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Poissonovo rozdeleni

Popis rozlozeni a jeho vyuziti



Anotace

* Poissonovo rozdéleni se pouziva pro popis cetnosti vyskytu jevu na experimentalni
jednotku, prikladem muze byt pocet mutaci bakterii na Petriho misku nebo pocet
srdecnich poruch na jednotku Casu
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Poissonovo rozdeéleni

Celkovy pocCet jevu v n nezavislych pokusech
E(x)=np

_ } E(X) = DX i ‘
D(X) = np p(r)= & 4 _ e A
r! r!
qu,Iz pramérny pocet jevu z n pokusu
®p (X =0)=¢™
L e -u’
P(X:].):e_”-,uz P(X :2): 2
P(X =3)=5__# P(X =4)=—— 4
©)]e (4)(3)(2)
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Poissonovo rozdéleni jako model
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Poissonovo rozdéleni v prirodeé existuje

——————————————————————————————————————————————————————————————————————————————————
—————————————————————————————

- Mutace bakterii na inkuba&nich ~ Orientaéni stanoveni jevu
= miskach § . (pfi produkci plynu bakteriemi)

000 /T

Vyskyt jevu v prostoru . The most probable number
(pocet zizal na urcitou plochu pole) e technique
§ i Vyskyt jevu v Case
E /3 lj1 o i i (srde€ni arytmie v urcitych ¢asovych intervalech)
WA i AR R T
S 210 7/ = SRS
S S A — cas .



Poissonovo rozdeéleni jako model pro nahodny vyskyt jevu

Predpoklad: nahodna distribuce jevu mezi studovanymi objekty
(prip. v Case, v prostoru).

o’ < U o’ > o’ =u

Uniform Clustered U Random

Poisson

Pokud je A spiSe vétSi (~ 5 - 10), pak Poisson odpovida spiSe binomickému
az normalnimu rozlozeni.
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Formalni prezentace Poissonova rozlozeni

Pr: pokus......10 000 bakterii na misce
n = 10 misek
Jev: mutace (r=25)

Meernnnn pramérny pocCet mutantd na
jednu misku
r=25

X~ 1=25/10=25
95 % |IS: N I

25-196-./0,25<1<25+196-./0,25

1,52 < A <3,48
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Poissonova nahodna promenna

* PFi méfeni poCtu krvinek zménénych urcitou chorobou (relativné vzacné) je pozorovan zfedény vzorek krve pod mikroskopem v komurce
rozdélené na stejné velka pole. Sledovana velicina, udavajici pocet krvinek v i-tém poli mize byt povaZovana za rozdélenou podle
Poissonova rozlozeni:

* n =169 = pocet nezavislych pozorovani proménné

* r = 10 = pocet pozorovanych krvinek

* Jaka je hodnota parametru B Poissonova rozlozeni a jaka je jeho interpretace ?

* Jaky je interval 95% spolehlivosti pro parametr A

* Pokud bychom sledovali celkovy pocet cervenYch krvinek (opét v n = 169 nezavislych polickach), bylo by i tuto proménnou mozno
povazovat za rozlozenou podle Poissonova rozlozeni ? Uvazu1te celkovy pocet pozorovanych krvinek jako 2013.

Vypocet intervalu spolehlivosti pro A (bez aproximace na normalni rozlozeni)

Spodni hranice IS Horni hranice IS

(f1=2r) i >  (f2=T1+2)

N

iy

||
r

||
8




Poissonova nahodna promenna

Konstantni zafi¢: n = 2608 ¢asovych intervall (kazdy 7,5 s)

pocCet Castic v intervalu (x)

S;: pozorovana Cetnost intervall s i ¢asticemi

Poissonova proménna:

* Vyborny model pro experimenty, v
nichz je béhem Casového

prubéhu zjistovan pocet vyskytu
urcitého jevu

Pocet intervalt teoretické cetnosti | (S; — NP, )°

. S pravevllzgznar.nenanyml np. np,

casticemi s; i
0 57 54.399 0,1244
1 203 210.523 0,2688
2 383 407,361 1,4568
3 525 525,496 0,0005
4 532 508.418 1,0938
5 408 393.515 0,5332
6 273 253.817 1,4498
7 139 140.325 0,0125
8 45 67.882 7,7132
9 27 29,189 0,1642
10 10
11 4 17,075
12 2 (= P{£>10}) 0,0677
13 0

n = 2608 2608,00 12,8849




Poissonovo rozdéleni: jednovybérovy test

-1 r
o (e
(r) r |
. PF: Poget hnizd kiepelek na dané ploge | | 1) Vzit data jako pochazejici z populace:
; | ! e—16 _1628
. n=8000 "pod lokalit’ 7 A s P(r=28)=——2—=000192
=08 }p=0,0035§ -
. Necht je srovnavaci soubor 2) P(r>28)=?
N £ o <0,05 => H_ zamitnuta
(pfedchozi pruzkum) [0,00411] } .....................

p, =0,0020 o 1

r =28 je pfilis velké pro populaci s p,

aby r = 28 bylo

i - p<p. -~ ,u<16 oo pP>D, pravdépodobnéjsi
o ) — Mo — SR




Analyza rozptylu

Parametricka analyza rozptylu
Post hoc testy
Kruskal-Wallis test



IBA

Anotace

* Analyza rozptylu je zakladnim nastrojem pro analyzu rozdili mezi pruméry v nékolika
skupinach objektu.

e Zakladni myslenka, na niz je ANOVA zalozena, je rozdéleni celkové variability v datech
(neznamé, dané pouze nahodnym rozlozenim) na cast systematickou (spjatou s
kategoriemi pacientu, vysvétlena variabilita) a ¢ast nahodnou. Pokud systematicka,
tedy nenahodna a vysvetlitelna cast variability prevazujeme, povazujeme dany
kategorialni faktor za vyznamny pro vysvétleni variability dat.

* Analyza rozptylu vyhodnocuje pouze celkovy vliv faktoru na variabilitu, v pripadée
analyzy jednotlivych kategorii je treba vyuzit tzv. post-hoc testy



Zakladni rozhodovani o vybéru statistickych testu

Parametrické testy
Neparametrické testy
Typ dat
[
v v v
Spojita x spojita Spojita x Kategorialni x
data kategorialni data kategorialni data
v v  — v v
T¥i a vice
Jeden vybér Dva vybéry vybéra Jeden vybér Vice vybéra
(neparové)
. Neparova Arova
Parova data P Parova data Neparova
data data
Pearsoniv e S , .
o korelagni $Jednovyberovy L Parovy t-test |/> Dvouvybérovly N ANOVA N Chi-kvadrat
. . t-test t-test test
koeficient
Spearmaniv Jednovybérovy| | | Wilcoxonlv / Mannav- . e o . o
v . . o . , . Kruskaltiv- Jed b McN Fish
~»{ korelacni | Wilcoxonliv | | znaménkovy | > Whitneyho | |~ ru:c, ,a v *e. nov.y ¢’erovy p Vichemaruy 'S ef”"
.. Wallisav test binomicky test test exaktni test
koeficient test test test




Cil stochastického modelovani

Vysvétluje kategorialni

* Obecnym cilem je snaha vysvetlit 85 prediktor?
variabilitu predikované proménné 85 8 1 -
(endpoint, Y) pomoci prediktoru 757
(vysvétlujici proménna, faktor, X) o 675: T

 Jak predikovana proménna, tak 75y / 6| !
prediktor mohou byt rizného typu | 55| -

* Binarni oro: st o] o L
. cy . 65| roc 450 |
Kate_g?”a,‘lm | variabilita 4
e Ordinalni 6 | ?
* Spojita e 0
* Cenzorovana (-> analyza preziti) w \
5 |

* Kombinace datového typu
predikované proménné a prediktoru i5) o
urcuje pouzitou metodu analyzy T

4




Analyza rozptylu - ANOVA

Zakladni technika
slouzici

Kontrola

k posouzeni rozdilu
mezi vice urovnémi
pokusného zasahu

Koncentrace X1
Koncentrace X2
Koncentrace X3

Koncentrace Xp

Rostouci koncentrace testované latky / latek

||~ Celkové vyznamné zmeény v reakci biologického systému
II‘ Vzajemné rozdily Géinku jednotlivych davek

II‘ Rozdily Géinku davek od kontroly

U e, f: g, g \\VERS/);%
o fAEIEY S ; . . . P
_.._ (2 SRR AN H % Institut biostatistiky a analyz, PfF a LF MU
AN GEd % &
o o - Canass
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Analyza rozptylu - ANOVA

Vyznamné kroky
analyzy, vedouci k

Kontrola

efektivhimu srovnani
variant

Koncentrace X1
Koncentrace X2
Koncentrace X3

Koncentrace Xp

Rostouci koncentrace testované latky / latek
|| Splnéni predpokladt analyzy
Transformace dat
||~ Relevantnost kontroly
(vliv vlastni aplikace latek)
II‘ Vhodnost modelu ANOVA pro ucely testu

Il‘ Vlastni srovnani variant
Minimalizace chyb pri ovérovani hypotéz

RS[).
% BT : 4"} . . L. . v
1 f5Qe 5 M % Institut biostatistiky a analyz, PFF a LF MU
: F
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Analyza rozptylu - ANOVA

SPLNEN{ PREDPOKLADU ANOVA JE NEZBYTNOU PODMINKOU
POUZITI TETO TECHNIKY

i 1 Predpoklad nezavislosti S
/” " opakovani experimentu \\
/, \\
/
// )
)/ ANOVA Hompggmta rozpztylu
| = trick3 2. v ramci pokusnych
|\ = paramertricka variant
' analyza dat
\
\\
\\ //
N Normalita rozlozeni //
AR 3. v ramci pokusnych variant Pl

~
~
-~ -
-~ -
-~ -
o -_—
N e e -

ALTERNATIVOU JSOU NEPARAMETRICKE METODY

\
\
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ANOVA — predpoklady

Symetrické rozlozeni hodnot a normalita odchylek od hodnoceného modelu ANOVA. Velkou c¢ast dat lze
adekvatne normalizovat pouzitim logaritmicke transformace. Predpoklad lognormalni transformace
muze pochopitelné byt teoreticky vylou¢en u mnoha datovych souborl obsahujicich diskrétni
parametry, kde je indikovana vhodnost jiného typu transformace. U asymetricky rozlozenych a u
diskrétnich dat je nutné vyuzit neparametrické alternativy analyzy rozptylu.

Homogenita rozptylu je nutnym predpokladem pro smysluplnost vzajemnych srovnani pokusnych
variant. U testU toxicity by splnéni tohoto predpokladu mélo byt ovérovano (Bartlettav test), nebot
vazneé rozdily (az radové) v jednotkach testovaného parametru mohou nastat v dusledku inhibice
davkami latky. Nehomogenita rozptylu je ¢asto ve vztahu k nenormalité (asymetrii) dat a lze ji odstranit
vhodnou normalizujici transformaci.

Statisticka nezavislost rezidui vyhodnocovaného modelu ANOVA. Pokud odhad a posouzeni korelacnich
vztahu mezi pokusnymi variantami neni pfimo predmetem vyzkumu, lze jejich vliv na vyhodnoceni
odstranit znahodnenim dat v ramci pokusnych variant - _tedy zménou poradi v nahodne. Rozsah vlivu
téchto autokorelacnich vztahl musi byt ovSem primarné omezen spravnosti experimentalniho
usporadani.

Aditivita jako predpoklad tykajici se slozitéjsich experimentalnich usporadani. Exaktni otestovani
aditivity vice pokusnych faktord je procedura pomérné naro€na na experimentalni design vyvazeny co
do poctu opakovani. Je rovnézZ obtizné testovat interakci na nestandardnich datech, nebot pripadna
transformace mulze zménit charakter odchylek puvodnich dat od hodnoceného modelu ANOVA.
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Omezeni aplikace ANOVA |ze resit

Chybeéjici data. Vaznym problémem jsou chybejici ddaje o celé skupine kombinaci testovanych latek,
napriklad u faktorialnich pokusu, kdy je znemoznéno hodnoceni experimentu jako celku.

Riizné pocty opakovani. Jde o typicky jev pro experimentalni datové soubory. Pfi riznych poctech
opakovani v experimentalnich variantach jsou testy ANOVA citliveéjsi na nenormalitu dat. Pokud jsou
pocty opakovani zcela odlisné(az na radové rozdily), je nutno pouzit neparametricke techniky nebo
analyzu rozptylu nevyvazenych pokusd.

Odlehlé hodnoty. Ojedinélé odlehlé hodnoty musi byt pred parametrickou analyzou rozptylu vylouceny.

Nedostatek nezavislosti mezi rezidui modelu. Jde o zavazny nedostatek, zkres|ujici vysledek F-testu.
Velmi Casto je tato skutecnost dusledkem Spatného provedeni nebo naplanovani experimentu.

Nehomogenita rozptylu. Velmi Casty nedostatek experimentalnich dat, Casto souvisejici s nenormalitou
rozlozeni nebo s odlehlymi hodnotami.

Nenormalita dat. | v tomto pripade Iz situaci upravit vyloucenim odlehlych hodnot nebo normalizujici
transformaci.

Neaditivita kombinovaného vlivu vice pokusnych zasahu. Tuto situaci |ze testovat jednak specialnimi
testy aditivity nebo primo F testem kontrolujicim vyznamnost vlivu interakce pokusnych zasahu. Pri
vyznalr,réln,e interakci jJe nutné prozkoumat predevsim jeji charakter ve vhodném experimentalnim
usporadani.



Modely analyzy rozptylu

Model Il. Nahodny model

Model I. Pevny model
X

X3 X4

X0 X1 X2




Princip ANOVA

e Zakladnim principem ANOVY je porovnani rozptylu pripadajiciho na:
* Rozdéleni dat do skupin (tzv. effect, variance between groups)

 Variabilitu objekt’ uvnitf skupin (tzv. error, variance within groups), predpoklada se, Zze jde o
nahodnou variabilitu (=error)

/1. Variabilita mezi skupinami \

Rozptyl je pocitan pro celkovy primér (tzv.
grand mean) a praméry v
jednotlivych skupinach dat

Stupné volnosti jsou odvozeny od poctu

k skupin (= pocet skupin -1) /
/2. Variabilita uvnitr skupin \

Rozptyl je pocitan pro praméry
jednotlivych skupin a objekty
uvnitt prislusnych, celkova
variabilita je pak sectena pro
vSechny skupiny

oCOQ O o

SS between

+ +

-

"

_SSwithin

F

_ between_ groups
within _ groups

Vysledny pomér
(F) porovndme s
tabulkami F
rozloZeni prov, a

Vv, _stupiidl volnosti

Stupné volnosti jsou odvozeny od poctu SS=sum of
hodnot (= pocet hodnot - pocet
skupin) squares

-




Design modelu

* Design modelu znamena jaké proménné a v jakych kombinacich budou vysvétlovat hodnocenou

promeénnou

* Obecné je vhodné at jiz expertné nebo jako vysledek predbéziné analyzy vytvofit a ovérit hypotézy o

vzajemnych vztazich proménnych a podle téchto predbéznych vysledku vytvaret finalni model

* Tvorba designu modelu Uzce souvisi s pojmy:

* Analyza pouze hlavnich efektll proménnych
* Analyza interakci mezi proménnymi a slozitost interakci

* Design modelu lze vyjadrit graficky nebo v rovnici nebo pomoci maticoveho zapisu

faktor 1 y = hmotnost * 1.5 + vék * 3.6 + hmotnost * vék x 1.8 + 9
Al B| C
‘: 1 \\ }Pl 1 _Xl £1
L N Yo 1 Xo 3 €9
< N - _ o= =0 L
= |2 5 a 5 { Gy ]
interakce | Yo | |1 X L fn




Jednoduchy ANOVA design

* Nejjednodussim pripadem ANOVA designu je rozdéleni na skupiny podle jednoho
parametru

délici parametr

~
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Nested ANOVA

* Rozdéleni skupin na nahodné podskupiny (napf. opakovani experimentu)
* Cilem je zjistit, zda data v jedné skupiné nejsou pouhou nahodou

* Nejprve je testovana shoda podskupin v hlavnich skupinach,

* pokud jsou shodné, je vSe v poradku
» pokud nejsou, stale lze zjiStovat, zda se variabilita uvnitf hlavnich skupin lisi od
celkoveé variability

jednoducha ANOVA nested ANOVA
A B C A B C

A

A

S
>

S
&



Two way ANOVA

* Pro rozdéleni do kategorii je zde vice parametru

* Na rozdil od nested ANOVY nejde o nahodna opakovani experimentu, ale o rfizené
zasahy (napr.vliv pH a koncentrace 02)

* Kromé vlivu hlavnich faktord se uplatiiuje i jejich interakce

faktor 1
A B C

T DN

faktor 2

interakce
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ANOVA — zakladni vystup

e Zakladnim vystupem analyzy rozptylu je Tabulka ANOVA - frakcionace komponent
rozptylu

Zdroj rozptylu  St. v. SS MS F

Pok. zasah a-1 SSg SSg/(a-1) MSg/MSg
(mezi skupinami)

Uvniti skupin N-a SSe SSe/(N - &)

Celkem N -1 SSy

Kvantifikovany podil rozdilu mezi pokusnymi zasahy na

SSg/SS, celkovém rozptylu

MSg/MS; :> Statisticka vyznamnost rozdilu
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Hlavni efekty a interakce

17 }
16 |
15 |
14 |
13 |
12 }
11 |
10 |
9 |

8

E Faktor 2
I3 Faktor 2

17 F
16 |
15 F
14
13 F
12 F
1
10 |

24

22

20

18

16 |

14

12

10

SS D.f. MS F p

Intercept 33487 1 33487 8165.3 0.000
Faktor1 1978 1 1978 482.2 0.000
Faktor 2 1 1 1 0.3 0.602
F1*F2 1 1 1 0.3 0.570
Error 804 196 4

18

17 |

16 |

15 |

14 |

13 |

12 |

11 |

10 |

9 |

8 . . ,

A B
SS D.f. MS F p

Intercept 28511 1 28511 6952.0 0.000
Faktor 1 4 1 4 1.0 0.314
Faktor 2 1 1 1 0.3 0.602
F1*F2 867 1 867 211.3 0.000
Error 804 196 4

Institut biostatistiky a analyz, PfF a LF MU

SS D.f. MS F p
Intercept 33487 1 33487 8165.3 0.000
Faktor 1 4 1 4 1.0 0.314
Faktor2 1891 1 1891 461.1 0.000
F1*F2 1 1 1 0.3 0.570
Error 804 196 4
20 ¢
18 |
16 |
14 }
12 }
10 }
8 , , ,
A B
) D.f. MS F p
Intercept 38863 1 38863 9476.2 0.000
Faktor 1 920 1 920 224.3 0.000
Faktor 2 1 1 1 0.3 0.602
F1*F2 867 1 867 211.3 0.000
Error 804 196 4

SS D.f. MS F p
Intercept 57391 1 57391 13993 0.000
Faktor1 5293 1 5293 1290.7 0.000
Faktor 2 861 1 861 209.9 0.000
F1*F2 1 1 1 0.3 0.570
Error 804 196 4
24
22
20 |
18 |
16 |
14 |
12}
10 |
8 , ,
B
SS D.f. MS F p
Intercept 45203 1 45203 13596 0.000
Faktor1 4799 1 4799 1443.4 0.000
Faktor 2 316 1 316 95.0 0.000
F1*F2 175 1 175 52.5 0.000
Error 652 196 3




Analyza rozptylu - obecny F test

Q ' 4

X< X< < obecny F test
© QI8 8 5 Hym,=m,=m.=....=m
c || 2|l € 1=
O Q qC) Q O
\'d Ol Of] O O

c c c c

@) @) @) @)

‘ XI[X|[X]. ... X ‘
F test: H,

H, plati H, neplati }
Latka neplsobi Latka pusobi analyzy
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Testovani d

/

cich hypotéz

* Vadé analyz je tfeba pracovat se vzdjemnym testovanim vice skupin objektd stylem kazdy s kazdym

Obecny postup analyzy je

» Testovani celkové vyznamnosti — vSechny skupiny navzajem (ENG: among groups)

Pokud je zjisténa celkova vyznamnost pokracuje testovani analyzou jiz konkrétnich kombinaci dvojic skupin (ENG: between)

Problémem je vliv mnohonasobného testovani na statistickou vyznamnost testu:

Kazdy jeden test ma a=0.05 (chyba I. druhu)

Pri mnohonasobném testovani stoupa pravdépodobnost, Ze alespon u jednoho testu dojde k chybnému zamitnuti nulové

hypotézy (tedy k chybé I. druhu)

NSV,
& g,
s 2
> g :
> z
‘ﬁ% e

ENSIS*

p alespon jedné chyby I. druhu

1
0.9
0.8
0.7
0.6
0.5
0.4
0.3
0.2
0.1

0

=)

1 3 5 7 9 11131517 1921 23 2527 29 31 33 35 37 39 41 43 45 47 49
Pocet testl

Redenim jsou rGzné
procedury korigujici hodnotu
p (napr. Bonferroniho
korekce, FWR, FDR
procedury apod.)



Analyza rozptylu - testy kontrastu

ANOVA:H, zamitnuta
Testy kontrastu

Planovane
Neplanované

‘ ‘ Pro srovnani variant
s kontrolou

Kontrola
Koncentrace X;
Koncentrace X,
Koncentrace X,
Koncentrace Xp

Testovani kontrastu

v "Multiple range testy"
Rezellyy v §my§luplnych Neparametrické
kombinacich ?




Rada rGznych post-hoc testl

One-Way ANOVA for PRODUCTS c ; = I
J E ANOVA Results 1: srovnani hmotnosti ovci .! f5__<|
Task Roles Means > Comparison
Tests ] ] Prafiler ] Custon tests ] Residualz 1 ] Residuals 2 ] I atrig ] Repart ] + Less
Means ' TEETEciEss Feisiie Summary ] Means ] Planned comps l Azsumptions ]
@ Cloze
Breakdown Methods to use . -
Flots ) Effect: |Skuplna j -
[] Bonferroni t test ‘ M adify
Results
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riklad: Anova - One way

Davka rostlinného stimulatoru (0, 4, 8, 12 mg/I)
A=4;n=8

.  ANOVA
Bartlett's test: P =0,9847

K-S test: P=0,482 - 0,6525 pro jednotlivé kategorie
Between 305.8 101.9 <0.001
Within 28 322.2 11.9
Total 31 638

II. Multiple Range Test (NKS —test)

Level | Average Homogeneous groups

0 34.8 X
4 41.4 X
12 41.8 X

8 52.6 X

% Institut biostatistiky a analyz, PfF a LF MU
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