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1. Vybrana modelova rozdéleni
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K ¢emu je nam znalost o modelovych rozdélenich?

* Popis vlastnosti cilové populace — na zdkladé pozorovanych dat
(histogram, box plot, popisné statistiky) jsme schopni usuzovat na
charakter rozdéleni pravdépodobnosti sledované veliCiny. Dokonce jsme
schopni otestovat miru shody s teoretickym rozdélenim.

* Srovnani vlastnosti cilové populace/populaci — na zakladé pozorovanych
dat a nasich predpokladl o teoretickém modelu (hypotéz) jsme schopni
pomoci statistickych testl srovnavat vlastnosti jedné nebo vice cilovych
populaci.

* Predikce vlastnosti cilové populace - nevyvratime-li na zakladé
pozorovanych dat platnost teoretického modelu, jsme schopni se ptat, jak
a s jakou pravdépodobnosti se bude cilova populace v budoucnu chovat.
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Normalni rozdéleni

* jiny nazev — Gaussovo rozdeéleni

e zakladni rozdéleni — u mnoha klinickych a biologickych velicin: télesna
vyska, délka koncetin a kosti, krevni tlak,...

* hodnoty veliCiny se symetricky shlukuji kolem stredu, variabilita je dana
aditivnim vlivem mnoha ,slabé pUsobicich faktord“

Priklad vzniku normalniho

Pf'k|?d - vek rozdéleni — Galtonova deska
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Normalni rozdéleni O

stredni hodnota - sumarni
statistika stredu dat (tzn. ¢islo, —,,
které zastoupi stredni, typickou, .|
primérnou hodnotu) 200 | \|  hustota
- u normalniho rozd. oznaceni: p 180 .\/
160 | \
rozptyl — sumarizace variability 1o} X
(tzn. odliSnosti jedincu 120y \
zahrnutych ve  vybérovém " \
souboru); “
s s v ’ 60 1 Jl '\
- unormadlniho rozd. oznaceni: ¢ | | \
v , , .. 20 | /
tvar rozdéleni nam popisuje
, ; 0 —— P
hustota (hustota normalniho 0 55 60 65 70 B &0 & 90 95
rozdéleni — tzv. Gaussova krivka): m

1 2/, 2
f (X, m 02) _ e—(x—,u) 120
[ 270°

znaceni: N(u,o? T
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Normalni rozdéleni — distribucni funkce O

240 . . . . . T~ . . . . 1 I I I T TTTTTTTTTTY
z;: ‘IJ.-": ‘..III\"\. h ustota 08 d iStri b u En |’
180 | .; ‘\' ] . funkce
160 | f"f I\'\/ 1 /
A \ i
140 | 4 I'\, ] 0,6
120 | f\\ \.\ ]
100} KT I\'-.‘ ] 0,4
80 { \ I\"\., ]
AN \ 0,2-
40 t ,.f\ \\ \ |
| \ \\ ) ] /
0 i\ \ L\ \ e O L T T T T
5055606570 75 80 8 90 95 X 50 55 60 65 70 75 80 85 90 95 X

W W

interval | d(I) n(l) n(l)/n N(X’) F(x”) d(l) — Sirka intervalu
n(l) — absolutni ¢etnost

<50,55) 5 4 0,005 a 0,005 n(l) / n —intervalova relativni ¢etnost
N(x’’) —intervalovd kumulativni ¢etnost do
horni hranice x”’

F(x’’) — intervalova relativni kumulativni
cetnost do horni hranice X”

<55,60) 5 23 0,028 27 0,033
<60,65) 5 64 0,077 91 0,110

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT [MJ 9



Normalni rozdéleni — rGzné p a o? O
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Standardizované normalni rozdéleni O

» Jakékoliv normalni rozdéleni mUze byt prevedeno na tzv. standardizované

7 Vé v 7. 2 X - ﬂ
normalni rozdeleni:  y _ N(u,6%) > Z = £ - N (0,)
NO
240 T~ 240 A~
220 x "-\ 220 x
200 N (7 5’ 49) ."‘Il‘ \‘Il"'. 200 N (O' 1 ) ."‘Il‘ \‘I."'.
180 f \ 180 \
160 160
€ \ I€ \
140 [ % T 140 [ T
/ \ / \
100 / \ 100 * \
a0 { \"‘.. a0
0 !.‘,"‘) \\ ” } \
40 Y 40
20 J ° . 20 J .
"50 55 60 65 70 75 80 85 90 95 100 "30 24 1812 06 0 06 12 18 24 3.0
Age Age

— stredni hodnota rovna 0, rozptyl roven 1
1 2
 Hustota pravdépodobnosti: f(z;,01) = ~—e”'?
P P (z;,0,) Ton

* Klicové rozdéleni rady testu.

* Vyhoda je, ze vSechny hodnoty distribuc¢ni i kvantilové funkce jsou

tabelovany a obsazeny ve vSech dostupnych softwarech. .
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Normalni rozdéleni — pravidlo = 3 SD (sigma)

U normalniho rozdéleni lze vycislit procento hodnot, které by se meély
vyskytovat v rozmezi + k ndsobku smérodatné odchylky (SD=c) od priiméru.

Lze fici, Ze v rozmezi pramér + 3*SD by se mélo vyskytovat pres 99,5% vsech

hodnot. -

02 03

0.1

0.0

[ I
-3*SD -2*SD

34.1% | 34.1%

|
-1*SD X 1*SD 2*SD 3*SD

\ J
Y
68,3% vsech hodnot
\ 7
Y
95,6% vsech hodnot
~ S

99,7% vsech hodnot

Pouziti: orientaCni ovéreni normality dat, identifikace odlehlych hodnot

al
Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy IBA IMJ 12



Normalita dat

Normalita je klicovym predpokladem rady statistickych metod — zejména
testl a modeld.

Neni-li splnéna podminka normality hodnot, je Spatné cely model, se
kterym dana metoda pracuje, coz vede k neinterpretovatelnym zavérim.

Jeji ovéreni je tak stejné dllezité jako vybér spravného testu.
Pro ovéreni normality existuje rada testl a grafickych metod.

Rozdéleni neni normalni Odlehla hodnota
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Odlehla hodnota
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Graficka identifikace: pomoci histogramu a krabicoveho grafu

. Odlehla
hodnota
............... IRREnN
0 20 40 B0 a0 100 120 140 160 180 200

220

200

180

160

140 ¢

Height

80

60

40 +

20 +

or

-20

120 +

100 ¢

Od
/ ho(

lleh

a
Inota

Koritdkovd, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT [MJ 14



Odlehla hodnota

* Identifikace pomoci popisnych statistik: srovnani medidnu a priméru a
pomoci smérodatné odchylky

standard
Count Mean Median Minimum Maximum Deviation
Height 833 176,97 178,00 1,68 197,00 10,87
Height_cor 833 176 178 154 197 2]
standard
Count Mean Median Minimum Maximum Deviation
Height 20 166,30 174,00 1,68 193,00 39,60
Height_cor 20 174 2 1740 168,0 1930 8.4

e U velkého datového souboru bude primér méné ovlivnén odlehlou
hodnotou, z popisnych statistik nemusime poznat, ze by tam mohla byt
odlehla hodnota -> vzdy provadét vizualizaci dat!

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT [MJ 15



Ukol 1

e Zjistéte, zda ma MMSE skore normalni rozdéleni — pouzijte histogram,
krabicovy graf a popisnou statistiku.

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.lT IMJ 16



Logaritmicko-normalni rozdéleni O

[}
 u zeSikmeného rozdéleni ndm casto (ale ne vidy!) mlzZe pomoci proménnou

transformovat pomoci logaritmické transformace: X = In(Y) nebo X = In(Y+1),
pokud data obsahuji 0

Log-normalni rozdéleni Normalni rozdéleni
f(y) f(x)
In(Y)
>
Median
-5 (o ->é
Geometricky primér y Medidan Primér In (y)
n — n
g = exp(x) 1
g =" Y, Ve =1 ][ %] K= 2K
i=1 i

* muUZeme pouZit prfirozeny logaritmus (In), dvojkovy logaritmus (log2) nebo
dekadicky logaritmus (log10)

 Priklady velicin s log-normdlnim rozdélenim: télesna hmotnost, délka
inkubaéni doby infekéniho onemocnéni, fada krevnich parametrt (napf. pocet

krevnich bunék v daném objemu krve, sérovy bilirubin u pacientt s C|rhozou)
pocet bakterialnich bunék v daném objemu,... =W



Strucny prehled rozdéleni I.
[}

Rozdéleni Parametry Popis Graf
Normalni Primer E)r(a_ktlcg)z:_vgzznamnost, spojité.

N(u,o0?) Rozptyl ~H, A=

Pr. délkové rozmeéry téla

Log-normalni
InN(u,0?)

Geometricky
primér
Rozptyl

EX: eﬂ+02/2 DX= eO'2 _1 2,U+UZ

Prakticka vy’/znamncst, spojité.
Pr. objemové rozmeéry, hmotnost

Studentovo t
t(k)

Stupné volnosti

(uvazuje velikost
vzorku)

Primér, Rozptyl

Teoreticka vyznamnost, spojité.
Aproximace normalniho rozd. pro
malé soubory, pro vétsi soubory
(n>100) se limitné blizi normalnimu
rozd. Teoreticky zaklad t testu.

ftx)

Chi-kvadrat
x*(k)

Stupné volnosti
(uvazuje velikost
vzorku)

Teoreticka vyznamnost, spojité.
Porovndavani cetnosti jevl ve 2 a
vice kategoriich, vypocet intervalu
spolehlivosti pro rozptyl.

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy



Strucny prehled rozdéleni Il.

[}
Rozdéleni Parametry Popis
Dvoji stupné . e o
FiSthOVO F voInosti eoreticka vyznamnost, spojite.

Zaklad ANOVA testu a F-testu, vypocet

Flky ko) (uvazuje VellkOSt intervalu spolehlivosti pro podil rozptyld.
dvou vzorku)
Prakticka vyzn., spojité. EX= 1/A, DX=1/A? i
Exponen- PrimE Popisuje dobu mezi udalostmi, vyznam v -
c sy s rumer , v veys N .
cialni analyze preziti, zobecnénim je Weibullovo )
Rozptyl “
Exp(\) a Gamma rozdéleni.
Pt. doba od diagndzy do umrti
Prakticka vyznamnost, diskrétni. : o
Binomické | Primér EX=nm, DX=nm(ln) R
Bj RozDtVI Popisuje pocet vyskytl sledované udalosti | =-
in, ) ozpty v n nezavislych pokusech. :
Pr. vyskyt nezaddoucich ucinkd Iéka. -
Prakticka vyznamnost, diskrétni.
. oy EX= A, DX=A o
Poissonovo | Prumer L . .. . Al s
Popisuje pocet vyskytl sledované udalosti
Po(A\) Rozptyl

na danou jednotku ¢asu, plochy...
Pr. pocCet krvinek v poli mikroskopu.

A

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy
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Bimodalni rozdéleni

* Predstavuje vétSinou problém, nebot se zifejmé jednd o smés dvou
souborl s unimodalnim rozdélenim.

* Bimodalni rozdéleni ma napf. tento tvar:

Spoleéna vyska muza a Zen

140
|

120
|

zeny

100
|

muzi

80
|

Frequency

60

40

|

20

[ J -

7 N

Modus1l Median Primér Modus 2

0

* Nutnd dalsi analyza: Co zpUsobuje bimodalitu? Umozriuje proménna
rozlisit kategorie lidi (napf. pacienty od kontrol)? Je vzorek reprezentativni?
Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT [MJ 20



Frequency

Frequency

Ukol 2 - Pfifadte k danym veli¢indm jejich nazev O

_a typ rozdeéleni.

X1

20
1

:1.581.551.67 1.69 1.57

1.5 1.6 1.7 1.8 1.9

X3:79.589.275.377.890.0

20 30
|

1

10
1

—
60 65 70 75 80 85 90 95

Frequency

Frequency

20 25 30

|

15

|

X4:0.490.78 6.01 0.47 4.70

|

|

X2:1012 8 710

E——

I

4

T

6

T

8 10 12 14 16 18

W

Vybrana rozdéleni:

Normalni rozdéleni
Logaritmicko-normalni
rozdéleni

Poissonovo rozdéleni

IV. Exponencialni rozdéleni

Veliciny:

a) Doba od zahdjeni lécby do
kompletni remise u pacienta
s chronickou myeloidni
leukémii (v letech)

b) Plocha klze ¢lovéka (v m?)

c) Diastolicky tlak (v mm Hg)

d) Pocet prijezd( sanitky do

okresni nemocnice za
hodinu



2. Transformace dat
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Vyznam transformaci

Transformace umozni zmeénit rozsah hodnot proménné, zmenit typ
rozlozeni apod.

Hlavni cile transformaci:

1.

2
3.
4

Normalizace dat — prevod na normalni rozdéleni

Standardizace dat — prevod na standardizované normalni rozdéleni
Centrovani dat

Lepsi interpretace dat

W ‘:_N 7
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Normalizace dat

e Pfevod na normalni rozdéleni (normalita je predpokladem rady
statistickych test().

* Napr. logaritmicka transformace: X = In(Y) nebo X = In(Y+1), pokud data
obsahuji hodnotu O

Asymetrické rozdéleni Normalni rozdéleni
fly) f(x)
X =In(Y)
>
Median
-5 (o £
Geometricky primér y Median Pramér In (y)

* Dalsi priklady:
— odmocninova transf. (pro proménné s Poissonovym rozlozenim nebo
obecné data typu pocet jedincu, bunék apod.: X = JY neboX =Y +1
— arcsin transfomace (pro proménné s binomickym rozlozenim)

— Box-Coxova tranformace i
ea W



Standardizace dat O

* Prevod proménné s normalnim rozdélenim na standardizované normalni
rozdéleni: N(pu,0%) = N(0,1)

« Dlvod: rada statistickych metod byla odvozena pro standardizované
normalni rozdéleni, N(0,1). Déldme to tedy opét kvuli lepsi mozZnosti
hodnoceni dat.

. X — X
e Standardizace: U; = S
 QObrazek — standardizace je prevod ,modré”, ,zelené” a , okrové” na
,cervenou”.
W T T T T T T
L U=0, 0%=02, m—
=0, 0%=10, = |
08 ' ' 1 ' 1 U=0, 0%=50,— |
- U=-2, g%=05,=—— 1
UD_ —— ]

e z-skore vlastné vyjadruje, o kolik smérodatnych odchylek se i-ta hodnota

OdChYllIa Od prumeru' Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.—AW IMJ 25



Centrovani dat O

e Odecteni praméru od dat — ziskame novou proménnou, kterd bude mit
stfedni hodnotu rovnu nule: N(u,02) > N(0, 0?)

« Duvod: Centrovani je duleZitou podminkou nékterych pokrocilych
statistickych metod (napf. klasifikaCnich).

 Centrovani: U; = X — X
* QObrazek — centrovani je prevod ,,modré” a ,zelené” na ,Cervenou®.
N(-2, 02)

N(0, 0%2) =—
N(1, 02) =—

5 -4-3-2-101 2 3 4

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT IMJ 26



Transformace kvuli lepsi interpretaci dat O

Priklad: Microarray experiment se dvéma vzorky, mérime intenzitu
exprese genu XY v jedné tkani (hodnota intenzity A,,) a v druhé tkani
(hodnota intenzity B,y).

Nasledné hodnoty prevadime na logaritmus se zakladem 2 jejich podilu:

B
Ly = Iogz(AXYj
XY

Umozni ndm to posoudit kolikrat byla exprese jednoho genu vétsi/mensi
nez druhého genu (2x, 4x, 8x, 16x,....).

10 7 + B/A 4 - + log2(B/A)
¢as B/A C/A| S ¢ *C/A 5 1 e + log2(C/A)
6 - .
! 4 14 log, [0 J
2 1/8 4 - . — R
3 2 12| 2 - . 24 e .
O ? ? ? '4 T T ]
0 1 2 3 cas 0 1 2 3 cas

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT IMJ 27



Dalsi priklady transformaci — odvozené typy dat

* Procento (percentage) — sledujeme-li napf. zlepSeni v urcitém parametru, je

vyhodné sledovat procentuadlni zlepsSeni. Pt.: ejekéni frakce levé srdecni komory.

* Podil (ratio) — mnoho indexd je odvozeno jako podil dvou mérenych velicin. PF.:
BMI

* Poradi (rank) — misto absolutnich hodnot zndme nékdy jen jejich poradi. Jedna se

sice o ztratu urcitého mnozstvi informace, nicméné i poradi lze v analyze vyuzit.

e Skore (score) — jedna se o uméle vytvorené hodnoty charakterizujici urcity stav,

ktery nelze jednoduse méfit jako Ciselné hodnoty. Pr.: indexy kvality Zivota.

W ‘:_N 7
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Kategorizace

* Vytvoreni kvalitativni proménné z kvantitativni proménné.

Primarni Frekvencni tabulka Vizualizace
data

Age

n(x) N(x) p(x) F(x) 500

84 450 | | | I
76 <60 23 23 28 2,8 w0l .
79 Kategorizace

60-69 126 149 15,1 17,9 0
89 _> 300
71 70-79 467 616 56,1 73,9
70
38 >80 217 833 26,1 100,0 20
86 . I ] 150
X: Kategorizovany vek 100 |
, v 50 +
n(x) — absolutni ¢etnost x L | |
N(x) — kumulativni ¢etnost hodnot <60 6069 70-79 >80
neprevysujicich x; N(x) = > n(t) Age_kat

t<x
p(x) — relativni ¢etnost; p(x) = n(x) / n
n—é33 F(x) — kumulativni relativni ¢etnost
hodnot neprevysujicich x; F(x) = N(x) / n

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT IMJ 29



Ukol 3

* Vytvorte novou proménnou, ktera bude obsahovat logaritmovany objem
amygdaly.

e Vytvorte novou proménnou, ktera bude obsahovat kategorizovanou vahu.
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3. Intervaly spolehlivosti



Intervaly spolehlivosti — motivace

Vybér Cislo 1
33 4 a
&

2 &

1,4/
1 1 1

Vybér cCislo 2

5
@ >

)]
V™

.: -

e
N

0 x1 R 0 Xy R

V j
Pracujeme-li s vybérem z cilové populace, je tfeba na zakladé variability
pozorovanych dat spocitat tzv. interval spolehlivosti pro bodovy odhad.
1 /i 1 \ 1 [ 1 \
1 \ 1 JJ 1 \ 1 JJ
0 X4 R 0 Xy R

Interval spolehlivosti na
zakladé vybéru Cislo 1.

Interval spolehlivosti na
zakladé vybéru cCislo 2.

Cela cilova populace

0 X

Umime-li ,,zmérit“ celou
cilovou populaci,
nepotrebujeme interval
spolehlivosti, protoze jsme
schopni odhadnout
sledovany parametr presné
— Vv praxi je tato situace
nerealna.

MU
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Interval spolehlivosti (IS) — interpretace

* Interval spolehlivosti ukazuje, jak presny je vypocet priiméru.

« Cim je interval spolehlivosti uzdi, tim presnéjsi je naé odhad priiméru (tim
vic se nas odhad priméru pomoci naseho vzorku blizi populacnimu

priméru). : “
0 1)
d, X !h .
* 95% interval spolehlivosti - ilustrace: 1(—lh:—l) cca 95 %
Pokud bychom opakované vybirali d; i h —+—
skupiny subjektll o stejné velikosti a d{ X_I r)1 i d x h
pocitali prumér a interval spolehlivosti, A a5 9%
tak 95% intervalu spolehlivosti by |
pokryvalo populaéni primér p a 5% d‘ Jk_' r)] d{ X_' k)]
intervald  spolehlivosti b opulaéni co
Srvait POt Y. PoP )
prumeér nepokryvalo. Ao %o uoo




Stredni chyba pruméru

Nebo téZ standardni chyba primeéru (,,standard error”) — znacka SE.
Neplést se SD (smérodatnou odchylkou)!!!
Pozor na rozdil mezi SD a SE v tabulkach a grafech v ¢lancich a knihach!

SD
SE—\/—ﬁ

SE je zalozena na smérodatné odchylce dat a poctu hodnot.

Rika, jak pFesny je vypocet priméru:
— velky pocet subjektl (n), z nichz pocitdme primeér - tim mensi je SE
(tzn. tim presnéjsi je primeér)
— maly pocet subjektld (n), z nichz poditdame prumér - tim vétsi je SE
(tzn. tim méné presny je primér)

SE se pouziva pri vypoctu intervall spolehlivosti.
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Interval spolehlivosti - poznamka

Interval spolehlivosti (Confidence Interval — Cl)
* Interval spolehlivosti pro primér se vypocita jako:

Xx—-SE-196 < u<x+SE-196

* Interval spolehlivosti ma smysl pocitat pouze v pripadé, ze maji data
normalni rozdéleni!

* Interval spolehlivosti pocita pouze s variabilitou danou nahodnym
vybérem, nepocita se zdroji systematického zkresleni — napf.

— Meéreni krevniho tlaku mlzZe byt systematicky zkresleno starym méfidlem
(,,technical bias“).

— Méreni krevniho tlaku mlze byt systematicky zkresleno tim, Ze se do studie
prihlasi pouze urcitd skupina osob (,,selection bias“).
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Prevody mezi SD, SE a C/

x+SD x+ SE x+ CI
X:170 cm SE = SD/\N Cl =2xSE
SD:10 cm SE = 10/\/100 Cl=2x1=

- SE=10/10 = 1

o] - 1

1 SE =SD/\N Cl =2 xSE
SE = 10/+/900 Cl =2%0,33=0,66
N=900 SE =10/30 = 0,33
x > []

X - prumeér, SD - smérodatna odchylka, SE - stredni chyba priméru,
Cl - intervaly SpOIeh“VOSti Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.—AW [w 36



Interval spolehlivosti pro u O

P(D<odhad <H)>1-«

Kvantily standardizovaného

Obecny tvar intervalu spolehlivosti (15): normalniho rozd&leni
Odhadovany , Chyba _ Kvantil modelového o/ 2 1-a a/2
parametr ~ odhadu " rozloZeni pro (1-a/2) = > <€ > <

Interval spolehlivosti pro p:

03

. o < o %
X = G ligr2 SHSX+ 707 4 G2
dolni mez IS (D) horni mez IS (H) ) 95 9 L

0.1

* X ..vybérovy primér

e 0..smeérodatna odchylka / 99 9% \

* n...velikost vybérového souboru g4 —€ g a—

* Zj_q/2 - kvantil standardizovaného 4 2 : : :
normalniho rozdéleni 29,005 = -2,58 2,58 = 25,995

* .. riziko Zg,025 = -1,96 1,96 =z ;5

. \% ... stfedni chyba odhadu priméru o050 = 1,64 164 = 250
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Interval spolehlivosti:

1@ S HS X+ S Lar

s rostouci velikosti
S uzsi (mame vice informace, a
tak je odhad presnéjsi)

Variabilita| nahodné veliciny - ¢im
nahodna veli¢ina vykazuje vetsi
variabilitu, {tim je IS pro odhad stredni
hodnoty Sirsi, tedy odhad je méné presny.
Spolehlivost, kterou pozadujeme -
s rostouci spolehlivosti (tzn. mensim a), je
S Sirsi, nebot poZzadujeme veétsi jistotu, ze
nas interval skutecné pokryva hodnotu
nezndmého parametru). Standardné se
pouziva 95% IS (odpovidajici riziku a=5%),
ale v literature se lze setkat i s 90% anebo
99% IS.

Ovlivnéni sirky intervalu spolehlivosti

Interval spolehlivosti je tedy UZSI s:
« vétSim N (vétsi velikosti vzorku)

( )
\ ]

n=20: d % h
n=100: —+
d X h

* mensi variabilitou dat

* mensi spolehlivosti

90 %
—
« 95%
99 %
< - >
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Interval spolehlivosti pro u pfi neznamém o Q

* IS prou pfiznamém o: X= 5l gy SHSX+ 50,
* ISpropupfineznamémo: X - ° 1 L=< u<x+ b (n=1)

* Presnou hodnotu populacni o v praxi vétSinou nezname - snazime se ji

vy , 1 < _
odhadnout pomoci vybérové smérodatné odchylky s: s = \/Z(xi — X)?
n— -
* t1-«/2(n — 1) je kvantil Studentova t rozdéleni
* Priklad: V nasem souboru ma 833 lidi primérny vék roven 74,8 let a

smeérodatna odchylka véku je 6,9 let. Vypoctete 95% IS pro odhad stredni
hodnoty véku.

e Redent:
n = 833 X= 5t ,,n-1)<pu<x+3t_,,(n-1)
x = 74,8 let
g = 6,9 |€t 74’8 _ \/b;gi t1 005/2(833 1) ,Ll 7 + — t1 0,05/2(833 _1)
743 < 11 <753

W ‘:_N 7
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DalsSi druhy intervall spolehlivosti Q

* Interval spolehlivosti pro rozdil primérti dvou vybéra (jde nam napft. o
srovnani objemu hippocampu u pacientl a kontrol):

2 52 — — g2 52
X =Y =t ., +n,-2) ot STy S X =Y+t ,,M+n, _Z)N/n*ll*‘i

* Interval spolehlivosti pro odhad rozptylu:
2
gn —15° (21 ~1)s
X1-a/2 (n - 1) Xa)2 (n - 1)

* Interval spolehlivosti pro podil rozptyli dvou vybérl (lze ho pouzit pro
hodnoceni homogenity rozptyld dvou vybérl, kterd je jednim z
predpokladu v testovani hypotéz):

2 2 2
S, O, S,
2 Fa/Z(nl -1, n, _]-)S 2 < 2
Sy O, Sy

Fl—a/Z (nl -1 n, — 1)

* Druht intervall spolehlivosti je jeSté mnohem vice — napf. IS pro median,
pro podil,...

W ‘:_N 7
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Neparametrické metody pro konstrukci IS Q

* Bootstrap — je zalozen na principu opakovaného vzorkovani namérenych
dat s vracenim, kdy pro vytvoreni nového vzorku dat muze byt kazdy prvek
pouZit vice nezZ jednou, pravé jednou anebo neni pouZit vibec (ovSem se
zachovanim celkové velikosti souboru n i velikosti jednotlivych skupin). Pro
kazdy vzorek je vypocitdn vybérovy primér, tyto vybérové priméry
sefadime podle velikosti a vypocitame 2,5% a 97,5% kvantil (stejné jako
jsme pocitali 80% kvantil na slidu 32), které nam daji doIni a horni mez pro
95% IS.

* Jackknife — opakovany vypocet sledované charakteristiky je provadén vzdy
s vynechanim pravé jednoho pozorovani. Tento postup nam stejné jako v
pripadé metody bootstrap poskytuje predstavu o rozsahu hodnot, ve
kterych se ndmi sledovand charakteristika muUze pohybovat, budeme-li
povazovat nameérena data za reprezentativni vzorek z cilové populace.

W ‘:_N 7
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Ukol 4

* Vypoctéte primér, stredni chybu priiméru (SE) a intervaly spolehlivosti pro
vsech Sest mozkovych struktur a MMSE skore.

« Zamyslete se nad tim, zda mélo vibec smysl pocitat intervaly spolehlivosti
pro vsechny vyse uvedené proménné.

W ‘:_N 7
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Popis kvantitativnich dat — shrnuti

Symetricka data Asymetricka data
30 - 30 -
25 25
20 ~ 20 -
15 H 15 -
10 A 10 -
5 - 5 -
O x 0 X X T 1
Median Prmér Median Pramér
Age MMSE
N 833 N 833
Primér (Mean) 74,8 Medidn (Median) 27
Smérodatna odchylka (SD) 6,9 Minimum 18
o . . ]
95% interval spolehlivosti (Cl) | 74,3-75,3 Maximum 30
Median (Median) 75,0
Minimum 54,0
Maximum 90,0
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Ukazka popisné sumarizace

Table 1 Patient demographics and baseline characteristics
(intent-to-treat population)

Characteristic Placebo Lipegfilgrastim 6 mg
(n=125) SC (n = 250)
Age, years
Mean £ SD 58.7 £ 85 582 +£85
<64, n (%) 94 (75.2) 193 (77.2)
65-74, n (%) 29(23.2) 54 (21.6)
=>75,n (%) 2(16) 3(1.2)
Weight, kg
Mean £ 5D 704+134 6901129
=60, n (%) 34 (27.2) 70 (28.0)
>60to <75, n (%) 53 (42.4) 106 (42.4)
>75, n (%) 38 (304) 74 (29.6)
Sex, n (%)
Female 20 (16.0) 30(12.0)
Male 105 (84.0) 220 (88.0)
Time since diagnosis, months
Mean £ SD 34191 24+62
Median (range) 1.0 (0-58.0) 1.0 (0-52.0)

Zdroj: Volovat et al., Phase Ill, randomized, double-blind, placebo-controlled, multicenter study of lipegfilgrastim in patients with non-small
cell lung cancer receiving myelosuppressive therapy, Springerplus. 2015; 4:316. T
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4. Formulovani hypotéz nad
medicinskymi daty



Statistické testovani - cile
1. Srovndavat.
- Jednu proménnou s predpokladanou hodnotou
- Dvé nebo vice proménnych mezi sebou
2. Hodnotit zménu proménné vzhledem k vnéjsimu zasahu.

3. Zjistit zavislost dvou proménnych.

4. Zjistit typ rozdéleni proménné.

MU f."‘\.“",%
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Statistické testovani - postup

Sestavime hypotézu k ovéreni (napr. chceme ovérit, jestli se pacienti a
zdrava populace lisi v néjakém parametru)

Vybereme vhodny statisticky test

Stanovime velikost vzorku a provedeme vybér z populace (napr.
vybereme pacienty a zdravé lidi a nameérime zkoumany parametr)

X A
PifE Ry Ra

Aplikujeme vhodny statisticky test a rozhodneme, jestli hypotézu
zamitame, nebo ne

m
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Statistické testovani — nespravny postup

1. Provedeme vybér z populace (napf. vybereme pacienty a zdravé lidi a
nameérime zkoumany parametr)

° 4 ® X ® ®

2 W/R XW OX oW

W S W )4 X .

tAAR N \

2. Sestavime hypotézu k ovéreni (napr. chceme ovérit, jestli se pacienti a
zdrava populace lisi v néjakém parametru)

3. Vybereme vhodny statisticky test

4. Aplikujeme vhodny statisticky test a rozhodneme, jestli hypotézu
zamitame, nebo ne

MU f."‘\.“",%
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Statistické testovani - postup

1. Sestavime hypotézu k ovéreni (napf. chceme ovérit, jestli se pacienti a
zdrava populace lisi v néjakém parametru)

m
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1. Sestaveni hypoteézy

» Statistické testy testuji nulovou hypotézu (H, — ,null hypothesis”) -
tvrzeni, Ze se néco nestalo nebo neprojevilo (tzn. ze efekt je nulovy)

— Neni rozdil v systolickém tlaku mezi skupinami A a B
— Nepritomnost efektu zlepSeni stavu pri nové [éCbé v porovnani se standardni
Je to opak toho, co chceme experimentem prokazat. H,:0=06,

* Alternativni hypotéza (H, — ,alternative hypothesis“) je tvrzeni, které
vymezuje, jaka situace nastava, kdyz nulova hypotéza neplati (tzn. efekt
neni nulovy)

— Skupina A nema stejny systolicky tlak jako skupina B (oboustranna alternativa)
H,:0#0,

— Skupina A ma mensi systolicky tlak jako skupina B (jednostranna alternativa)
H,:0<6,

— Skupina A ma vétsi systolicky tlak jako skupina B (jednostranna alternativa)
H,:0>0,

MU f."‘\.“",%
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Hypotézy — priklady

1.

Je objem mozkovych komor u pacienti s Alzheimerovou chorobou vétsi
nez u zdravych lidi? Oznacme stredni hodnotu objemu komor u pacientt
symbolem 60, a stfedni hodnotu objemu komor u zdravych lidi 6,.

Nulova hypotéza: H, : 6, =6,
Alternativni hypoteza: H, : 6, > 6,

Je primérna hodnota MMSE skdre u pacientl s Alzheimer. chorobou
mensi neZz prumérna hodnota celé populace? Oznacme stfedni hodnotu
MMSE u pacienttd symbolem 6, a u celé populace symbolem 6,.

Nulova hypotéza: H,:6, =6,
Alternativni hypotéza: H, : 6, < 6,

LiSi se objem hipokampu u pacientli s Alzheimer. chorobou (AD),
pacientli s mirnou kognitivni poruchou (MCI) a zdravych lidi (CN)?
OznaCme stfedni hodnotu objemu hipokampu u jednotlivych skupin

symboly 64p, Opmcr, Ocn-
Nulova hypoteza: H, : 6,5 = Oy = Oy

Alternativni hypotéza: H, : Nejméné jedno 6 je odli$né od ostatnich.

s W



ProC nulova hypotéza vyjadruje nepritomnost efektu?

* Nulova hypotéza je formulovana jako opak toho, co chceme experimentem
prokazat, proto, Ze je vidy jednodussi zamitnout hypotézu (na to staci
jeden pripad, Ze hypotéza neplati) nez potvrdit hypotézu.

 Pokud se nam nepodari nulovou hypotézu vyvratit (tedy zamitnout),
mluvime o nezamitnuti nulové hypotézy, ne o prijeti nulové hypotézy!!!
(mozna jen nemame dostatek dikazu, dostatecné velky soubor...)

* Platnost nulové hypotézy ovérujeme pomoci statického testu -
rozhodovaci pravidlo, které pozorovanym datum pfriradi pravé jedno ze
dvou moinych rozhodnuti: nulovou hypotézu H, na zikladé dat
nezamitame nebo nulovou hypotézu H, zamitame.
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Statistické testovani - postup

3. Stanovime velikost vzorku a provedeme vybér z populace (napr.
vybereme pacienty a zdravé lidi a nameérime zkoumany parametr)

m
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5. Hladina vyznamnosti
a sila testu

m
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Co se pri testovani hypotéz muze stat

. 3 9 5 N O 2

- — © O =

-+

Zaver na zaklade dat

e rozdil mezi Chyba I. druhu

skupinami. (Type I error - a)

Neni rozdil amitnuta H,)

mezi skupinami.

Nelze tvrdit, ze je
(Ho) rozdil mezi skupinami. Spravné rozhodnuti
(Nezamitnuta H,)

JeI:OZ('jﬂ mgzi Spravné rozhodnuti
, skupinami. 1-
Je rozdil (Zamitnuta H) (Power, 1- P)

mezi skupinami. Nelze tvrdit, ze je

(not Hy) rozdil mezi skupinami. Chyba II. druhu
(Nezamitnuta H,) (Type Il error - B)

chyba I. druhu — falesné pozitivni zavér testu — tzn. nespravné zamitnuti nulové hypotézy (ve

skutecnosti neni rozdil mezi skupinami, ale nas zavér z dat je opacny)

chyba Il. druhu — faleSné negativni zavér testu — tzn. nerozpoznani neplatné nulové hypotézy (rozdil

mezi skupinami skutec¢né existuje, my ho ale nejsme schopni na zakladé dat statisticky prokazat)
Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy IBA IMJ 55



Co se pri testovani hypotéz muze stat

Type | error Type Il error
(false positive) (false negative)

You’re not

pregnant

Zdroj: Paul D. Ellis, The essential guide to effect sizes: Statistical power, meta-
analysis, and the interpretation of research results, 2010

" , . , . .._M"
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Analogie se soudnim procesem O

e Ctime presumpci neviny = predpokladame, ze nulova hypotéza plati.
* Pozadujeme dikaz pro prokazani viny = na zakladé dat chceme ukazat, ze
nulova hypotéza neplati.

Skutecnost

Rozhodnuti - -
H, plati H, neplati

spravneé prijeti platné

nulové hypotézy chyba ll. druhu

H, nezamitneme

spravné zamitnuti neplatné

H, zamitneme chyba I. druhu nulové hypotézy

e KdyZz nam bude stacit mdlo dtkazl, zvysi se procento odsouzenych
nevinnych = chyba I. druhu, ale zaroven se zvysi i procento odsouzenych ,
ktefi jsou skutecné vinni = spravné zamitnuti neplatné nulové hypotézy.

* Kdyz budeme pozadovat hodné dlkazu, zvysi se procento nevinnych, kteri
budou osvobozeni = spravné prijeti platné nulové hypotézy, ale zaroven
se zvysi i procento vinnych, kteri budou osvobozeni = chyba Il. druhu.

* Proc hlidat spise a nez B?

Benjamin Franklin: , It is better that 100 guilty persons should escape than that
one innocent person should SUffer Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.IT IMJ 57



Chyba I. druhu (a)

* Neboli hladina vyznamnosti testu (/evel of significance).
* Pravdépodobnost, ze ve skutecnosti neni rozdil mezi skupinami, ale nas
zavér z dat je opacny.

e Potreba vice hlidat — nastavime fixné a poté se snazime minimalizovat
chybu Il. druhu B, tzn. maximalizovat silu testu 1-pB.

* Nejcastéjsi hodnoty hladiny vyznamnosti testu:
— a=0,05 (tzn. 5%)
— a=0,01 (tzn. 1%)
— a=0,001 (tzn. 0,1%)

MU f."‘\.“",%
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Sila testu (power, 1-B)

Pravdépodobnost, ze zamitneme H, ve chvili, kdy H, opravdu neplati — tzn.
prokazeme rozdil tam, kde skutecné existuje.

Silu testu zpravidla pozadujeme 0,8 (80%) nebo vyssi.

Vyssi pocet vzorkli ndm umozni zvysit silu testu

Snazime se silu testu optimalizovat (tedy snizit B) pfi zachovani zvolené
hladiny vyznamnosti testu a

Prakticky: Snazime se zjistit, kolik maximadlné je treba experimentdlnich
subjekti (pozorovani) k tomu, aby mél vysledny test dostatecnou silu
k zamitnuti nulové hypotézy, bude-li tato hypotéza skutecné neplatna).

K vypoctu vzorku je potrebné védét, jak velky efekt chceme prokazat (¢im
nizsi efekt, tim vyssi pocet subjektu)

m
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Sila testu (1-fB)

* Procje dulezité optimalizovat velikost vzorku pred provedenim studie?
1.
2.
3.

* Rizika neplanovaného poctu subjektl ve studii:
— maly vzorek

— velky vzorek

MU f."‘\.“",%
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Sila testu (1-fB)

* Procje dulezité optimalizovat velikost vzorku pred provedenim studie?
1. etické aspekty — nelze zbytecne IéCit lidi
2. ekonomické aspekty — zbytecné plytvani prostredky
3. statistické vlastnosti — pri velkém N lze prokazat cokoliv

* Rizika neplanovaného poctu subjektl ve studii:
— maly vzorek - ztrata cCasu, nemoznost prokazat rozdil meazi
srovnavanymi skupinami pacientu
— velky vzorek — ztrata ¢asu a prostredkd, prukaz klinicky nevyznamného
rozdilu mezi srovnavanymi skupinami pacientu

MU f."‘\.“",%
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Faktory ovlivnujici silu testu

Vychazi se z vypoctu intervalu spolehlivosti:
. Chyba odhadu
+ Kvantil modelového o o
parametr ~  rozlozZeni pro (14a/2) \@

* Velikost vzorku: ¢im vice pozorovani (informace o platnosti nulové
hypotézy), tim vétsi ma test silu. Sila testu roste s odmocninou z n.

* Velikost efektu (ucinku): velikost rozdilu v neznamych parametrech také
ovliviuje silu testu. Vzdy je jednodussi identifikovat jako vyznamny velky
efekt, napr. velky rozdil ve strednich hodnotach objemu prostaty dvou
populaci. Naopak je tézsi prokazat jako vyznamny mensi efekt (mensi
rozdil).

e Variabilita dat: variabilita dat zvySuje variabilitu odhadl a ztézuje tak
rozhodnuti o H,. Cim vice jsou pozorované hodnoty variabilni, tim vice dat
bude potreba pro presny odhad velikosti uc¢inku (rozdilu).

e Hladina vyznamnosti: snizime-li hladinu vyznamnosti testu (napfr. zvolime
0,01 misto 0,05), bude obtiznéjsi H, zamitnout - snizi se sila testu.
IBA %



Power analyza a optimalizace velikosti vzorku

* Power analyza (analyza sily testu) a optimalizace velikosti vzorku (sample
size estimation) jsou dveé strany téze mince.

* Obé vychazeji z testovani hypotéz, jednou vsak mame jako predpoklad
pozadovanou silu testu a chceme optimalizovat n, podruhé jsme limitovani
n a ptame se, jaké jsme v nasich podminkach schopni dosahnout sily testu.

Online dostupné softwary — napt.:
PS Power and Sample Size Calculations

(http://ps-power-and-sample-size-
calculation.software.informer.com/) ¢i online DosaZeni urcité presnosti
kalkulatory (precision analysis)

(http://powerandsamplesize.com/).



http://ps-power-and-sample-size-calculation.software.informer.com/
http://powerandsamplesize.com/

Odhad velikosti vzorku - ukazka

{ Compare 2 Means: 2-Sample, 2-Sided Equality
SPOMSORED SEARCHES =
sample size calculator Q g power effect size Q,
population and sample Q statistical power analysis Q
Calculate: Sample Size |~
Vypoctena velikost vzorku B: Sila testu: Hladina vyznamnosti:
. Sample Size, ng . Power, 1 — B Type | error rate, o
| 162 0.8k 5% |v

68001= Group 'A' mean, jiq (pr‘ﬁmér skupiny A)
7000 Group 'B' mean, /1B (pr&mér skupiny B)

2003 standard Deviation, « (SMerodatnd odchylka)

1i Sampling Ratio, kK = n4/np

Pri zvySeni sily testu na 0,9 bude potfeba min. 21 subjektt v kazdé skupiné.
http://powerandsamplesize.com By



http://powerandsamplesize.com/

Power analyza - ukazka

)
{ Compare 2 Means: 2-Sample, 2-3ided Equality

SPONSORED SEARCHES g
sample size calculator Q g power effect size Q

population and sample Q statistical power analysis Q

Calculate: Power |~
Velikost skupiny B: Vypoctena sila testu: Hladina vyznamnosti:
Sample Size, ng _ Power 1 —f _ Type | error rate, o
20k | 0.8850} 5% |v

6800}: Group 'A' mean, ji4 (pr&mér skupiny A)
7000 croup'B'mean, uz  (prdmeér skupiny B)
200} standard Deviation, » (SMeErodatna odchylka)

11 Sampling Ratio, k = n4 /np

Pokud bychom méli 20 subjektlt v kazdé skupinég, sila testu by byla 0,886 (88,6%).
http://powerandsamplesize.com By
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Planovani klinického hodnoceni fazel - IV

COMPARISON OF CLINICAL TRIAL PHASES

PHASE 1 PHASE 11 PHASE 111 PHASE IV

OBJECTIVES: | Determine the metabolic and Evaluate effectiveness, Obtain additional information Monitor ongoing safety in
pharmacological actions and determine the short-term side about the effectiveness on large populations and identify
the maximally tolerated dose effects and identify common clinical outcomes and evaluate additional uses of the agent

risks for a specific population the overall risk-bencfit ratio in a | that might be approved by the
and disease demographically diverse sample | FDA

FACTORS -Bioavailability ~Bioavailability -Drug-discasc interactions ~Epidemiological data

TO BE -Bioeguivalence -Drug-disease interactions -Drug-drug interactions -Efficacy and safety within

IDENTIFIED: | -Dosc proportionality -Drug-drug interactions -Dosage intervals large, diverse populations
-Metabolism -Efficacy at various doses -Risk-benefit information -Pharmacoeconomics
-Pharmacodynamics -Pharmakodynamics -Efficacy and safety for
-Pharmacokinetics -Pharmakokinctics subgroups

-Patient safety

DATA FOCUS: | -Vital signs -Dose response and tolerance -Laboratory data -Lfficacy
-Plasma and serum levels -Adverse events -Efficacy -Pharmacoeconomics
-Adverse events -Eflicacy -Adverse cvents -Epidemiology

-Adverse events

DESIGN -Single, ascending dose tiers -Placebo controlled comparisons | -Randomized -Uncontrolled

FEATURES: -Unblinded -Active controlled compansons | -Controlled -Observational
-Uncontrolled ~-Well-defined entry critenia -2-3 treatment arms

-Broader eligibility criteria

DURATION: Up to 1 month Several months Several vears Ongoing (following FDA

approval)

POPULATION: | Healthy volunteers or Individuals with target discase Individuals with target discase Individuals with target discase,
individuals with the target as well as new age groups,
discase (such as cancer or genders, ele.

HIV)

SAMPLE 20 10 80 200 to 300 Hundreds to thousands Thousands

SIZE:

EXAMPLE: Study of a single dose of Drug | Double-blind study evaluating Study of Drug X vs. standard Study of economic benefit of
X in normal subjects safety and efficacy of Drug X treatment in hyvpertension study | newly-approved Drug X vs.

vs. placebo in patients with standard treatment for
hvpertension hypertension

Research Coordinator Orientation, University of Pittsburgh, 2002
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Statistické testovani - postup

rozhodneme, jestli hypotézu
zamitame, nebo ne

m
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6. p-hodnota
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p-hodnota (,p-value®, ,p-level”)

* Neboli dosazena hladina vyznamnosti testu.
e Znacka:p

* Je to pravdépodobnost, s jakou bychom mohli obdrzet pozorovana data
nebo data stejne, Ci jeste vice odporujici nulové hypotéze, za predpokladu,
ze je nulova hypotéza pravdiva.

* Hodnoceni, kdy je vysledek testu statisticky vyznamny:
— Madme zvolenu hladinu vyznamnosti testu (napf. a=0,05).
— Dvé mozné situace:

1. p<a-zamitame H,— statisticky vyznamny vysledek testu
2. p2a-nezamitame H,

MU f."‘\.“",%
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p-hodnota — ukazka |

Table 3 Incidence of severe neutropenia in cycles 1-4 (per-protocol population)”

Cycle 1 Cycle 2
Pegfilgrastim  Lipegdfilgrastim  Pegfilgrastim  Lipegfilgrastim  Pedfilgrast
6 mg 6 mg 6 mg 6 mg 6 mg
n/N 48/94 41/94 20/93 8/94 11/91
(%) (51.1) (43.6) (21.5) (8.5) (12.1)
OR (95% Cl) 0.745 (0.405%, 1.369%) 0.291 (0.110%, 0.769%) 0.676
p value' 0.3409 0.0130

"Multiple mentions per patient are possible.
TPegfilgrastim 6 mg vs. lipegfilgrastim 6'mg (p values are based on a null hypothésis of OR = 1).
Cl confidence interval, OR odds ratio.

statisticky statisticky
nevyznamny vyznamny
vysledek vysledek

Zdroj: Bondarenko et al., Efficacy and safety of lipegfilgrastim versus pegfilgrastim: a randomized, multicenter, active-control
phase 3 trial in patients with breast cancer receiving doxorubicin/docetaxel chemotherapy, BMC Cancer. 2013; 13:386.

MU

Koritakova, Dusek: Analyza dat pro neurovédy fB.A_ [MJ 70



p-hodnota — ukazka Il

Table 4 Incidence of severe and very severe neutropeniain cycles 1, 2, 3, and 4 (ITT population)

Cycle Placebo Lipegfilgrastim 6 mg SC Lipegfilgrastim 6 mg SC vs. placebo

N n % N n % Odds ratio 95% Cl Pvalue®

Severe neutropenia (grade 4, ANC <0.5 x 10°/L)

1 125 74 59.2 249 80 32.1 0.325 0.206-0512 <0.0001
2 105 55 524 215 36 16.7 0.156 0086-0.282  <0.0001
3 92 47 51.1 188 26 138 0115 0057-0.229  <0.0001
4 81 45 556 169 25 14.8 0121 0.062-0.238  <0.0007
All 125 100 80.0 249 103 414 0176 0.105-0.294  «<0.0007
Very severe neutropenia (ANC <0.1 x 10%/1)
1 125 18 144 249 27 10.8 0.700 0.365-1342 NS
2 105 10 9.5 215 8 3.7 0.298 0.099-0.895 0.031
92 9 9.8 188 9 4.8 0.421 0.156-1.138 NS
81 11 136 169 8 4.7 0.260 0.098-0.687 0007
All 125 33 264 249 40 16.1 0516 0.300-0.888 0.017

Based on data actually collected.
ANC absolute neutrophil count, Cl confidence interval, ITT intent to treat, NS not significant, 5C subcutaneously.

*Pvalues based on a null hypothesis of odds ratio = 1.

Zdroj: Volovat et al., Phase Ill, randomized, double-blind, placebo-controlled, multicenter study of lipegfilgrastim in patients with non-small
cell lung cancer receiving myelosuppressive therapy, Springerplus. 2015; 4:316.
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Dulezité poznamky k testovani hypotéz

Nezamitnuti nulové hypotézy neznamena automaticky jeji prijeti! Muze
se jednat o situaci, kdy pro zamitnuti nulové hypotézy nemame dostatecné
mnozstvi informace.

DosaZena hladina vyznamnosti testu (at uz 0,05, 0,01 nebo 0,10) nesmi
byt slepé brana jako hranice pro existenci/neexistenci testovaného
efektu. Neexistuje jasna hranice pro vyznamnost Ci nevyznamnost — Casto
je velmi maly rozdil mezi p-hodnotou 0,049 a p-hodnotou 0,051.

Mala p-hodnota nemusi znamenat velky efekt. Hodnota testové statistiky
a odpovidajici p-hodnota mulze byt ovlivhéna velkou velikosti vzorku a
malou variabilitou pozorovanych dat.

Vysledky testovani musi byt nahlizeny kriticky — jedna se o zavér zalozeny
,pouze” na jednom vybérovém souboru.

m
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Statisticka vs. prakticka (klinicka) vyznamnost

[}
Prakticka vyznamnost
ANO NE
OK, prakticka i . Vyznamny vysledek je Rozdil neni
et €y SMYSluplny ., , .
statisticka — 1 nenihodny statisticky artefakt, <«» smysluplny, ale je
vyznamnost jsou [ rozdil Y prakticky nenahodny.
-lg % ve shodé. - ' nevyuzitelny.
e = . I
£ .
©
e -
";’ || ; — -
2 Vysledek muiz
O ys? e nlj'tfze Smysluplny OK, prakticka i Rozdil neni
k7 bytlﬁou a rozdil, ale statistickd smyslupiny,
o na oida' ) neprikazny! vyznamnost jsou zaroven je
- neprukazny v o .
w w ve shodé.
= vysledek. — <>  neprukazny.
! . Fﬁ ﬁ 1

Statisticky nevyznamny vysledek neznamena, Ze pozorovany rozdil ve
skutecnosti neexistuje! Muze to byt zplsobeno nedostate¢nou informaci

v pozorovanych datech!



Vliv velikosti vzorku na vysledky testovani
L

N

tfttiTH

Dvé‘skupiny-pacientii s
nepatrnym rozdilem v dané
charakteristice, ktery ale
neni klinicky vyznamny.

y P P

n, =10, n,=10 n, =100, n, =100
p=0,797 p =0,140

Statisticka vyznamnost
zpusobena velkym N
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Hodnoceni velikosti ucinku

absolutni velikost uUcinku pfi srovnani dvou skupin — rozdil odhad(
prameérld: X; — X,

* koeficienty velikosti ucinku:

— dosazeny efekt standardizuji a jsou tak vyuZitelné pro srovndvani rdznych
experimentd (uplatnéni v metaanalyzach)

. ; ;
— napf. Cohenlv koeficientd: d = X=X kdes = (nl 1)51 + (nz 1)52
S n+n,—2

e velky efekt: d > 0,8

* stredni efekt: 0,5<d<0,8
* maly efekt: 0,2<d <0,5

* zanedbatelny efekt: d £0,2

korelacni koeficienty (hodnoceni miry vztahu dvou proménnych)

MU f."‘\.“",%
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Shrnuti klicovych pojmu analyzy dat

* Vyznamnost — viz. predchazejici slidy.
» Zkresleni vysledku (,biased results”) — zkresleni zplisobené starym nebo
nenakalibrovanym méfidlem (,technical bias“), zkresleni nevhodnym

vybérem subjektl (,selection bias“), sledovani zavadéjiciho faktoru
namisto faktoru, ktery je pravou pricinou sledovaného vysledku.

* Reprezentativnhost — experimentalni vzorek musi svymi charakteristikami
odpovidat cilové populaci.

* Srovnatelnost — pokud chceme srovnavat skupiny mezi sebou, musi byt
skupiny srovnatelné. Pokud nemulzeme provést randomizaci (tzn. nahodné
rozdéleni subjektd do skupin), musime hlidat, aby skupiny byly
srovnatelné. Pokud nejsou, mlizeme vytvorit podskupiny a ty srovnavat
mezi sebou, nebo se snazime odstranit vliv ,,nechténych” faktoru.

* Spolehlivost — sumarizace sledované proménné jednim cislem (napr.
prumérem) neni dostatecnd, protoze nepostihujeme variabilitu dat —
prumeér vypocitany z dat 10 lidi bude urcité méné presny (spolehlivy) nez
prumeér vypocitany z dat 1000 lidi - priamér doplnime o interval

spolehlivosti. —
W
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Podékovani...

Priprava vyukovych materialt predmétu ,,DSANO1 Analyza
dat pro Neurovédy “ byla financné podporovana prostredky
projektu FRVS €. 942/2013 , Inovace material{i pro
interaktivni vyuku a samostudium predmeétu Analyza dat pro
Neurovedy”
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