
fické znazornéni vysledku. Zvlastni formu
takovych interak¢nich grafl navrhl ve své
publikaci z roku 1985 Minja Paik a my je-
jich vyznam pfiblizujeme v pfikladu 1.
V podstaté jde o vykresleni odhad® Sanci
(nikoliv v3ak jejich pomérd, tedy OR) na
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V retrospektivni studii zkoumdame vztah lé¢by novym preparatem a vyskytu komplikaci choroby, pficemz jako mozny zavadéjici faktor je
hodnocen polymorfizmus urcitého genu (I-II-1I-IV). Cilem analyzy je zjistit, zda jde o faktor vyznamné modifikujici Ucinek sledované 1écby

na vyskyt komplikaci.

Vizualizace interakci mezi lé¢bou, polymorfizmem genu
a vyskytem komplikaci onemocnéni
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Graf pro vizualizaci interakce dvou faktord a jejiho vlivu na
hodnoceny cilovy parametr zndzorfiuje $anci na vyskyt sledo-
vaného jevu v jednotlivych kategoriich obou faktord. Rela-
tivni ¢etnost vyskytl téchto kombinaci je popsana pomérem
ploch kruh v grafu. Vliv analyzovaného faktoru je zobrazen
v jednotlivych kategoriich hodnot zavadéjiciho faktoru a dale
celkové (3ance v kategoriich zavadéjiciho faktoru jsou propo-
jeny ¢arkovanou carou, souvisejici relativni cetnosti jsou vy-
znaceny stejnym barevnym odstinem plochy kruhu).

1.

Spocteme hrubé poméry Sanci (crude OR) v jednotlivych ka-
tegoriich modifikujiciho faktoru i celkové.

OR = 1,333 (1,006; 1,768); p = 0,046
OR, = 1,167 (0,803; 1,694); p = 0,419
OR, = 0,882 (0,573; 1,360); p = 0,571
OR,, = 0,304 (0,185; 0,497); p < 0,001
OR_,. =1,130(0,951; 1,343); p=0,165

celkem

Otestujeme homogenitu OR mezi Urovnémi modifikujiciho
faktoru pomoci testu dle Breslowa a Daye: p = 0,001 — za-
mitame hypotézu o homogenité odhadd OR mezi kategori-
emi modifikujiciho faktoru

. Vysledky popsané v bodech 1 a 2 ukazuji na silny vliv modifi-

kujiciho faktoru, ktery v podstaté ¢ini celkové hodnoceni po-
méru Sanci (tedy bez ohledu na polymorfizmus genu) nesmy-
slnym. Za téchto okolnosti poskytne vypocet nezkresleného
odhadu poméru sanci (adjusted OR) napfi¢ trovnémi modifi-
kujiciho faktoru pomoci Mantelovy-Haenszelovy metody sta-
tisticky nevyznamny vysledek:

OR,,, = 0,954 (0,795; 1,145); p = 0,644

Shrnuti: V analyze byla prokdzana vyznamna heterogenita
vlivu Ié¢by novym preparatem na vyskyt komplikaci v katego-
riich variantami sledovaného genu. Vliv 1é¢by je nutné hod-
notit oddélené dle varianty genu, nebot jeho polymorfizmus
zde vystupuje jako faktor modifikujici Gcinek této lécby. Dil¢i
pomeéry sanci kalkulované v rdmci kategorii zavadéjiciho fak-
toru, ukazuji na razny ucinek lécby dle variant polymorfizmu.
Z vysledkl analyzy vyplyva silnd interakce mezi obéma analy-
zovanymi faktory, coz doklada i grafické znazornéni.

Priklad 3. Priklad vlivu kategoridlniho faktoru modifikujiciho ucinek na vyskyt komplikaci 1é¢by.

vyskyt zkoumaného jevu v zavislosti na
hodnotach puUsobici expozice. Tento vztah
je vykreslen jednak pro hrubé odhady kal-
kulované na celém souboru dat a jednak
zvlast pro strata dand kategoriemi zava-
déjiciho faktoru. | pfi relativné vysokém
poctu kategorii (strat) tak na prvni pohled
pozndme faktor, ktery vyznamné ovliv-
nuje Ucinek expozice, a je tedy faktorem
modifikujicim Gcinek.

Velkou roli zde hraje fakt, o némz
jsme ve vyse uvedeném vyctu tf moz-
nych vysledk analyzy vibec neuvazovali,
a sice relativni védha jednotlivych podsku-
pin (strat). Schematické obrazky v pfi-
kladu 1 zachycuiji i velikost strat; vzajemny
pomér ploch kruht u datovych bodd od-
razi pomér poctu pozorovani v rliznych
kombinacich kategorii expozice x zava-
déjici faktor. Jedna se o velmi uZite¢nou

dimenzi zobrazeni, nebot strata vytvarena
kategoriemi hodnot zavadéjiciho faktoru
budou v praxi jen ojedinéle stejné velka,
a zejména u retrospektivnich studii ma-
Zeme cekat velké rozdily v jejich velikosti.
Logicky potom na vypocet vysledného ad-
justovaného OR,,, budou mit vétsi vliv
strata s vétsim poctem opakovani.
Samotné grafické zviditelnéni oviem
jako statisticky dtkaz vyznamné interakce
faktord nestaci. Komplikovany vliv fak-
toru modifikujiciho Gcinek je nutné pro-
kazat statistickymi testy. Postup v tomto
pfipadé neni pfilis odlisSny od normalni
asociacni analyzy, kterou jsme jiz pfedsta-
vili v dilech 39-40 naseho seridlu. Po od-
hadu hrubého poméru sanci (OR), pfi zna-
losti pravdépodobného vlivu zavadéjiciho
faktoru, rozdélime soubor do dil¢ich pod-
skupin a budeme sméfovat k odhadu ad-

justovaného OR, .. Pokud ale test homo-
genity dil¢ich odhadl OR mezi straty (test
dle Breslowa a Daye) prokaze vyznamnou
nehomogenitu dil¢ich odhadd OR, studu-
jeme detailné, jak se vliv expozice na sle-
dovany klinicky jev mezi straty li3i. A v této
fazi mlzeme pomoci vyse popsaného
grafického zndzornéni odhalit i rozdilny
.Smér” tohoto vlivu, a tedy interakci ve-
douci napfiklad i k Simpsonovu paradoxu,
kdy stratifikované a nestratifikované od-
hady vedou k protichddnym zavéram.
Identifikaci faktoru modifikujiciho uci-
nek detailné dokumentuji pfiklady 2 a 3.
V prikladu 2 prokazujeme vliv faktoru mo-
difikujiciho ucinek, ktery ma pouze dvé
kategorie, a celkovy soubor je tak délen
na dvé strata. Priklad 3 pracuje se slozi-
t&jSim zadanim pfi déleni souboru na Ctyfi
strata. Zejména u takového problému je
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ANALYZA DAT V NEUROLOGI!

V retrospektivni studii zkoumame vztah lécby v domacim prostfedi a vyskytu komplikaci choroby, pficemz moznym zavadéjicim faktorem
je u této choroby diabetes (DM) jako vyznamna komorbidita. Cilem analyzy je zjistit, zda jde o faktor vyznamné modifikujici Gcinek do-

maci 1écby na vyskyt komplikaci.

Vizualizace interakci mezi lé¢bou, diabetem a vyskytem
komplikaci onemocnéni

1,67

1,4 tézky diabetes

énfi

1,2 4 e

1,01

0,8 4 N
-~ celkem

ik komplikaci onemocn

sance na vzni

0,6 4

0,4 .-
@ lehky diabetes

0,2 4

0 T . .
ne ano

domdci lécba

Graf pro vizualizaci interakce dvou faktord a jejiho vlivu na
hodnoceny cilovy parametr znazorniuje $anci na vyskyt sledo-
vaného jevu v jednotlivych kategoriich obou faktort. Rela-
tivni Cetnost vyskytl téchto kombinaci je popsana pomérem
ploch kruhl v grafu. Vliv analyzovaného faktoru je zobrazen
v jednotlivych kategoriich hodnot zavadéjiciho faktoru a déle
celkové (Sance v kategoriich zavadéjiciho faktoru jsou pro-
pojeny ¢arkovanou carou, souvisejici relativni ¢etnosti jsou
vyznaceny stejnym barevnym odstinem plochy kruhu). Graf
ukazuje rozpor ve vysledku dil¢ich analyz a analyzy celého
souboru dat, jde o typickou ukdzku Simpsonova paradoxu.

1.

Spocteme hrubé poméry Sanci (crude OR) v jednotlivych
urovnich modifikujiciho faktoru i celkové.

OR o = 1,667 (1,111; 2,501); p = 0,010
OR = 1,418 (1,209; 1,663); p < 0,001

tezky DM
OR =0,727 (0,666; 0,794); p < 0,001!

celkem

Otestujeme homogenitu OR mezi Urovnémi modifikujiciho
faktoru pomoci testu dle Breslowa a Daye: p = 0,468 — ne-
zamitdme hypotézu o homogenité odhad OR mezi katego-
riemi modifikujiciho faktoru.

Provedeme vypocet adjustovaného odhadu poméru sanci
(adjusted OR) napfi¢ urovnémi modifikujiciho faktoru po-
moci Mantelovy-Haenszelovy metody:

OR,,, = 1,452 (1,252; 1,684); p < 0,001 — adjustovany
pomeér sanci je statisticky vyznamny.

Shrnuti: Hruby odhad poméru 3anci je statisticky vyznamny
v obou kategoriich modifikujiciho faktoru i pfi analyze slou-
Ceného souboru dat. Avdak smér vlivu dle pomé&ru 3anci je
u dil¢ich kategorii a u slou¢eného souboru opacny, cozZ je
typicka ukdzka Simpsonova paradoxu. Jakoby domdaci [é¢ba
pusobila jako rizikovy faktor komplikaci v rdmci obou ka-
tegorif tize diabetu, ale na celkovém souboru u ni pozoru-
jeme trend zcela opacny, tedy protektivni Ucinek. Vliv domaci
|éCby v rdmci kategorif tize diabetu je nadto konzistentni, ne-
zamitli jsme hypotézu homogenity téchto dil¢ich odhadd OR.

Adjustovany odhad poméru sanci korigovany na vliv tize dia-
betu vedl k statisticky vyznamnému vysledku, ktery potvr-
dil rizikovost doméci 1é¢by vaci vyskytu komplikaci nemoci
(OR,,, = 1,452).

PFicinou rozporu nekorigovanych analyz zde byl silné nevyba-
lancovany design a rozdilny vyskyt raznych kategorii tize dia-
betu v kohorté s a bez domdci Ié¢by. Spravnym vysledkem je
odhad OR adjustovany na vliv tize diabetu.

Priklad 4. SimpsonUv paradox na prikladu faktoru modifikujiciho ucinek se dvéma kategoriemi.

moznost prehledného grafického znazor-
néni velmi cennad. Zvlastni vystup téchto
analyz zpUsobeny typickym projevem
Simpsonova paradoxu pfiblizuje ptiklad 4,
kde dil¢i analyzy stratifikovaného souboru
spolec¢né ukazuji na urcity ucinek Iécby,
ale po spojeni dil¢ich soubort v celek zis-
kavame vysledek opacny.

Na zavér zdlraznéme jeden velmi pod-
statny fakt, ktery se sice zdd samozfej-
mosti, nicméné byva ve svété moderni
védy ¢asto opomijen. Identifikace faktoru
modifikujictho Uc¢inek samoziejmé pred-
poklada, ze tento faktor experimentator
zna a o jeho Ucinku bud predem vi anebo
jej predpoklada. Jen tak mdze byt dany
faktor zahrnut mezi sledované proménné

a spravné zapojen do analyzy. Pokud vy-
sledky ovliviiuje faktor, jenz neni sledovan
vibec, a tudiZ ani zaznamenan v datovém
souboru, pak jeho vliv samozfejmé odha-
lit nelze. Zavazného zkresleni vysledku
asociacni analyzy se pfitom muzeme pfi
nevybalancovaném designu studie dockat
i od naprosto , obycejného” parametru,
jako je napf. body mass index, pohlavi ¢i
vék pacientd. Je tedy velmi dulezité, aby
u asociac¢nich studii byla data o zara-
zenych pacientech co nejkomplexnéjsi
a subjekty byly fadné popsany, a to i béz-
nymi demografickymi, diagnostickymi
a klinickymi charakteristikami. Tim umoz-
nime provéfeni jejich mozného vlivu na
konecny vysledek studie. Jakkoli se tato

pozndmka v dobé nabité molekularnimi
a genetickymi markery mQze jevit jako re-
dundantni, stale jesté nejsme v pozndni
podstaty vétsiny jevl (onemocnéni) tak
daleko, abychom mohli zanedbat poctivy
popis souboru dat. Pravé progresivni ge-
netické asociacni studie, jez hledaji vztahy
mezi zcela novymi markery a klinickymi
jevy, musi byt schopny doloZit, Ze je-
jich nalezy nejsou zkreslené zavadéjicimi
faktory.
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