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Osnove biostatistike u

svakodnevnoj praksi
Korelacija i regresija
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Teme i podaci

* podaci (Bolnica e korelacija
milosrdnih sestara, Zgb) o
e TIBC, total iron binding
capacity
e UIBC, unsaturated... -
o (transferin)+Fe=feritin ¢ Coxova regresija
o dob, spol ¢ Passing-Bablokova
regresija

pravocrtna regresija
* viSestruka regresija
¢ logisticka regresija

¢ dopunski podaci
* in vitro uzgoj maticnih
stanica
e istrazivanje polipoidnog
melanoma
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Linearni sustavi i kaos

Linearni sustavi

Dakle: jednostavno re¢eno, kaos je pojava aperiodi¢nih, naizgled

&ajnih ja u deterministi sustavu. U kaosu ima reda,
a u redu lezi kaos. To dvoje je uzajamno povezano, bliskije no Sto
smo ikada prije pomisljali.

Ali, to se &ini nelogiénim, buduéi da su deterministi¢ki sustavi
predvidijivi i stabilni. Iz puke navike, ljudi su oduvijek traZili uzorke i
linearne odnose u onome $to vide.

Linearni odnosi

Z. Sardar dopustaju nam da
I. Abrams predvidimo 3to ¢e
se dogoditi unutar
sustava, i lako se
mogu grafitki
prikazati.
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Korelacija

* povezanost pokazatelja
¢ uvjet pokazatelja:
numericki (brojéana mjerna ljestvica)

e nominalna ®
e ordinalna ®
eintervalna ©

® omjerna ©
* broj pokazatelja: dva

o o Medicinski fakultet Sveugilista u Rijeci Katedra za medicinsku informatiku ® 6 0 O
Pearsonov koeficijent korelacije Spearmanov koeficijent korelacije
e jednostavna linearna korelacija, rp e neparametrijska linearna korelacija, p, rq
e dva pokazatelja * dva pokazatelja
* intervalna ili omjerna mjerna ljestvica * ordinalna mjerna ljestvica
e vrijednosti: -1 <r <+1 * vrijednosti: -1 <r<+1
e zasto rg, a ne rp:
¢ ordinalna mjerna ljestvica
e mali uzorak
* x iy ne slijede normalnu raspodjelu
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Koeficijenti korelacije

Tumacenje |r|

0 - matematicka nepovezanost
<0,25 —nema povezanosti
0,26-0,50 - slaba povezanost

0,51-0,75 —umjerena povezanost

>0,75 —izvrsna povezanost

1 - matematicka povezanost

Colton, 1974., Statistics in Medicine
(prema: Dawson & Trapp, 2007.)
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Znacajnost povezanosti — P Jakost povezanosti — r?
 nulta hipoteza: p=0 e koeficijent determinacije
* statistika: t ovisior, N
op . Y . . uvjet N r p r?
— mjera znacajnosti
. TIBC/UIBC
uvjet N r p ) .
TIBC/UIBC svi 61 063 <0,001 :"'b 6 aod gl 3’23 ;00’201 gi’: o/"
izolranaDNA 18 0,66 0,003 Gl e 0 ik
dob>62 god. 04 0,97 0,035
Fe/lUIBC  svi 61 -0,38 0,002
dob>62 god. 04 -0,91 0,088
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Primjer 1 | uviet N r p Primjer 2 | uviet N r p
. dob : feritin 61 0,53 <0,001 . dob : feritin 61 0,53 <0,001
p dob : Fe 61 -0,01 0,917 P dob : Fe 61 -0,01 0,917
UIBC : TIBC 61 0,63 <0,001 UIBC : TIBC 61 0,63 <0,001
350 40
300 ! 35
250 30
£ 200 B = . 25 Du = - 5
£ 4500 dreiiiain 5 20 S Danu s, . e
@ Ba 3 o .,
100 15F -8 . e
8 & | = Euu . s ] A% o
o ey 10 5
5|
40 50 60 70 10 20 30 40 50 60 70
dob dob




Primjer 3 | uviet N r p
. dob : feritin 61 0,53 <0,001
p dob : Fe 61 -0,01 0,917
UIBC : TIBC 61 0,63 <0,001
75
70 2 =
65 a =
50 g : a 5 : o *a
8 55 S Y
T T
45 S8
] & el
40
35 o
20 25 30 35 40 45 50 55 60
uibc
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Primjer 4 | uviet N
o dob. sk. : feritin 61 0,59 <0,001
S dob. sk. : Fe 61 -0,12 0,356
dobne skupine
(ugod.): 350 l
(1) do 30, 300 °
(2) 31-40,
(3) 41-50, 250
(4) vise od 50 g
< 200 k
k2 150 :
100 E
50 g
0 i
0 1 2 3 4 )
dobsk
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Primjer 5 | uviet N r p
. dob. sk. : feritin 61 0,59 <0,001 Pet “ne” r
5 dob. sk. : Fe 61 -0,12 0,356
dobne skupine . . o .
(ugod): &0 e r nema mjerne jedinice
(1) do30, ssb e ... . .
@) 3140, * ne ovisi o tome koji je pokazatelj x, a koji y
) 41-50, " .
(@ i a0 o : e r=0 znadi: nema pravocrtne povezanosti
8 & i * ne smije se rabiti za ekstrapolacije
20 : B : (samo interpolacije)
13 § i * ne oznacava uzro¢no-posljedi¢nu vezu
10 8 (samo povezanost)
5 i ; i
0 1 2 3 4 5
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Kada ne racunati r Promjena podataka =
uvjet N r p
lin(bsj) : mt 118 0,25 0,006
log(bsj) : mt 118 0,43 <0,001
y ° y .: ° 120 T
° ) ® [ ] o 100 -
° .. ° 2 w0 “g;uﬂuuu ,,D e
(] s G o B
* %% £ sof %ﬁ?’“’a 5
. [J . é ol uun: g a
20 :n‘n
IE
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0 200 400 600 800 1000 1200
broj stanica s jezgrom x10e4
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Promjena podataka

Pravocrtna regresija

LI N r P e matematicka povezanost...
lin(bsj) : mt 118 0,25 0,006 . dvaju pokazatelia (xi y)
log(bsj) : mt 118 0,43 <0,001 ~-dvaji pokazatea X1y
® nezavisna mjerenja
120 . . . . .
o s e koliko promjena jednog (x) odreduje promjenu
2 sof Dg;"u SR drugog (y):
% - ;\f; J | * x: nezavisna varijabla (prediktor)
g a0 Gl e y: zavisna varijabla (kriterij)
20 i
5 i ; — +
g 10 100 1000 10000
broj stanica s jezgrom x10e4
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Pravocrtna regresija Primjer: TIBC vs. UIBC =
o matematicka poj NAP OMENA: 75
e ...dvaju pokazaty = @ *+ bX, 70 i o
* nezavisna mjerely = | + kX, 65 s B -
* koliko promjena y = by + byX, " 22
S G ~ £ s5p
° xgnfzzz;isnav y= BO " B1X X g
: 19— X i r=0,63 (p<0,001)| 4sf g
o y: zavisna varif slobodan ¢lan (intercept) ; iPB +Bi TS
b — nagib pravca (slope) e = L B ot

y =B+ Bx
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r=0,63 (p<0,001)
88 coe tibc = (31,0+3,7) + (0,6+0,1) uibc
primjer = et aE primjer = — =
Warisble Y:
MedCalc® Verson7.1.00 .ana e |Ei| Regression _[Of x]
‘Windows 35/38/NT Me/2000/XF I“hc j p
b/ nedeolsbe pependenc ¥ cibc
Y ariable ¥: Independent ¥ : uibc
uibc =
I J Sample size = 6l
Soloct Coefficient of determination = 0.3941
= 5.9017
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| E

i~ Regression equation
Y=a+hX

Y =a+blagl)
Logl¥] =a+hX
Loglr] = a + b Logl]
Y=a+hR+oK2

T 8w @ C

Help I

0K I Cancel

Residual standard deviation

-- REGRESSTON EQUATION

T = 31.0133 + 0.62d4d X

-- ANALYZIS OF VARIANCE

Parameter Coefficient std.Error T-walue
Intercept 31.01329 3.71823 5.3409 «0.0001
Slope 0.62438 0.10079 6.1946 <0.0001

il

Source

Sum of Squares

Regression 1 1336. 5481 1336.5481
Residual 5 2054.9896 34.8303
F-Ratio = 35.3731 P < 0,001

Mean Square
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primjer =

r=0,63 (p<0,001)
tibc = (31,0+3,7) + (0,6+0,1) uibc

primjer

PSS for Windaws

r=0,63 (p<0,001)
tibc = (31,0£3,7) + (0,620,1) uibc

Model Sul
- - Rielease 7.5(Nov 14139)
Ovisnost pokazatelja TIBC o: 3 o] K [T
uiBC Pise(P) t p
Bo 31,0+3,7 8,34 <0,001 T ‘
Coefficients Interval for B
B1 016i01 1 61 1 9 <0 ] 001 Model B Std. Error t Sig. ;‘;U:; ::E:;
1 (Constant 31.013 3.718 8.341 000 23.573 38.453
UBC 624 101 6.195 000 423 826
Fe a. Dependent Variable: TIBC ~
Bo 44,0+3,4 12,94 <0,001 Yy e
Sun of Mean
B4 0,5£0,2 2,91 0,005 T R e e
P e ]
a. Predictors: (Constant), UBC
b. Dependent Variable: TIBC
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Primjer: granice pouzdanosti primjer =
7S
Ovisnost pokazatelja TIBC o: 70 . 2
UiBC 65 2 i T i
Bts.e.(B) 95%GP(B) 't 56 e
S.C. (o] p g - ! oo a® o5 o
- o o =]
B 31,0£3,7 23,6-38,5 8,34 <0,001 gl b sl
a tia Ta
B, 0,6£0,1 0,4-0,8 6,19 <0,001 45 i
E o
granice pouzdanosti (Confidence Interval Limits): 40 u
95%: PB+[1,96xs.e(B)] = 31£(1,96x3,7) = 31+£7,3 = 23,7-38,3 35 é
99%: P+[2,58xs.e(B)] = 31+(2,58x3,7) = 31+9,5 = 21,5-40,5 20 25 30 35 40 45 50 55 60
uibc
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primjer = primjer =
75E 75
' 70 2 -
65 2 5
60 PEETR ?
8 8 55 s //F@/
S =l o
/D o0 = o
45 ;“’ . oo &
40 &
35 2
20 25 30 35 40 45 50 55 60
uibc
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primjer =

80F
75
70
65
60
55F
50F
45F
40F

tibc

30k i ;

Primjer: reziduali

20 o
15 .
10 T
— 5 o Ll °
= A oo o o
e
é -5 = oiof g
-10 : a
-15 jednoliko rasprsenje
e F=38,37, df=1;59, P<0,001
'25 L 1 L L 1 i
20 25 30 35 40 45 50 55 60
uibc
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Primjer: ovisnost Fe o dobi ViSestruka regresija
\
40 i i: - 052 A
o ?1"2“(;’15: (F:_g g:’;’)" e matematicka povezanost vise pokazatelja
35 = =0, :
Bis.e.(B) t P (XX, 1)
# . 2 B, 18118993  <0,001 * nezavisna mjerenja
25 = o By -0,1:0,1-0,11 0,917 . ; .
2 L AP S e koliko promjena svakog od x odreduje
20 — = e g
a s promjenu y:
15F B s e L]
- g o#°% 7 * x: nezavisne varijable (prediktori)
{ob o " - —
* y: zavisna varijabla (kriterij)
5
10 20 30 40 50 60 70
dob Y = Bo * BaXq* BoXot ... + B X,
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Primjer: TIBC vs. 4 pokazatelja =

SPSS for Windows I e
FRelease 7.5 (Nov 14 1336) o Heg'essmln E
e Dependent
Haxduae Seiures Verson cp
dnaizol > Paste
dob e |
E:‘”k Ficwols | Block1af1 | Hedt Beset
fet
i Independents] _Gercel |
et o = Help
o[z L]
UIBC konc fertin -
et
F \n;Lenl Method: |Enter ¥
me
e ] -
;fh“ Stepnise
iti dw =
feritin L Backwx]  HilE
spol > — Case Labels:
dob st =
e =l
wis» | Statistios.. | Piats. | save. | Options. |
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primjer (univarijatno) =

Mjera Bts.e.(B) t P
uiBC Bo 31,0+3,7 8,34 <0,001
By 0,6+0,1 6,19 <0,001
Fe Bo 44,0£3,4 12,94 <0,001
By 0,5+0,2 2,91 0,005
feritin Bo 57,1+1,4 41,89 <0,001
By -0,1£0,01  -3,45 <0,001
dob Bo 62,4124 25,47 <0,001
B, -0,2+0,1 3,85 <0,001
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HMethad: IStepwisej
. . . .o Enter -
rimjer (multivarijatno Salcien ey .
primjer ( jatno) e = Logisticka regresija
Mjera Bs.e.(B) t P ® povezanost vise pokazatelja (x;-x,1y)
konstanta B,  4,5t4,3 0,96 0,341 ® nezavisna mjerenja
UIBC B,  0,840,1 11,68 <0,001 ¢ koliko promjena svakog od x odreduje
Fe B, 1,00, 11,01 <0,001 promjenu binarne varijable y:
feritin B;  0,01£0,01 0,31 0,760 * x: nezavisne varijable (prediktori)
dob B, 0,010,038 -0,97 0,338 e y: zavisna varijabla (kriterij)
* eb = omjer izgleda (OR, odds ratio)
TIBC = 0,8xUIBC + 1xFe -
‘ ‘ logit(p) = Bg + B1X+ BoXo+ ... + BX, ‘
® 6 0 O Medicinski fakultet Sveugilista u Rijeci Katedra za medicinsku informatiku ® 6 0 O
Primjer: spol vs. 5 pokazatelja = primjer =
Dependent Y: zspol (dummy)
Var B se. P OR (95% Cl)
Sample size: 61 )
Cases with Y=0: 25 (40,98%) g ORE O GEes
Cases with Y=1: 36 (59,02%) Uss 0o Gy L
fe -0,03 0,11 0,757
- Overall Model Fit feritin -0,02 0,01 0,006 0,98 (0,96 — 0,99)
Null model -2 Log Likelihood = 82,56946 dob  -0,02' 0,02 0.421
Full model -2 Log Likelihood = 69,46355
Chi-square = 13,10; df =5; P = 0,022 cons. 1,60 049 0,003
ich Hakulle&sjen&ihétauH\jeci Katedra za medicinsku informatiku ® 6 0 O lista u Rijeci Katedra za medicinsku informatiku ® 6 0 O
rimjer ..
primyj Coxova regresija
— 350 e S s P PR O SEvEETEE i el Gest. ©
--- Classifi o i !t=3,54, df=59, p<0,001| p . . P ja (x;-x, 1)
® nezavisna mjerenja
Actual gro| 250 ¢ koliko promjena x odreduje y:
200 i =S * x: nezavisne varijable (prediktori)
Y=0 150 8 e y: zavisna varijabla (kriterij) = mjera rizika
Y= 100 . e eb = omjer rizika (RH, relative hazard)
Percent Of 50F - u:n ......... % .............
0 ‘ ‘ ‘ Ai(t) = Ao(t) exp [Bg + Xyt BoXo+ ... + BX,] ‘
feritin feritin
spol ="M" spol ="2"
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Primjer: utjecaj niza varijabli na P =

polipoidni melanom
N=147
, vjerojatnost prezivljenja

Vjerojatnost prezivljenja

0 24 48 72 96 120 144 168 192 216

Vrijeme pracenja (mjeseci)
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primjer =

Var B s.e. p RH (95% Cl)
dob 0.02 0,011 0,019
spol_m 0,941
kl_st <0,001
(1) 1,75 0,35 <0,001
(2) 3,70 0,58 <0,001
clark_st 0,098
br_st 0,433

1,02 (1,001 — 1,04)

5,81 (2,91 — 11,58)
40,60 (13,02 — 126,65)
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primjer

kl_st

0 24 48 72 96 120 144 168 192 216

mjeseci
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Passing-Bablok regresija

* povezanost dvaju istih pokazatelja (x i y)
* nezavisna mjerenja: x/y ili y/x
e koliko promjena bilo kojeg odreduje promjenu
onog drugog
* x: nezavisna varijabla (prediktor)

* y: zavisna varijabla (kriterij)

(i obrnuto)
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Primjer: feritin, 2 postupka mjerenja =

N=46
r2 = 0,997
By = 0,1740,62, t = 0,26, p = 0,789
B, = 1,00+0,00, t = 320,71, p<0,001
F-ratio = 102856,65, p<0,001
= 500
=
£ 400
Q£
300
200
100
0

I
0 100 200 300 400 500 600 700 800
feritin2
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primjer
y = 0,956 + 0,991x
Intercept (A=0): 0,956 500
95% Cl: 0,500 t0 2,163 | 700
Slope (B=1): 0.991 600
95% Cl: 0,979 to 1,000 | _ 500
£ 400
Cusum test for linearity: 2 300
Significant deviation from 200
linearity (P<0,01) 100
0 i
0 100 200 300 400 500 600 700 800
feritin2




Zadnji primjer ©
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INFORMATIKA

90

80

70
3% s
\8/,50 =
2 40
8 30 <

20 ant
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0

0O 10 20 30 40 50 60 70 80 90

Proslavljenih rodjendana
(N, kumulativno)

Regresijski dokaz da
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je zdravo slaviti rodendan

(S. den Hartog (Ph.D. Thesis), Universtity of Groningen)

Hvala na pozornosti

mp@kbd.hr
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