Evaluarea existenţei, mărimii şi sensului influenţei factorilor prognostici 

Corelaţii şi regresii
Introducere
	Numeroase caracteristici ale organismului uman, simptome, semne, probe de laborator sau explorări paraclinice, sunt asociate în perioadele de sănătate sau de boală. Cunoaşterea acestor asocieri este utilă pentru prevenţia bolilor, pentru realizarea de prognostice, pentru diagnosticarea şi tratarea bolilor. Faptul că anumite caracteristici se asociază într-un studiu observational nu înseamnă însă că există o relaţie de cauzalitate, adică faptul că o caracteristică o determină pe cealaltă. Cauzalitatea implică relaţii puternice, constante, specifice, plauzibile, care urmează o anumită secvenţă temporară (cauza precede efectul), şi prezintă o relaţie între doză şi efect. Pentru demonstrarea cauzalităţii prin studii observationale sunt necesare numeroase studii de tipuri diferite, frecvent fiind necesare studii experimentale aditionale efectuate in vitro sau pe animale.

Pentru a vedea dacă două caracteristici cantitative continue sunt asociate, fie liniar, fie după o lege exponenţială, logaritmică sau polinomială, se utilizează corelaţia. Coeficientul de corelaţie ne oferă măsura acestei asocieri. Coeficientul de corelaţie arată măsura în care variaţiile unei variabile sunt corelate cu variaţiile altei variabile. Coeficientul de corelatie Pearson arata masura corelatiei lineare intre doua variabile – cat de mult se apropie de o dreapta virtuala punctele dintr-un grafic de tip nor de puncte.
Pentru a prezice o caracteristică în funcţie de una sau mai multe caracteristici se utilizează regresia. Regresiile exprimă dependenţa caracteristicilor sub forma unei ecuaţii. Cea mai simplă regresie este de forma y= a*x + b. Aceasta este o regresie lineară simplă. Ea ne permite sa aflăm y dacă ştim valoarea lui x (a şi b sunt coeficienţii regresiei). Valoarea coeficienţilor ne arată cu cât se modifică valoarea prezisă pentru fiecare modificare de o unitate a caracteristicilor pe care le utilizăm pentru predicţie. Regresiile pot avea mai mult de o variabilă (regresii multivariate), respectiv pot fi mult mai complicate (pot fi pătratice,...). Variabila (caracteristica) prezisă se numeşte variabilă dependentă. Variabilele (caracteristicile) utilizate pentru a prezice se numesc variabile independente sau explicative. In regresiile dintre o singura variabila independenta si variabila dependenta se ignora efectul altor variabile care ar putea legate si ele de variabila dependenta. E preferabil daca se poate sa se realizeze regresii cu mai multe variabile independente, pentru a verifica relatia dintre acestea si variabila dependenta, tinand cont (ajustand dupa) si de efectul celoralte variabile. In articole se obisnuieste sa se prezinte atat regresiile simple cat si cele multivariate, pentru a se vedea si relatia ajustata dintre variabile.
Studiile care se fac pentru a evalua asocieri, legături între diverse caracteristici, factori, boli, pot utiliza corelaţii şi regresii. În aceste studii observaţionale, datele se culeg o singură dată. (Ex. pentru a prezice greutatea oamenilor în funcţie de înălţimea lor, se va măsura la un număr mare de subiecţi înălţimea şi greutatea lor. Pentru a vedea dacă între nivelul de trigliceride şi greutatea corporală există o relaţie lineară (o corelaţie) se va măsura pentru mai mulţi subiecţi (ex. din spitale, care au patologii ce nu interferă cu metabolismul lipidic şi cu greutatea) nivelul de trigliceride şi greutatea corporală.). Datele strânse se vor reprezenta grafic, iar dacă norul de puncte sugerează relaţii lineare (formă de elipsă) se poate trece la realizarea corelaţiei, şi a regresiei.


Scopul lucrării: 
· dobândirea abilităţilor necesare realizării şi interpretării corelaţiilor şi regresiilor liniare (simple şi multiple)
Utilitate: 
· realizarea de corelaţii şi regresii lineare pentru teza de doctorat, alte cercetări personale, etc.

· realizarea unui protocol de studiu pentru realizarea de corelaţii şi regresii lineare
· înţelegerea şi interpretarea studiilor care utilizează corelaţii şi/sau regresii lineare pe care le cititi în calitate de clinicieni
Scenariu:
	S-a dorit realizarea unui studiu antropometric la nivelul nou-născuţilor cu vârstă gestaţională cuprinsă între 25 şi 35 de săptămâni, din România pentru a determina relaţiile dintre greutatea la naştere şi lungime, perimetrul cranian (PC) şi vârsta mamei. Studiul a fost desfăşurat pe totalitatea nou-născuţilor în Spitalul Judeţean Satu-Mare în perioada Ianuarie – Decembrie 2004, cu vârste gestaţionale cuprinse între 25 şi 35 de săptămâni. 


Protocolul studiului
1. Scopul, obiectivele cercetării (completaţi în spaţiile de mai jos)

	Scopul cercetării (evaluarea legăturii între un factor de risc sau protectiv X şi o boală Y (sau între o variabilă dependentă şi una sau mai multe variabile independente)/ evaluarea noului test diagnostic X pentru depistarea bolii Y sau precizarea diagnosticului acesteia/ evaluarea eficienţei (sau a efectelor adverse, etc.)  unei noi atitudini terapeutice X într-o boală Y/ descrierea unui nou fenomen de sănătate pentru căutarea de ipoteze privind posibilii factori prognostici ai acestuia): 
· Evaluarea asocierii dintre greutatea la naştere in functie de lungime, si scorul perimetrul cranian la nou-născuţii cu vârsta gestaţională între 25 şi 35 de săptămâni.
Obiective (evaluarea existenţei unei legături între factorul prognostic şi boală / cuantificarea importanţei acestei legături / evaluarea caracterului cauzal al acestei legături):
   Evaluarea existenţei unei asocieri între greutatea la naştere şi lungime
   Evaluarea existenţei unei asocieri între greutatea la naştere şi perimetrul cranian
   Cuantificarea importanţei acestor asocieri

·  Evaluarea existenţei si importantei asocierii între greutatea la naştere şi lungime, impreuna cu perimetrul cranian (crearea unor modele de predictie a greutatii la nastere in functie de alti parametri antropometrici precum lungimea si/sau perimetrul cranian)


2. Domeniu de cercetare (introduceţi un X în căsuţa corespunzătoare)
	
	
	

	Descrierea unui fenomen de sănătate
	
	

	
	
	

	Evaluarea unui procedeu diagnostic
	
	

	
	
	

	Evaluarea unei abordări terapeutice
	
	

	
	
	

	Cercetarea unor factori de risc şi/sau prognostici
	
	

	
	
	


3.Tipul studiului: (introduceţi un X în căsuţa corespunzătoare)
	A. În funcţie de obiectivele studiului

	

	a. Descriptiv (nu se fac teste, analize, comparaţii, nu se caută legături, asocieri)
	
	

	
	
	

	b. Analitic (se fac teste, analize, comparaţii, se caută legături, asocieri)
	
	

	

	B. În funcţie de rezultatele vizate

	
	
	

	a. Observaţional (cercetătorul nu intervine asupra subiecţilor şi evoluţiei bolii studite)
	
	

	
	
	

	b. Experimental (cercetătorul intervine asupra subiecţilor şi evoluţiei bolii studite – ex. psihoterapie, administrare medicamente, operaţii)
	
	

	
	
	


4. Populaţie ţintă şi eşantionul de studiu
	

	Populaţia ţintă: 
· Caracteristici clinice: 

· Caracteristici demografice: 

	

	Populaţia accesibilă (datorată unor constrângeri geografice/temporale pentru subiecţi sau cercetător…): 

	

	Eşantionul de studiu (identificaţi şi completaţi criteriile de includere şi excludere în coloana corespunzătoare):



	· Criterii de includere (necesare definirii criteriilor care îi identifică specific pe subiecţi pentru a participa la studiu):
· Caracteristici clinice: 

· Caracteristici demografice: 



	· Criterii de excludere (aplicate subiecţilor ce întrunesc criteriile de includere. pot să lipsească):
· Factori care induc erori (boli coexistente/tratamente concomitente): 

· Reacţii adverse: 

· Factori ce fac dificilă/imposibilă obţinerea de date: 

· Probleme de etică: 

	· Talia (mărimea) eşantionului este suficientă? (dacă este mai mare decât 10 înmulţit cu numărul maxim de variabile independente incluse in regresia lineară multiplă) (Da/nu): 140>10*2 => DA


5. Modalitatea de culegere a datelor (introduceţi un X în căsuţa corespunzătoare şi completaţi în spaţiile de mai jos)
	A. În funcţie de populaţia cuprinsă în studiu

	

	a. Exhaustivă
	
	(se studiază toată populaţia ţintă)

	
	
	

	b. Prin eşantionare
	
	(se studiază o parte din toată populaţia ţintă)

	

	
	

	B. În funcţie de durata culegerii datelor

	
	
	

	a. Transversală
	
	(datele se culeg la un moment dat, făcând o „fotografie” a situaţiei medicale)

	
	
	

	b. Longitudinală
	
	(se culeg informaţii despre trecut sau viitor (evoluţia paotlogiei) faţă de debutul studiului)

	
	
	

	 b(1). Retrospectiv
	
	(se culeg informaţii (şi) din trecut (ex. foste expuneri, foste boli), prin anamneză sau din foi de observaţie)

	
	
	

	 b(2). Prospectiv
	
	(se culeg informaţii urmărind subiecţii în timp (ex. se urmăreşte apariţia unei boli sau vindecarea)

	
	
	

	

	C. În funcţie de modul de alcătuire a grupei sau grupelor de subiecţi luaţi în studiu 

	a. Eşantion reprezentativ
	
	(se studiază un grup care copiază fidel caracteristicile populaţiei din care a fost extras)

	
	
	Precizaţi boala urmărită/factorul dependent urmarit:

	
	
	Precizaţi factorul urmărit/factorii independenti: 

	
	
	

	b. Expus - neexpus
	
	(se studiază două grupuri, unul expus la un factor prognostic, altul neexpus la factorul prognostic)

	
	
	Precizaţi factorul de expunere fixat:

	
	
	Precizaţi boala urmărită: 

	
	
	

	c. Caz - martor
	
	(se studiază două grupuri, unul caz (pacienţi bolnavi), altul martor (pacienţi indemni de boală)

	
	
	Precizaţi boala fixată : 

	
	
	Precizaţi factorul de expunere urmărit: 

	
	
	


6. Definirea variabilelor (completaţi în coloana corespunzătoare numele tuturor variabilelor studiate)

	A. Calitative (atribut)
	
	

	Nominale (ex. culoare păr)
· 
	Nominale ordonate (ex. stadiu boală)

· 
	Dicotomiale (ex. sex)

· 

	B. Cantitative

	Continue (ex. greutate)

· 
	Discrete (ex. număr copii)

· 

	C. Supravieţuire (ex. timp până la deces)

	· 


7. Descrierea şi analiza datelor (introduceţi un X în căsuţa corespunzătoare)

	Programe folosite pentru prelucrarea datelor:

· Salvaţi pe local fişierul BD_Corel. doar după salvare se va deschide fişeierul !!!
· R cu interfata Rcmdr

	Baza de date folosită: 
Ctrl clic pe link-ul corespunzător bazei de date şi salvarea acesteia în contul dumneavoastră

	Descrierea datelor (bifaţi pentru ce tip de date se va face descrierea. Zona în gri vă indică ce metode de descriere veţi utiliza şi interpretarea unde este cazul):
· pentru variabile calitative: 
descrierea unei variabile
· se vor utiliza: tabele de frecvenţă
· se vor utiliza: grafice de tip sectorial (pie)
· Interpretare: se va evalua egalitatea distribuţiei categorilor variabilei şi se va comenta care prezintă distribuţie mai largă, sau mai redusă.
· pentru variabile cantitative: 
descrierea unei variabile 

· variabile normal distribuite se vor utiliza: media şi deviaţia standard (SD), în formatul: medie ± deviaţie standard. Ex. nivelul colesterolului în lotul studiat este: 190 ± 15 mg/dl (media ± 1 SD)
· Interpretare: în intervalele:
· medie ± 1 SD se află aprox. 68% din datele din eşantionul studiat

· medie ± 2 SD se află aprox. 95% din datele din eşantionul studiat

· medie ± 3 SD se află aprox. 99% din datele din eşantionul studiat
· variabile non normal distribuite se vor utiliza: mediana şi intevalul interquartilic în formatul: mediană [quartila 1, quartila 3]. Ex. nivelul colesterolului în lotul studiat este: 190 mg/dl [187-263]
· Interpretare: sub mediană se află 50% din datele din esantion, sub quartila 1 se află 25% din datele din esantion, sub quartila 3 se află 75% din datele din esantion, între quartila 1 si 3 se află 50% din datele din esantion.

· se vor utiliza: tabele de frecvenţă
· se vor utiliza: histograme – pentru descrierea distributiei
· Interpretare: distribuţia e normală dacă urmează grosier o formă de clopot – adică valorile extreme sunt puţine şi majoritatea datelor sunt apropiate de medie. Distribuţia nu e normală dacă are o formă marcat asimetrică, sau mult diferită de forma de clopot.
· se vor utiliza: grafice sintetice
· variabile normal distribuite: grafic de medii (error plot)
· Aspect: cerc/coloană – reprezintă media, linii sus si jos : +/- 1 DS (sau alte variante)
· variabile non normal distribuite: grafic box and wiskers (box plot)
· Aspect: Cutie cu o linie înăuntru – reprezintă mediana, partea de sus a cutiei – reprezintă quartila 3, partea de jos – quartila 1, mustatile – cel mai indepartat punct in intervalul 1.5 distante interquartilice, punctele din exterior – valori extreme.
· Pentru variabile de supravieţuire:
se va utiliza: mediana timpului de supravieţuire (fără zecimale)
· Interpretare: mediana timpului de supravieţuire pentru un grup reprezintă timpul cât supravieţuiesc jumătate din subiecţii acelui grup. Se poate afla si din graficul Kaplan-Meier, trasand o linie orizontală de la valoarea de 50% a axei verticale până intersectează curba de supravietuire – de unde se trasează o dreaptă verticală și se află probabilitatea supraviețuirii pe axa orizontală.
se va utiliza: probabilitatea de supravietuire la un moment dat (ex. 5 ani) (fără zecimale)
· Interpretare: procentul de supravietuire la un moment dat. Se poate afla si din graficul Kaplan-Meier, trasand o linie verticala pornind de la axa timpului (momentul de interes – ex 1/2/5 ani sau 12/24 luni), intersectare curbă supravietuire – de unde se trasează o dreaptă orizontală și se află probabilitatea supraviețuirii pe axa verticală.
· se va utiliza un tabel de contingenţă pentru variabila de interes şi variabila care indică statusul cenzurii.
· Interpretare: în cazul în care într-una sau mai multe din categoriile variabilei de interes există prea puţine evenimente (mai puţin de 10), atunci estimările studiului sunt imprecise şi este probabil ca testele, sau indicatorii statistici calculaţi (ex. rata hazardului) să nu atingă semnificaţia statistică

· se va utiliza: curba de supravieţuire Kaplan-Meier 
· Interpretare: curba de supravieţuire arată probabilitatea de a supravieţui a subiecţilor studiaţi în timp. Forma curbei ne poate arăta faptul ca subiecţii realizează evenimentul mai accentuat inţial şi apoi mai moderat (ex. imediat după operaţie vor surveni relativ numeroase decese datorate riscului operator, iar doar apoi vor apărea decesele datorate bolii urmărite), sau numeroase alte variante.

	Analiza datelor (Pentru fiecare obiectiv în parte sunt precizaţi indicatorii pe care trebuie să-i calculaţi, sau testele statistice necesar a fi realizate şi formatul în care trebuie să scrieţi rezultatele)
· Analiza prin tabele sau figuri a relaţiei dintre variabile
· pentru variabile calitative: 

· se vor utiliza: tabele de contingenţă
· se vor utiliza: grafice de tip coloane
· Interpretare: dacă raportul între variabile e proporţional – nu există legătură între caracteristici, dacă nu e proporţional, atunci probabil există o legătură, iar această legătură poate fi testată şi descrisă.
· pentru variabile cantitative: 

· se poate utiliza: diagramă nor de puncte (Scatter)
· Interpretare: dacă punctele par să urmeze o dreaptă oblică, atunci posibil să existe o relaţie lineară între variabile. Dacă dreapta pare oblic ascendentă atunci relaţia între variabile este direct proporţională, dacă dreapta pare oblic descendentă atunci relaţia dintre variabile este invers proporţională. Pentru evaluare ulterioară se poate folosi corelaţia şi regresia lineară. Dacă punctele sunt dispuse fără să dea impresia de dreaptă oblică (ex. stau aproximativ în cerc, sau pe o dreaptă orizontală sau verticală) atunci între variabile nu există o relaţie lineară. Dacă punctele par să urmeze o altă formă (ex. curbă de gradul doi, curbă exponenţială) atunci între puncte există alte relaţii (ex. pătratice, exponenţiale). Pentru evaluare ulterioară NU se poate folosi corelaţia şi regresia lineară

· pentru variabile de supravieţuire: 

· se poate utiliza: curbele de supravieţuire Kaplan-Meier 
· Interpretare: dacă două sau mai multe curbe de supravieţuire se suprapun, atunci mai probabil nu există diferenţe între categoriile corespunzătoare curbelor. Dacă o curbă de supravieţuire corespunzătoare unei categorii se situează deasupra altei curbe de supravieţuire corespunzătoare altei categorii, atunci supravieţuirea pentru prima categorie este superioară celeilalte. Cu cât distanţa dintre curbe este mai mare cu atât diferenţa de probabilitate a supravieţuirii este mai mare.
· Analiza statistică
Obiective:
· evaluarea existenţei unei legături lineare între diferiţi indicatori antropometrici: 
· Test statistic asociat coeficientului de corelatie
· Se utilizează asociat coeficientului de corelatie ales: Pearson sau Spearman (dupa tabelul cu coeficienti de corelatie exista un tabel cu valorile lui p asociate acestor coeficienti)

· în formatul: p=valoare, cu maxim 3 zecimale
· Ex. p=0.01
· Ex. daca p<0.001 atunci se scrie p<0.001
· Interpretare statistică: dacă p<0.05 modelul de regresie este statistic semnificativ. Implicit există o legătură între variabilele evaluate
· Regresie lineară simplă (o variabilă dependentă: greutatea, o variabilă independentă: lungimea sau perimetrul cranian)
· Regresie lineară multiplă (mai multe variabile independente, o variabilă dependentă)
· Se utilizează testul F (valoarea corespunzătoare a lui p obţinută cu testul F se găseşte dupa tebelul obtinut prin efectuarea regresiei)

· în formatul: p=valoare, cu maxim 3 zecimale
Ex. p=0.01
Ex. daca p<0.001 atunci se scrie p<0.001
· Interpretare statistică: dacă p<0.05 modelul de regresie este statistic semnificativ. Implicit există o legătură între variabilele independente şi cea dependentă

· cuantificarea importanţei acestei legături:
· coeficient de corelaţie (r), coeficienţi de determinare (r2)
· ales întrucât: cuantifică legătura dintre două variabile cantitative continue.

· în formatul: coeficient de corelaţie, coeficient de determinare Datele se scriu cu două zecimale.
· Interpretare statistică: 
· Coeficientul de corelaţie arată măsura în care variaţiile unei variabile sunt corelate cu variaţiile altei variabile. Există coeficienţi de corelaţie pentru date de tip cantitativ continuu, normal distribuite: coeficientul de corelaţie Pearson, sau pentru date nominale ordonate sau date de tip cantitativ continuu care nu sunt normal distribuite: coeficientul de corelaţie Spearman. Interpretarea e similara în cea mai mare parte, dar sunt si deosebiri.

dacă se apropie de 1 indică faptul că dacă o variabilă creşte atunci şi cealaltă creste şi viceversa. Dacă se apropie de -1 indică faptul că dacă o variabilă creşte atunci cealaltă scade şi viceversa. Un coeficient de corelaţie în valoare absolută între:

· 0-0,25 indică o corelaţie slabă sau nulă

· 0,25-0,5 indică o corelaţie acceptabilă

· 0,5-0,75 indică o corelaţie moderată

· 0,75-1 indică o corelaţie foarte bună
· Ex. r=0,78 – corelaţia lineară între variabila x şi y este foarte bună, şi direct proporţională (dacă x creşte, creşte şi y)
Coeficientul de corelaţie Pearson arată gradul asocierii lineare dintre două variabile cantitative continue normal distribuite. (cat de mult se apropie de o dreapta lineara punctele din grafic). Coeficientul de corelatie Spearman nu arata gradul asocierii lineare dintre variabile.
· Coeficientul de determinare (se utilizează Adjusted R square din tabelul după efectuarea regresiei in R): arată procentual cât la sută din variaţia unei variabile e explicată de variaţia celeilalte variabile
· Ex. r2=0,89 – 89% din variaţia lui y este explicată de variaţia lui x
· ecuaţia dreptei de regresie
· în formatul: variabilă dependentă = variabilă independentă_1 x coeficientul ei + ...  + variabilă independentă_n x coeficientul ei + coeficient liber (intercept). Toate cu unitatea de măsură între paranteze.
· Ex: vârsta gestaţională (săptămâni) = lungime femur (cm) x 4,7015 + 3,2012
· Alegerea coeficienţilor şi variabilelor importante pentru regresia multiplă: se aleg doar variabilele şi coeficienţii pentru care valoarea lui p este <0.05. Lucrurile sunt mult mai complicate de atat. Pentru regresiile multiple este recomandat un ajutor specializat.
· Interpretare statistică: pentru fiecare variabilă independentă creşterea ei cu o unitate va determina creşterea valorii variabilei dependente cu valoarea coeficientului variabilei independente, tinand cont si de celelalte variabile din regresie (pentru regresia multipla) (ex. pentru exemplul cu vârsta gestaţională, pentru fiecare creştere de un centimetru a femurului fătului, vârsta gestaţională creşte cu 4,7015 săptămâni)
· Interpretare clinică: Trebuie evaluat cât de mare este coeficientul fiecărei variabile importante pentru model, împreună cu intervalul de încredere asociat. 
· eroarea standard a regresiei
· Interpretare statistică: eroarea standard este măsura în care o observaţie individuală diferă de cea prezisă de modelul de regresie. (ex. pentru exemplul cu vârsta gestaţională, eroarea standard a vârstei gestaţionale este: 5 zile. Asta înseamnă că pentru un caz în parte că adevărata valoare se află cu 68% probabilitate  într-un interval cuprins între valoarea prezisă ± 5 zile.
· Interpretare clinică: valoarea erorii standard se apreciază în context clinic. (Ex. Astfel pentru predicţia vârstei gestaţionale, având în vedere interesul de a afla momentul naşterii, este rezonabilă (suficient de precisă) o eroare standard de 5 zile.)
Atenţie corelaţia şi regresia sunt lucruri diferite. 
· Corelaţia evaluează măsura legăturii lineare între două variabile continue

· Regresia lineară este o metodă de a prezice o variabilă dependentă în funcţie de una sau mai multe variabile independente.

· Intervale de incredere pentru coeficienti
în formatul: estimator puncual (95% CI limită inferioară-limită superioară), 
ex. OR sau RR sau HR: 3 (95% CI 1,2 – 7,4) 

ex. pentru rezultate procentuale RD sau ARR sau Se ...: 23% (95% CI 11%-35%), 

ex. pentru date cantitative: media lungimii nou născutilor este: 45,7 cm. (95% CI 43,7-47,7). Datele se scriu cu o zecimală (mai multe sau deloc în funcție de importanță)
interpretare interval de încredere: 
interpretare simplificată: intervalul de încredere 95% pentru un indicator este intervalul de valori în care putem fi 95% siguri că se află adevăratul parametru al populaţiei țintă.
interpretare corectă: intervalul de încredere 95% pentru un parametru al unei populaţii reprezintă un interval pentru care aproximativ 95% din intervalele construite similar pe eşantioane extrase la întâmplare din populaţia de interes, vor conţine parametrul urmărit. 

Intervalul de încredere 95% este aproximativ parametrul ± 2 erori standard (SE)
ATENŢIE, a nu se confunda deviaţia standard cu eroarea standard. Deviaţia standard se referă la variabilitatea datelor în eşantionul studiat, eroarea standard se referă la cât de departe se află parametrul estimat faţă de adevăratul parametru al populaţiei
· Interpretarea clinică 
· dacă rezultatele obţinute sunt semnificative statistic ne uităm la indicatorul medical care cuantifică importanta efectului/diferentei între grupuri si la intervalul de incredere asociat.

· Indicatorul medical care cuantifică importanta efectului -  apreciem daca ni se pare importantă sau nu valoarea lui (ex. un risc relativ de a face cancer pulmonar de 13 ori mai mare la fumatori fata de nefumatori, consider ca este foarte important)
· intervalul de incredere asociat – ne uităm la capetele lui si apreciem daca ni se pare importanta valoarea fiecarui capat. Daca ambele sunt importante, sau ambele sunt putin importante rezultatele sunt clare si precise (interval de incredere ingust), daca un capat e important si altul neimportant – atunci in realitate putem avea orice variantă – rezultatele sunt imprecise (interval de incredere larg) (ex 1. un risc relativ de a face cancer pulmonar de 13 ori mai mare la fumatori fata de nefumatori are un CI de la 11-15 – ambele capete sunt importante clinic, si rezultatele sunt precise – interval de incredere ingust. Ex. 2 – pentru alt studiu acelasi risc relativ e de 12, dar CI e de la 1,01-30 – capătul stâng e foarte putin important, iar capatul drept e important – rezultate imprecise – interval de incredere larg)
· dacă rezultatele obţinute nu sunt semnificativs statistic şi
· dacă efectul observat este puţin important din punct de vedere clinic (vezi mai sus) şi

· dacă studiul a fost efectuat pe un eşantion suficient de mare – atunci cel mai probabil nu există semnificaţie clinică şi nu merită efectuate alte studii pe aceeaşi temă. Trebuie făcut o analiză de putere pentru a avea argumente asupra lipsei efectului clinic util

· dacă studiul a fost efectuat pe un eşantion mic – atunci este posibil să nu existe semnificaţie clinică, dar alte studii mai mari ar putea fi făcute pentru a verifica studiul de faţă, întrucât din întâmplare am fi putut găsi un astfel de rezultat

· dacă efectul observat este important din punct de vedere clinic 

atunci este posibil să existe semnificaţie clinică dar trebuie alte studii mai mari  pentru a descoperi dacă acest efect există într-adevăr. Întâmplarea poate să ducă la rezultate importante chiar dacă în realitate nu există diferente.


Descrierea datelor
8. Descrierea datelor  (Atentie nu uitati sa dati titlu si sa numerotati tabelele si graficele!)
	· Talia eşantionului (numarul de subiecti – deschizand fisierul in Excel se vede cate linii reprezinta subiectii din studiu): 

· Histograma perimetrului cranian (doar pentru evaluarea normalitatii datelor):
· Media şi deviaţia standard a greutăţii, lungimea si perimetrul cranian al subiecţilor din lotul studiat: (in R Commander – meniul Statistics / Summaries / Numerical summaries – In fereastra puteti selecta mai multe variabile tinand apasata tasta CTRL. Veti obtine un tabel cu media deviatia standard si alte informatii)

Caracteristicile subiectilor
Medie +/- DS
Greutate (g.)

Lungime (cm.)

Perimetru cranian (cm.)

DS – deviatie standard




Rezultate
9. Rezultate (inseraţi rezultatele obţinute în formatul precizat în protocol în căsuţa de mai jos)
	· Pentru indicatii de realizare, utilizati documentul Instalare si utilizare R si R Commander de la inceputul paginii de laboratoare.

	· Inseraţi graficele nor de puncte, coeficientul de corelaţie (r), coeficientul de determinare (r2), semnificaţia statistică a modelului de regresie lineară (p), ecuaţia regresiei.
· greutatea la naştere in functie lungime:

· graficul nor de puncte: 

· coeficientul de corelaţie – r =

· coeficientul de determinare - r2 =

· p=

· greutatea la nastere (g) = ..

· Tabelul coeficienţilor regresiei:

Caracteristica explicativa

B neajustat

(95% CI)

p

Intercept

Lungime (cm)

· greutatea la naştere in functie de perimetrul cranian

· graficul nor de puncte: 

· coeficientul de corelaţie  - r =

· coeficientul de determinare - r2 =

· p=

· greutatea la nastere (g) = ..

· Tabelul coeficienţilor regresiei:

Caracteristica explicativa

B neajustat

(95% CI)

p

Intercept

Perimetru cranian (cm)

· greutatea la naştere in functie de lungime, perimetrul cranian

· coeficientul de determinare ajustat - r2  =

· p=

· greutatea la nastere (g) = ..

· Tabelul coeficienţilor regresiei:
Caracteristica explicativa

B ajustat

(95% CI)

p

Intercept

Lungime (cm)

Perimetru cranian (cm)

Tabel sintetic pentru articole, unde se noteaza doar coeficientii (B), intervalul de incredere si p-ul asociat. B neajustat reprezinta coeficientii regresiilor simple (primele doua). B ajustat este coeficientul variabilei din regresia multipla (ajustat pentru prezenta celorlalte variabile din regresie) – gasit in ultima regresie! Nu se obisnuiteste sa se treaca intercep-ul aici.
Caracteristica explicativa

B neajustat

(95% CI)

p

B ajustat

(95% CI)

p

Lungime (cm)

Perimetru cranian (cm)




10. Interpretaţi rezultatele  (completaţi în spaţiile de mai jos)
	
	

	Statistic:

	· Interpretaţi media şi deviaţia standard a greutăţii: (cat la suta din date se afla intre medie plus minus o deviatie standard?)
· Interpretaţi histograma perimetrului cranian: (daca par aproximativ normal distribuite datele)
· greutatea la naştere şi lungime:

· graficul nor de puncte: 

· modelul: 

· r: 

· r2 = 

· Coeficientul: 

· greutatea la naştere şi perimetrul cranian

· graficul nor de puncte: 

· modelul: 

· r: 

· r2 = 

· Coeficientul: 

· greutatea la naştere in functie de lungime, perimetrul cranian?

· modelul:

· r2  ajustat=

· coeficientii

	
	

	Clinic:
	(interpretaţi clinic coeficienţii variabilelor independente):

· greutatea la naştere şi lungime, perimetrul cranian din regresia multipla
· Coeficienţii pentru lungime, perimetru cranian:

	
	


Concluziile laboratorului: lucrarea de astăzi vă ajută

· în realizarea unor studii care realizează regresii şi sau corelaţii pentru teza de doctorat sau pentru alte lucrări ştiinţifice

· la înţelegerea şi interpretarea studiilor utilizeată regresii şi/sau corelaţii pe care le veţi citi în calitate de clinicieni
Trimiteţi prin e-mail, pe adresa mcsdoctoranzi@umfcluj.ro, documentul Word completat (după ce îl salvaţi şi închideţi în prealabil), ca fişier ataşat (attachment). 
În e-mail specificaţi la Subject: Nume, prenume şi titlul lucrării.










































