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OKENKO STATISTIKA

Analyza dat v neuroloqgii

XXVI. Hodnoceni diagnostickych testd — vérohodnostni pomér
a diagnosticky pomér Sanci

V minulém dile seridlu jsme otevieli novou
kapitolu zamérenou na hodnoceni dia-

zitivnich vysledkd testu u nemocnych

a celkového poctu nemocnych lidi. L. Dusek, T. Pavlik, J. Jarkovsky,

gnostickych testl. Predstavili jsme nové
ukazatele spravnosti a diagnostické sily
testy, které produkujf bindrni data (vystupy

typ

u ano/ne; zdravy/nemocny apod.). Z&-

roven jsme dolozili, ze zadny jednotlivy
ukazatel nepfinasi zcela vycerpavajici infor-

ma

ci o kvalité testu, a je tedy vysoce do-

poruceno je kombinovat. Kratce pfipo-
merfime hlavni ukazatele a jejich vyznam:

1.

Senzitivita: schopnost testu spravné
diagnostikovat nemocného clovéka.
Vyjadfuje pravdépodobnost, Ze test
bude pozitivni u skute¢né nemocnych
lidi. Pocitame ji jako podil poctu po-

. Specificita: schopnost testu negativné

vyhodnotit zdravé pacienty. Vyjadruje
pravdépodobnost, Ze test bude ne-
gativni u zdravych lidi. Pocitdme jako
podil poc¢tu negativnich vysledk( testu
u zdravych jedincl a celkového poctu
zdravych lidi.

. Pozitivni prediktivni hodnota: podil

spravné pozitivnich vysledkt ze vsech
pozitivnich vysledkd testu. Vyjadfuje
pravdépodobnost, ze ¢lovék je sku-
te¢né nemocny pfi pozitivnim testu.

. Negativni prediktivni hodnota:

podil spravné negativnich vysledkl ze
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vsech negativnich vysledkd testu. Vy-
jadfuje pravdépodobnost, ze clovék je
zdravy pfi negativnim testu.

Popis problému: Je ovérovan diagnosticky test, na zakladé jehoz vysledku
se ma lékar rozhodnout, zda je testovany ¢lovék zdravy, nebo nemocny.
Negativni vysledek testu ukazuje na zdravého ¢lovéka, pozitivni vysledek
naopak na nemocného. Vysledek testu je konfrontovan se skute¢nosti.

Skutecnost
> nemocny zdravy Celkem
2 ., | pozitivni 48 36 84
g 8 [negativni 12 174 186
A |Celkem 60 210 270

Pro vyjadreni uzite¢nosti diagnostického testu mizeme vyuzit tzv. véro-
hodnostni pomér (likelihood ratio, LR).

Pro pozitivni vystup testu vyjadfuje LR podil pravdépodobnosti, Zze
nemocny pacient je testem diagnostikovan jako pozitivni proti pravdé-
podobnosti, Ze zdravy pacient je chybné diagnostikovan jako pozitivn{
LR+ = senzitivita / (1 — specificita)

Pro negativni vysledek testu vyjadfuje LR podil pravdépodobnosti, Ze
nemocny pacient je testem chybné diagnostikovan jako negativni proti
pravdépodobnosti, Ze zdravy pacient je diagnostikovan jako negativni
LR- = (1 — senzitivita) / specificita

Po dosazeni do vztahu spocitdme vérohodnostni pomér pro vysledky v piikladu:

LR+=0,800/(1-0,829)=4,67 LR—=(1-0,800)/0,829 = 0,24

Pfi standardnim znaceni tabulky cetnosti a—d (viz nize)
Ize vypocet vérohodnostniho poméru vyjadfit nasledu-
jicimi vztahy:

a c
[R+ = agc [R-= a(—;c
b+d b+d
Skutecnost — stav pacienta
2> nemocny zdravy
é ~ | pozitivni spravna pozitivita | falesna pozitivita
8% |° sP FP
o
2 o fale$nd negativita | sprdvna negativita
©
A negativni FN SN
- Skutecnost — stav pacienta
4
= nemocny zdravy
2% - b
29 pOZI’[IYﬂI a
& | negativni c d
[a)

Vedle pravdépodobnostni interpretace Ize na LR nahlizet
také pomoci sanci. Vyjadreni a / (a + ¢) ve vypoctu LR+ totiz
interpretacné odpovida sanci a ku ¢, zatimco b / (b + d)
interpretacné odpovida sanci b ku d. Ve vypoctu LR— naopak
vyjadreni ¢/ (a + ¢) pomérem Sanci interpretacné odpovida
sanci c ku a, zatimco d / (b + d) interpretacné odpovidd 3anci
dku b.

Priklad 1. Vypocet vérohodnostniho poméru pro hodnoceni diagnostického testu.
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XXVI. HODNOCENI DIAGNOSTICKYCH TESTU — VEROHODNOSTNi POMER A DIAGNOSTICKY POMER SANCI

Popis: Tabulky srovnavajf tfi rlizné testy pro diagnostiku onemocnéni, vzdy pfi stejném poctu nemocnych a zdravych pacientd.

1. Po¢itdme hodnoty senzitivity a specifi-
city spolu s 95% intervaly spolehlivosti

Senzitivita: 90,0 % (82,4 %; 97,6 %)
Specificita: 94,3 % (91,1 %; 97,4 %)

2. Pro vyjadreni uzite¢nosti testu
pocitdme vérohodnostni pomér (LR)
a diagnosticky pomér sanci (DOR)

LR+=0,900/(1-0,943)= 15,75
LR—=(1-0,900)/0,943 = 0,11
DOR =15,75/0,11 = 148,5

Senzitivita i specificita nabyvaji vysokych
hodnot. Rovnéz vérohodnostni pomér
indikuje, Ze diagnosticky test je dobry
prediktor pfitomnosti onemocnéni.

2 Skutecnost 2 Skutecnost 2 Skutecnost
+ - -
> nemocny | zdravy | Celkem || > nemocny | zdravy | Celkem | | > nemocny | zdravy | Celkem
é pozitivn{ 54 12 66 é pozitivn{ 35 85 120 é pozitivn{ 34 20 54
2 | negativni 6 198 204 Q |negativni| 25 125 150 Q |negativni| 26 190 216
& |Celkem | 60 210 270 || & |Celkem | 60 210 270 || & |Celkem | 60 210 270
a a a
0 % 50% 100 % 0 % 50 % 100 % 0 % 50 % 100 %
pozitivni | pozitivni % 70,8 % | pozitivni 7,0 % ,
Enemocny Enemocny Hnemocny

negatvni [29% 9719%  2dray negativni [iBl7 % 83,3 % zdravy negativni 8.0 % 88,0 % zdravy

1. Poc¢itdme hodnoty senzitivity a specifi-
city spolu s 95% intervaly spolehlivosti

Senzitivita: 58,3 % (45,9 %; 70,8 %)
Specificita: 59,5 % (52,9 %; 66,2 %)

2. Pro vyjadreni uzite¢nosti testu
pocitdame vérohodnostni pomér (LR)
a diagnosticky pomér sanci (DOR)

LR+=0,583/(1-0,595) = 1,44
LR—=(1-0,583)/0,595=0,70
DOR=1,4/0,7=2,06

Senzitivita i specificita nabyvaji nizkych
hodnot. Nizka hodnota LR+ a vysoka
hodnota LR- potvrzuji, ze diagnosticky
test je Spatny prediktor pfitomnosti
onemocnéni.

1. Poc¢itdme hodnoty senzitivity a specifi-
city spolu s 95% intervaly spolehlivosti

Senzitivita: 56,7 % (44,1 %; 69,2 %)
Specificita: 90,5 % (86,5 %; 94,4 %)

2. Pro vyjadreni uzite¢nosti testu
pocitdme vérohodnostni pomér (LR)
a diagnosticky pomér 3anci (DOR)

LR+=0,567/(1-0,905) = 5,95
LR—=(1-0,567)/0,905 = 0,48
DOR=6,0/0,5=12,42

Diagnosticky test ma nizkou senzitivitu,
nicméné vysokou specificitu. Test by
byl vyuzitelny za urcitych podminek,
napf. v situaci, kdy je nezadouci falesna
pozitivita.

Priklad 2. Hodnoceni vysledkl rtzné citlivych diagnostickych testd a vypocet vérohodnostniho poméru.

V tomto dile rozsitime vyse uvedenou
sadu ukazatell o tzv. vérohodnostni
pomér (,likelihood ratio”, LR). Vé-
rohodnostni pomér je podilem pravdé-
podobnosti vyskytu jevu 1 za platnosti
urcité podminky (jev 2 nastal) a pravdé-
podobnosti vyskytu jevu 1, pokud dana
podminka neplati (jev 2 nenastal). Z dia-
gnostického hlediska tak hodnotime vé-
rohodnost, Ze vyskyt sledovaného kli-
nického znaku (symptomu) je vazan na
vyskyt urc¢itého onemocnéni. V mate-
matické statistice vérohodnostni pomér
obecné znamena podil dvou pravdépo-
dobnosti, které jsou vysledkem dvou rlz-
nych modeld.

Pro hodnoceni diagnostickych testu
muUzeme vérohodnostni pomér definovat
nasledovné:

[pravdépodobnost, ze test dosdhne da-
ného vysledku u nemocnych pacient(]
[pravdépodobnost, Ze test dosahne
daného vysledku u zdravych osob]

LR =

V nasem hodnoceni muize diagnosticky
test nabidnout pouze dva typy vystup,
pozitivni a negativni. RozliSujeme tedy
LR+ (LR pro pozitivni test) a LR— (LR pro
negativni test):

® Pro pozitivni vystup testu vyjadfuje LR
podil pravdépodobnosti, Ze nemocny
pacient je testem diagnostikovan jako
pozitivni, a pravdépodobnosti, Ze
zdravy pacient je chybné diagnostiko-
van jako pozitivni.

LR+ = senzitivita / (1 — specificita)

® Pro negativni vysledek testu LR vyja-
dfuje podil pravdépodobnosti, Ze ne-
mocny pacient je testem chybné
diagnostikovan jako negativni, a prav-
dépodobnosti, Ze zdravy pacient je dia-
gnostikovan jako negativni.

LR— = (1 — senzitivita) / specificita

Vérohodnostni pomér znaceny jako
LR+ tedy vyjadfuje schopnost pozitivniho
vysledku testu odlisit nemocného a zdra-
vého jedince. Naopak vérohodnostni
pomér znaceny jako LR— vyjadfuje obrace-
nou situaci, kdy test mylné oznaci nemoc-
ného jedince za zdravého (viz priklad 1).
Z definice tedy vyplyva, Ze u kvalitniho
testu je LR+ zadouci co nejvyssi a nao-
pak LR— co nejnizsi. V literature Ize najit
zdtvodnéni, Zze hodnoty LR+ > 10 a na-
opak hodnoty LR- < 0,1 umozniuji véro-
hodné urceni nebo vylouc¢eni nemoci na
zakladé daného testu (McGee, 2002). Vy-
soka hodnota LR+ jasné ukazuje na test,
ktery poskytuje vysokou jistotu v urcenf
nemoci, i pfesto vsak neni 100% zaru-
kou, Ze osoba s pozitivnim testem musf
byt vZzdy nemocna.

Vypocet vérohodnostniho poméru pro
rlizné vysledky diagnostického testu pfibli-
Zuji priklady 1 a 2. | vérohodnostni pomér
je odhadem, a Ize jej tedy doplnit vypo-
¢tem intervalu spolehlivosti, jak doklada
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nemoci od zdravych osob.

Popis problému: Mame diagnosticky test, u kterého
chceme vyjadrit, jak dobre odliSuje pacienty se sledovanou

Vérohodnostni pomér vyjadfuje kvalitu diagnostického testu:
1.

Pocitejme vérohodnostni pomér pozitivniho testu, ktery porovnava
relativni podil pacientl a zdravych osob, ktefi maji pozitivni diagnos-
ticky test

1991; 44(8): 763-770.

Skutec¢nost [Re= @ /(a+c) _ _ senzitivita
b/®b+d) 1 — specificita
> nemocny zdravy Celkem 43/(43 +7)
< i 8 = =
é . [ pozitivni 13 31 72 2. Dosazenim do vztahu v bodé 1 dostaneme LR+ = 31/31+169) 5,55
%2 negativni 7 169 176 3. Pro vérohodnostni pomér pozitivniho testu pocitéme 95% interval
2 [Celkem 50 200 250 spolehlivosti - -
ex {In senzitivita +196 %7 —senzitivita + spectflctta}
PN specificita = ' a b
Pouzivame nasledujici znacent: 4.Dosazenim do vztahu v bodé 3 dostaneme
43/(43 +7) 7/43 +7) . 169/31 + 169) .

Skute&nost exp{ln 3131+ 169) + 1,96% 13 + 37 -(3,94; 7,81)
> nemocny zdravy 5. Pocitejme vérohodnostni pomér negativniho testu, ktery porovnava
é . [ pozitivni a b ﬁclit]v:elsp;odn pacientd a zdravych osob, ktefi maji negativni diagnos-
2 g tivni d Y
o+ [negatvni ¢ |p = C/a+d _ 1-senzitivita
a Td/(b+d) " specificita

. . 7/(43+7)
6.D h 5 = =77 =0,17
bosnamka: osazenim do vztahu v bodé 5 dostaneme LR 169/ (31+169)
v Vypocet Ize provést i pro kategorialni znaky, nejen pro 7. Pro vérohodnostni pomér pozitivniho testu pocitame 95% interval
dva vystupy diagnostického testu, napt. pro kategorie spolehlivosti
hodnot laboratorniho vysetrent. ||~ senzitivita ¢ [senzitivita , T~ specificita

v Vérohodnostni pomér — angl. likelihood ratio (LR) expiin specificita + d

8. Dosazenim do vztahu v bodé 7 dostaneme
7/(43+7) 4 96\/43/(43+7)I 31/31+ 169)}
)~ 7

em{'”169/(31 1169

Sackett DL. Interpretation of diagnostic data: 5. How to do it with simple maths. Can Med Assoc J 1983; 129(9): 947-954..
Simel DL, Samsa GP, Matchar DB. Likelihood ratios with confidence: sample-size estimation for diagnostic-test studies. J Clin Epidemiol

169 | -(0,08; 0,33)

Priklad 3. Odhad vérohodnostniho poméru a jeho intervalu spolehlivosti.

priklad 3. Ackoli jsou vztahy v prikladu 3 na
prvni pohled ponékud sloZité, Ize do nich
jednoduse dosadit hodnoty z tabulky cet-
nosti a interval spolehlivosti tak vypocitat.

Vérohodnostni pomér je ¢asto pouzi-
van pro srovnavani vystupt riznych testd,
pficemz je souhrnné kalkulovan tzv. dia-
gnosticky pomér sanci (,Diagnostic
Odds Ratio”, DOR). DOR vyjadfuje Sanci,
Ze test bude pozitivni u nemocného ¢lo-
véka ndsobenou Sanci, Ze test bude nega-
tivni u zdravého clovéka.

DOR = LR+ / LR-

Hodnota DOR muZe rlst od 0 do ne-
konecna, pficemz vyssi hodnoty zname-
najf lepsi schopnost testu rozliSovat mezi
nemocnymi a zdravymi jedinci, a tedy
obecné vétsi schopnost dosahovat sprav-
ného vysledku. Hodnoty mensi nebo
rovny 1 ukazuji na test se slabou diagnos-
tickou silou. Logicky poZadujeme, aby

diagnosticky pomér Sanci byl co nejvy3si

a zejména hodnoty 1 a nizsi nejsou pro
klinickou praxi prijatelné.

Pojem Sance (odds) je blizky pojmu
vérohodnostni pomér a vztahuje se k prav-
dépodobnosti, Ze néjaky jev nastane. Ac-
koli v Ceském jazyce mozna slovo Sance
nezni pfilis exaktné, jde o jasné defino-
vany pojem, ktery se i v mediciné velmi
asto pouziva. Sanci, ze né&jaky jev na-
stane, vyjadfujeme i v bézné Feci formou
pomeéru, napfiklad Sance vyskytu jevu A je
1 ku 4. To znamend, Ze jev A nastava
s pravdépodobnosti P(A) = 1 /5 = 0,20.
Sanci nastani jevu A oznacujeme O(A)
(odds). Pro ndhodny jev A potom obecné
plati:

__PA
oW =T

Vyse uvedeny vztah také nékdy ¢teme
jako ,3anci ve prospéch A"”. Ze vztahu je

patrné, Ze 3ance je podil pravdépodob-
nosti nastani jevu A ,ku” pravdépodob-
nosti nenastani jevu A. Pokud pravdépo-
dobnosti pfimo odhadujeme z relativnich
Cetnosti jevd, napf. z kontingen¢ni ta-
bulky, pak mdZeme do vztahu dosadit
pfimo Cetnosti nastani jevu A a Cetnosti
nenastani jevu A:

Cetnost jevu A

om) = Cetnost nenastani jevu A

Sance dvou jevi Ize davat do poméru,
hovofime o poméru sanci (,,odds ratio”).

v maximu ale nijak ohranic¢en neni.

Vedle vérohodnostniho poméru a dia-
gnostického poméru Sanci Ize v literature
najit i dalsi ukazatele kvality diagnostic-
kych testl, které ale povétSinou vycha-
zeji z odhadu senzitivity a specificity. Zde
se pouze kratce zminime o dvou ukaza-
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Tab. 1. Ukdzky vypoctu raznych ukazatell spravnosti diagnostickych testd'.
Znaceni Cetnosti
Skutec¢nost
nemocny zdravy Celkem
. L, pozitivni a b a+b
Diagnosticky test negativni c d cid
Celkem a+c b+d n
Vysledek testu Senzitivita Specificita PH+2 PH-2 LR+3 LR-3 DOR*
a b ¢ d (%) (%) (%) (%)
1 6 9 2 10,0 25,0 14,3 18,2 0,13 3,60 0,04
(0,3; 44,5) (3,2; 65,1) (0,4; 57,9) (2,3;51,8) (0,02;0,89) (1,07; 12,17)
) 5 g 3 20,0 37,5 28,6 27,3 0,32 2,13 0,15
(2,5; 55,6) (8,5%; 75,5) (3,7, 71,0 (6,1; 61,0 (0,08; 1,24) (0,83; 5,50)
3 4 7 a 30,0 50,0 42,9 36,4 0,60 1,40 0,43
(6,7; 65,3) (15,7; 84,3) (9,9; 81,6) (10,9;69,2) (0,19;1,94)  (0,63; 3,13)
4 3 6 5 40,0 62,5 57,1 45,5 1,07 0,96 1,11
(12,2; 73,8) (24,5; 91,5) (18,4; 90,1) (16,8; 76,6) (0,33; 3,45) (0,46; 2,01)
5 2 5 6 50,0 75,0 71,4 54,6 2,00 0,67 3,00
(18,7;81,3)  (34,9;96,8) (29,1;96,3) (23,4,83,3) (0,52;7,72)  (0,32; 1,39)
6 1 4 7 60,0 87,5 85,7 63,6 4,80 0,46 10,50
(26,2; 87,8) (47,4, 99,7) (42,1, 99,6) (30,8; 89,1) (0,72;32,16)  (0,20; 1,02)
12 2 1 26 92,3 92,9 85,7 96,3 12,92 0,08 156
(64,0;99,8)  (76,5,99,1) (57,2;98,2) (81,0;99,9 (3,37;49,59) (0,01;0,55)
'jednotlivé charakteristiky jsou uvadény jako hodnota s 95% intervalem spolehlivosti; ?prediktivni hodnota pozitivniho, resp. negativ-
niho testu; vérohodnostni pomér (LR, likelihood ratio) pozitivniho, resp. negativniho testu; “diagnosticky pomér Sanci (DOR, diagnostic
odds ratio) jako pomér LR+ a LR—

telich, jejichz vypocet i interpretace jsou

velmi jednoduché:

® Dosazena jistota (,gain in certainty”)
kalkulovana jako prosty soucet spe-
cificity a senzitivity (Connell a Koep-
sell, 1985). Soucet mlze nabyvat hod-
not od 0 do 2, pficemz hodnoty blizké
1 indikuji test, jehoz vysledky odpovi-
daji ndhodnému tipovani. Sc¢itani hod-
not senzitivity a specificity je vhodné
pro srovndvani rlznych testd, zvlasté
pokud byly testovany pfi razné preva-
lenci dané choroby.

® Jinou, podstatné star$i mirou je tzv.
Youdentyv index (Youden, 1950), zna-
ceny ,J" = senzitivita + specificita — 1.
Tento vypocet Ize alternativné vyjad-
fit jako 1 — (fale3na pozitivita + falesna
negativita)

Vypocty vérohodnostniho poméru, dia-
gnostického poméru Sanci a dalsich uka-
zatelG diagnostické hodnoty testu shrnuje
pro rGizné datové soubory tab. 1.

Vérohodnostni pomér, jakoZ i dalsi
zminéné miry nabizeji alternativni vyjad-

feni hodnoty diagnostickych testl k hod-
noceni senzitivity a specificity. Je samo-
zfejmé na autorovi, zda vyuzije vsechny
tyto miry soub&zné ¢i nikoli. Ctenére jisté
napadne zcela legitimni otdzka, neni-li
ukazateld kvality testu prilis mnoho a jestli
skutecné prispivajf k interpretaci. Pravdou
je, Zze zadny ukazatel neda svou hodno-
tou 100% zéruku, Ze pfi pozitivnim testu
je pacient skute¢né nemocny. Vysledek je
ovlivitovan fadou faktord, mimo jiné i veli-
kosti testovacich soubort dat a zptsobem
jejich ziskani. | tyto faktory jsou dlvodem
vyvoje riznych ukazatell, které nabizeji
rlizné interpretace hodnoty testd. V litera-
tufe nalezneme i prospektivni randomizo-
vané studie, jeZ fesi, zda jsou lékafi v praxi
schopni spravné vyuzivat ukazatele kva-
lity diagnostickych testd pro sva rozhodo-
vani. Napfiklad prace Puhana et al z roku
2005 takto srovndvala senzitivitu a speci-
ficitu s vérohodnostnim pomérem a dosla
k zavéru, Ze jsou ve svém vlivu na rozho-
dovani Iékarl srovnatelné. Nicméné véro-
hodnostni pomér je stale pomérné malo
vyuzivan pfi praktické validaci diagnostic-

kych testd (Steurer et al, 2002). Obdobné
i diagnosticky pomér sanci by si zaslouZil
Castéjsi aplikaci predevsim pro svou jasnou
interpretaci (Ingelfinger et al, 1987).

Tento dil seridlu jsme pojali vice i jako
resersi relevantni literatury a vyklad do-
kladdme vétsim poctem citaci védec-
kych praci. Udélali jsme to zamérné, aby-
chom upozornili na prekvapivy fakt, jak je
svym zpUsobem velmi staré a jednoduché
téma v soucasné literatufe Zivé. Divodem
je z velké c¢asti medicina sama. S néstu-
pem personalizované mediciny pfichazi
na trh velké mnozstvi novych biomarkerd
a s nimi také roste heterogenita a cena
diagnostickych testl. Srovnavani rdznych
testd je tedy velmi aktudini téma fesené
z hlediska diagnostické sily i nakladové
efektivity (Cornell et al, 2008; Hayen et
al, 2010). Jde o trend, ktery bude s roz-
vojem genomiky a farmakogenomiky
jisté pokracovat. Je stimulujici vidét, Ze
i v.dneSnim pretechnizovaném a slozitém
svété |ze publikovat vyznamnou védeckou
praci prostou diskuzi nad souc¢tem dvou
pravdépodobnosti ©.
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ERRATUM

V prvnim ¢isle ¢asopisu Ceska a slovenska neurologie a neurochirurgie jsme omylem neuvedli jména recenzenti minimonografie
Monitoring pacientd s tézkym poranénim mozku (autor prof. MUDr. Martin Smrcka, CSc.).
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