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Svrha biomedicinskih istrazivanja

* OpIS

stanje u populaciji
 usporedba

novi nacin lijecenja < stari nacin lije€enja
* povezanost

rizicni cimbenik i bolest




Temeljne vrste istrazivanja

e presjecno istrazivanje (cross-sectional study)
e kohortno istrazivanje (cohort study)

randomizirani kontrolirani pokus
(randomised controlled trial)

e istrazivanje parova (case-control study)

Presjecno istrazivanje "Sto se desava?”




Presjecno istrazivanje

e jedna vremenska tocka

e prevalencija

Primjer!
dijagnosticki test

©  brzina provodenja istraZivanija
cijena

®  zakljudivanje o uzroénosti

Presjecno istrazivanje

Primijer!

Dogas Z et al. Attitudes towards science and alternative
medicine of medical, economics and business, and electrical
engineering students in Split, Croatia. Croat Med J
2003;44:75-9.

e uzorak studenata prve i zavrSne godine triju
fakulteta Sveucilista u Splitu

e upitnik stajaliSta o znanosti i alternativnoj
medicini

e razlika u stajalistima izmedu studenata prve
i zavrSne godine se NE SMIJE tumadciti kao
promjena stajalista tijekom studija




Kohortno istrazivanje "Sto ce se desiti?”

S —

pocetak vrijeme
istrazivanja

Kohortno istrazivanje

prospektivno istrazivanje
incidencija
apsolutni rizik

relativni rizik




Kohortno istrazivanje

©  todno mijerenje ispitivanog
Cimbenika
incidencija i relativni rizik

nadzor zbunjujucih Cimbenika
(confounding factors)

vremenski slijed

trajanje

cijena

Kohortno istrazivanje

Primijer!

Dawber TR. The Framingham study. The epidemiology of
atherosclerotic disease. Cambridge (Mass): Harvard
University Press; 1980.

e utvrditi cimbenike povezane s povecanim
rizikom za razvoj bolesti koronarnih arterija

e 5209 Zena i muskaraca dobi 30-59 godina iz
Framinghama (Mass)

e trajanje: 1949-1979

e usporedba ucestalosti koronarne bolesti u
skupini izloZzenih i neizloZzenih nekom
cimbeniku (e.g. pusenje)




Randomizirani
kontrolirani pokus

<@

Dl intervencija vrijeme
istrazivanja

Randomizirani
kontrolirani pokus

e terapijski i preventivni
e uzorkovanje
e randomiziranje (randomisation)

e skrivanje raspodjele (allocation
concealment)

e prikrivanje (masking)




Randomizirani
kontrolirani pokus

© dokazna snaga

mjerenje razliCitih ishoda
nadzor iskrivljenja (bias)

pogodan za sustavne preglede
(systematic review)

trajanje i cijena
eticki problemi

pridrzavanje (compliance)

Randomizirani
kontrolirani pokus

e CONSORT Statement (Consolidated
Standards of Reporting Trials)

e WWW.consort-statement.org

e Moher D et al. Ann Intern Med 2001;134:657
e Moher D et al. Lancet 2001;357:1191
e Moher D et al. ] Am Med Assoc 2001;285:1987




Randomizirani kontrolirani pokus

Primijer!

Stamp G et al. Perineal massage in labour and prevention
of perineal trauma: randomised controlled trial. BMJ
2001;322:1277-80.

e ukljuceno 1340 rodilja
e randomizirane (s ili bez masaze tijekom porodaja)
e bez prikrivanja (rodilja zna i babica zna)

e primarni ishod: udio neoste¢enih medica (uspredba
rodilja koje su bile masirane s onima koje nisu bile
masirane)

Istrazivanje parova “Sto se desilo?”
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Istrazivanje parova

e retrospektivno

e omjer izgleda (odds ratio)

© brzina i cijena

istovremeno vise rizicnih ¢cimbenika

oblikovanje kontrolne skupine

samo jedan ishod

iskrivljenja (bias)

Istrazivanje parova

Primijer!

Parker L et al. Neonatal vitamin K administration and
childhood cancer in the north of England: retrospective
case-control study. BMJ 1998;316:189-93.

e 685 djece koja su oboljela od raka prije 1509
rodendana i s njima usporedive 3442 zdrave
djece

e usporedba: izlozenost i.m. injekcijama vitamina
K u obje skupine

e bolnicki zapisi




Dokazna snaga istrazivanja

e Pokusno
gbRCT
RCT
CT
e Kohortno
e Istrazivanje parova
e Opazajno
presjecno
niz slucajeva (case series)
prikaz slucaja (case report)

Snaga (power)
statistickog testa

e vjerojatnost da c¢emo pretpostavljeni
ucinak (razlika ili povezanost), ukoliko on
stvarno postoji, prepoznati kao statisticki
znacajan




Snaga statistickog testa

velicina uzorka

varijabilnost =

==
veli¢ina udinka /

snaga

razina znacajnosti (P)

Potrebna velicina uzorka

e planiranje istrazivanja!

e promisliti
snaga (uobicajeno 70-80%)
razina znacajnosti (0.05)
varijabilnost (SD)

ENMEIERCUL I ORI EREHILE




Proracunavanje potrebne
velicine uzorka

e opcCe formule
e brze formule
Lehr R. Stat Med 1992;11:1099

e Altmanov nomogram

e racunalni software

MedCalc
Power Analysis and Sample Size Software (PASS)

Primjer!

Razlika izmedu dvije skupine ispitanika u
koncentraciji serumskog transferinskog
receptora.

zdravi ispitanici
ispitanici sa sideropenicnom anemijom
. sShaga
. razina znacajnosti
. SD (zdravi) = , SD (sideropenicna anemija) =

. kliniCki vazna razlika = ug/dL

najmanja potrebna veliCina skupine =
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Izbor statistickog testa

1. Broj varijabli: jedna ili vise od jedne?
2. Odgovor na pitanje:

postoji li razlika;

postoji li povezanost;
3. Mjerenje: ovisno ili neovisno?

4. Ljestvica mjerenja: nominalna, ordinalna,
kontinuirana?

5. Raspodjela: (priblizno) normalna ili ne? Dodatni
uvjet (npr. homogenost varijanci)?

6. Broj skupina: dvije ili viSe od dvije?

7. Velicina uzorka?

univarijatni
!

povezanost

|
l l l

nominalna ordinalna intervalna

| | |

Mantel-Haenszel Spearmanov p Pearsonov r
Cramerov V




univarijatni

!

razlika

|
v v
ovisni neovisni

| |
¢ ! 1 ¢ ! 1

nominalna ordinalna kontinuirana nominalna ordinalna kontlnwrana

l ne-normalna normalna 2 grp. =2 grp.
McNemar's ' nIZO n=20 l_ |

l 2grp. >2 grp
Fisher’s X2 l
2grp. >2grp. exact

ne-normalna normalna

2 grp. =2 grp.

l 2 grp. =2 grp. Mann- Kruskal- l

l Whitney Wallis

Wilcoxon l

Student’s
signed-rank

correlated t-test
<3 B F-ratio

Friedman
ANOVA

Primjer!

Razlika u koncentraciji serumskog transferinskog
receptora izmedu Cetiri skupine ispitanika?

jedna varijabla

pitanje: “postoji li razlika?”
neovisna mjerenja
kontinuirana ljestvica mjerenja

normalna raspodjela, ali
varijance nisu homogene

viSe od dvije skupine




univarijatni
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