Xll.a Analyza rozptylu
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* Analyza rozptylu je zdkladnim nastrojem pro analyzu rozdill mezi
prumeéry v nékolika skupinach pacientu.

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

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

O

Zakladni technika oA INAIES =3
K posouzeni rozdilu S 21| €| £ =
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Rostouci koncentrace testované latky / latek

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

II~ Rozdily U¢inku davek od kontroly
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Analyza rozptylu - ANOVA

O

Vyznamné kroky
analyzy, vedouci k

Kontrola

efektivhimu srovnani
variant

Koncentrace X1
Koncentrace X2
Koncentrace X3
Koncentrace Xp

[
»

Rostouci koncentrace testované latky / latek

I Splnéni predpokladu analyzy
Transformace dat

||~ Relevantnost kontroly
(vliv vlastni aplikace latek)
||~ Vhodnost modelu ANOVA pro ucely testu

||~ Vlastni srovnani variant
Minimalizace chyb pfi ovéfovani hypotéz
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Analyza rozptylu - ANOVA

SPLNENI PREDPOKLADU ANOVA JE NEZBYTNOU PODMINKOU
POUZITI TETO TECHNIKY

-7 Predpoklad nezavislosti S~
e opakovani experimentu .

/! ANOVA Homogenita
| = trick3 2. rozptyluvramci
= parametricka pokusnych variant !

. analyza dat '

S Normalita rozlozeni L7
~. 3. v ramci pokusnych .-

~
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-
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ALTERNATIVOU JSOU NEPARAMETRICKE METODY
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Analyza rozptylu - ANOVA

Predpoklady analyzy rozptylu jsou nezbytné pro dosazeni sily testu

» Symetrické rozlozeni hodnot a normalita
odchylek od hodnoceného modelu ANOVA.
Velkou Cast dat Ize adekvatné normalizovat
pouzitim logaritmické transformace. Pfedpoklad
lognormalni transformace muize pochopitelné byt
teoreticky vylou€en u mnoha datovych soubort
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 prfedpokladem
pro smysluplnost vzajemnych srovnani
pokusnych variant. U testl toxicity by splnéni
tohoto predpokladu mélo byt ovéfovano
(Bartlettiv test), nebot vazné rozdily (az fadové)
v jednotkach testovaného parametru mohou
nastat v disledku inhibice davkami latky.
Nehomogenita rozptylu je Casto ve vztahu k
nenormalité (asymetrii) dat a Ize ji odstranit
vhodnou normalizujici transformaci.

- Statisticka nezavislost rezidui
vyhodnocovaného modelu ANOVA. Pokud odhad
a posouzeni korelacnich vztaht mezi pokusnymi
variantami neni pfimo predmétem vyzkumu, lze
jejich vliv na vyhodnoceni odstranit znahodnénim
dat v ramci pokusnych variant - tedy zménou
poradi v nahodné. Rozsah vlivu téchto
autokorelaCnich vztaht musi byt ovSem primarné
omezen spravnosti experimentalniho usporadani.

* Aditivita jako pfedpoklad tykajici se slozitéjSich
experimentalnich usporadani. Exaktni otestovani
aditivity vice pokusnych faktor( je procedura
pomeérné naro¢na na experimentalni design
vyvazeny co do poctu opakovani. Je rovnéz
obtizné testovat interakci na nestandardnich
datech, nebot pfipadna transformace muize
zménit charakter odchylek pavodnich dat od
hodnoceného modelu ANOVA.
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Analyza rozptylu - ANOVA

Omezeni aplikace ANOVA Ize resit

» Chybéjici data. Vaznym problémem jsou
chybéjici udaje o celé skupiné kombinaci
testovanych latek, napfiklad u faktorialnich
pokusu, kdy je znemoznéno hodnoceni
experimentu jako celku.

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

 RiUizné poéty opakovani Jde o typicky jev pro « Nenormalita dat. | v tomto pfipadé Iz situaci
experimentalni datové soubory. Pfi riznych upravit vylou¢enim odlehlych hodnot nebo
poctech opakovani v experimentalnich normalizujici transformaci.

variantach jsou testy ANOVA citlivéjSi na

nenormalitu dat. Pokud jsou poé&ty opakovani * Neaditivita kombinovaného vlivu vice
zcela odli$né(az na fadové rozdily), je nutno pokusnych zasahu. Tuto situaci Ize testovat
pouzit neparametrické techniky nebo analyzu jednak specialnimi testy aditivity nebo ptimo F
rozptylu nevyvazenych pokusu. testem kontrolujicim vyznamnost vlivu

interakce pokusnych zasahu. Pfi vyznamné
interakci je nutné prozkoumat predevsim jeji
charakter ve vhodném experimentalnim
usporadani.

* Odlehlé hodnoty. Ojedinélé odlehlé hodnoty
musi byt pfed parametrickou analyzou rozptylu
vylouceny.

* Nedostatek nezavislosti mezi rezidui
modelu. Jde o zavazny nedostatek, zkreslujici
vysledek F-testu. Velmi Casto je tato skuteCnost
dUsledkem $patného provedeni nebo
naplanovani experimentu.
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Modely analyzy rozptylu
__________ ___Model I. Pevny model | O | Model Il. Nahodny model

Xo X1 Xy X3 X, A B C D E

Vi =Hta +E;

X0 X1 X2 X3 X4
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ANOVA - zakladni vypocet

o Zakladnim principem ANOVY je porovnani rozptylu pfipadajiciho na:
Rozdéleni dat do skupin (tzv. effect, variance between groups)
Variabilitu objekt( uvnitf skupin (tzv. error, variance within groups), predpoklada se, Zze jde o ndhodnou

variabilitu (=error) i
/ o _ _ _ \ . SS between
1. Variabilita mezi skupinami = 5
5 tween r
Rozptyl je pocitan pro celkovy pramér s + + F = e_ e_e _ groups
(tzv. grand mean) a praméry v e within __groups
jednotlivych skupinach dat i
Stupné volnosti jsou odvozeny od poctu E V — k —_— 1
k skupin (= pocet skupin -1) / R 1
: \Vysledny pomér
/2. Variabilita uvnitt skupin \ . SS within (F) porovname s
o o ? T T tabulkami F
Rozptyl je poéitan pro praméry + . . rozloZeni pro v
jednotlivych skupin a objekty ¢ R 1
uvnitf prislusnych, celkova o a Vo SIUpnu
variabilita je pak seétena pro volnosti
vSechny skupiny L V — n _ k
Stupné volnosti jsou odvozeny od J 2 SS=sum of
poétu hodnot (= po&et hodnot - |
pocet skupin) / : squares
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Jednoduchy ANOVA design

¥ )

Nejjednodussim pfipadem ANOVA designu je rozdéleni na skupiny podle
jednoho parametru.
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délici parametr

B .D

N Bl
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Nested ANOVA

O

» 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 Ize zjisStovat, zda se variabilita uvniti hlavnich skupin
liSi od celkové variability

jednoducha ANOVA nested ANOVA
A B C A B C

A

A
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Two way ANOVA
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Pro rozdéleni do kategorii je zde vice parametr(

Kromé vlivu hlavnich faktort se uplatiuje i jejich interakce

faktor 1
A B C

T DN

2

faktor 2
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Na rozdil od nested ANOVY nejde o nahodna opakovani experimentu, ale o
fizené zasahy (napr.vliv pH a koncentrace O,)

interakce
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Modely analyzy rozptylu - zakladni vystup

Zakladnim vystupem analyzy rozptylu je

Tabulka ANOVA - frakcionace komponent rozptylu

Zdroj rozptylu  St. v. SS MS F
Pok. zasah a-1 SSg SSgl(a-1) MSg/MSe
(mezi skupinami)
Uvniti skupin N-a SSe SSe/(N - a)
Celkem N-1 SSt
Kvantifikovany podil rozdilu mezi pokusnymi zasahy na
SS,/SS,

celkovém rozptylu

MSg/MS; ‘ Statisticka vyznamnost rozdilu
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Analyza rozptylu - obecny F test
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s < e obecny F test
© QI @ 3 Ho:m,=m,=ms;=....=m
5 § § g 3 o- My 2 3 D
gl [2]| 2| 8 =
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‘ M| X ., X ‘
F test: H,

O

H, plati H, neplati

Latka nepusobi Latka pusobi analyzy
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Analyza rozptylu - Testy kontrastu
ANOVA:H, zamitnuta

Testy kontrastu

Planované

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

Neplanované

‘ ‘ Pro srovnani variant
‘ s kontrolou

Testovani kontrastu

v "Multiple range testy"
SEEUTY s_mys’luplnych Neparametrické
kombinacich ?
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Priklad: Anova - One way

O

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

Bartlett's test: P =0,9847

K-S test: P =0,482 - 0,6525 pro jednotlivé kategorie
Source D. f. SS MS F
Between Groups 3 305,8 101,9 8,56
Within Groups 28 322,2 11,9
Total (corr.) 31 638,0
NKS -test
Level Average Homogenous Groups

0 34,8 X

4 41,4 X

12 41,8 X

8 52,6 X
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Priklad: Anova - One way

O

|. Zasah: 4 klinicka stadia virové choroby (napada kr. bunky)
Sledovana veli¢ina: aktivita enzymu v téchto krevnich bunkach

. n=3
Hy: w=wm=1u=u MODEL = ?
| 1 |\, Il
22,8 16,4 11,2 142 Source Df.MS F |P
194 17,8 18,2 10,1 Between 3 49,6 8,39| 0,0075
12,5 19,1 15,8 128 groups
> 65,7 53,3 452 37,1 Within 8 50
orimér 219 17,8 151 12.4 groups
Total (corr.) |11 -
Ill. Komponenta rozptylu: V.
2
MS,—-MS,  49,6-59 O ~r = Sh _
o2 ~§2 = oA e 157 Pimgle o
n : e
52=25-5?
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Srovnani variant v testech

——

Mnoho existujicich algoritmU neni vhodnych
pro konkrétni pripad

Day and Quin
Ecological Monographs 1989

| Testy pro jednoduché kontrasty |
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Test Vyuziti Poznamka §
| Scheffe Tukey LSD
Dunnett Srovnani s Ex. i modifikace ||
Williams kontrolou pro riizna n. Bonferroni Dunn- Kramer
! Sidak !
ANOVA Orthogonalni Planovana ' I
testy (F) kontrasty srovnani ; Testy P B 5
Jednoduché Vyhodnocen jako
o Student - Waller-Duncan
Ryan Qtest kontrasty nejlepsi test Duncan Newml;nn-Keuls k ratio




Rada post-hoc testl v réiznych SW

One-Way ANOVA for PRODUCTS
Task Roles Means > Comparison

T ANOVA Results 1: srovnani hmotnosti ovci

Tests Profiler ] Cuztom tests ] Residuals 1 ] Residuals 2 ] [GENT ] Report ] S Less
Means TIETErEEaE Fuli e Surnmar ] Means ] Planned comps Assumptions ]
» ’ - - Close

Breakd
s reakdown Methods to use Effect: |Skupina ﬂ
Resuits [[] Bonferroni t test r"'\ ‘ Madify
Tes [ Tukey's studentized range test (HSD) ' ) Sa& ‘ =8 | Hmatnost
: i . Opti
[] Duncan's multiple-range test . Dl Errar term E ptions *

0 D_Hnmﬂs “ﬁt_ ) ) * Significant differences (* Between erar
[ Eisher's least significant-difference test ® [eTEEEEEE S ’— ~
[] Gabriel's multiple-comparison procedure ~ Canfid int | ~
annaence nkersals
[ Student-Newman-Keuls multiple range test - — —
" Critical ranges: =] -

[] wialler-Duncan k-ratio ttest
[] Scheffe’s multiple comparison procedure X X
M FisherLSD | Bl Eonferoni | it

[ Ryan-Einot-Gabriel-welsch multiple-range test
[l TukeyHSD | @ UnequalN HSD

Ranhge tests [multi-stage tests)

E
&
g

One-Way ANOVA: Post Hoc Multiple Comparisons

Equal Yariances Azsumed 5 | CGceld: |1—E|
0 | 2 |

[ 5l [ 5-M-K [ Waller-Duncan
[ Preview code R s | [ Bonferaoni [~ Tukey

[~ Sidak [ Tukey's-b [ Dunnett

[ Scheffe [ Duncan

[ BEGMWF [ Hochberg's GT2
[ REGMWQ [ Gabriel o " "

Equal *¥ariances Mot Aszumed

[ Tamharne's T2 [ Dunnett's T3 [ Games-Howel [ Dunnett's C

- | H
EDntir'lL,IE I:arl':el | Elp |
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ANCOVA
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* RozSireni ANOVA
» Soucasna analyza kategorialnich a spojitych prediktort

O

» Testovani hypotézy paralelismu regresnich vztaht

Hodnocena proménna

MU

/ \ .
/

Spojity prediktor

.

Kategorie pacientl (pokusny zasah)
neovliviiuje vztah proménnych
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+—Fkategorie

/’

Hodnocena proménna

Spojity prediktor

.

Kategorie pacientl (pokusny zasah)
ovliviiuje vztah promé&nnych




Xll.b Korelace
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» Korelacni analyza je vyuzivana pro vyhodnoceni miry
vztahu dvou spojitych proménnych. Obdobné jako jiné
statistické metody, i korelace mohou byt parametrické
nebo neparametrické

* Regresni analyza vytvari model vztahu dvou nebo vice
promeénnych, tedy jakym zpusobem jedna proménna
(vysvétlovana) zavisi na jinych proménnych
(prediktorech). Regresni analyza je obdobné jako ANOVA
nastrojem pro vysvetleni variability hodnocené proménné
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Zaklady korelacni analyzy - I.

Y,

MU

O

Korelace - vztah (zavislost) dvou znakl (parametrii)

Y2 P )
o: ./:o .c:\.
.o L4 . A .6..
o r <
° ol 0/’ ;\o
X, Xy
N | ANO NE
N ANO a
S NE C
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Zaklady korelacni analyzy - II.

O

Parametrické miry korelace

/‘\

Kovariance

- _ Pearsonuv
Cov(x,y) = E(x —x).(y; —y) koeficient korelace
0 0
f Y2 r=1
X Ty
ﬁ r=-1
T X,

0
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Zaklady korelacni analyzy - lll.

O

P,(zem)‘10‘14‘15‘32‘40‘20‘16‘50
P,(rostl.)‘ 19 ‘ 22 ‘ 26 ‘ a1 ‘ 35 ‘ 32 ‘ 25 ‘ 40

_ COV(;" y) _ 20 iz K2 ~0,7176
S, S, \/[inz_rll(in)zJ[ny—rll(Zyi)z}

|. H,:p=¢:a=005

tab:r(v=6)=0,7076

” Hy:p=¢ |: r :|
] t=| ——— |-~/n—=-2 v=n-2
N1—r?
0,7176
t=" -./6 =2,524
0,6965 P<0,05

tab : t{,2) = 2,447
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Zaklady korelacni analyzy - IV.
Srovnani dvou korelacnich koeficientu (r)

1. nh, =1258 2. N, =462
r, = 0,682 I — r, = 0,402

Krevni tlak x koncentrace kysl. radikalu
(1+r)

@-r)

Z. 0833 1 | Z, —0,426

Z. =1.1513-log

Test: H,:p,=p, ; =005

- _ Z, —2Z, _ 0,407 7 461
1 N 1 0,0545
n—3 n,—3

tabulky: Z,,,5;=196

7,461 >>196 => P <<0,01
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P, v plidé 1 2 3 6

P, v rostl. 3 7
d, 0 0 1 2 -1 1 -1
i=1,.... n, n=8 =>v=6
G - di“
r.=1 22: = 00,9048
n(n —
tab: r,(v=6)=0,89
Pacient C. 1 2 3 4 5 6 7
LékaF 1 4 1 6 5 3 2 7
LékaF 2 4 2 5 6 1 3 7
d, 0 -1 1 -1 2 -1 0
6-8
r,=1— = 0,857 P =0,358
7(49-1)
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Vztahy velmi casto implikuji funkéni vztah mezi Y a X.
Y=a+b.X

Y=a+b,. X +b,.X,+bs.X;
Y=a+b,.X +b,.X,
Y=a+b,. X, +b,. X, +b;.X;.X,
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Korelace v grafech IL.
Problém rozlozeni hodnot Problém typu modelu
Y Y .
) ‘.s 0:8:0.0
i _
r = 0,981 oo r=0,761
(p <0,001) X (p < 0,032)
/"
X X
Problém velikosti vzorku
Y Y r=0,212
z (p < 0,008)
) [ ] . o o ..
» r=0,891 . o‘..‘.c".‘.
A (p <0,214) L
) b °® .o: LY
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