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ILOSCIOWA SYNTEZA WYNIKOW BADA N PIERWOTNYCH
- METAANALIZAW STATISTICA ZESTAWIE MEDYCZNYM

Michat Kusy, StatSoft Polska Sp. z o.0.

Wprowadzenie

Metaanaliza, czyli iléciowa synteza wynikéw pochoglzych z niezalenych bada, to
narzdzie badawcze, ktére w ostatnim czasie zyskato wyeie, farmakologii i epide-
miologii szczegoblne znaczenie. Metaanalbada z grup kontrolrg stawia s najwyzej

w hierarchii wiarygodngci danych z badaklinicznych. Pozwala ona bardziej precyzyjnie
ocent wpltyw dziatania analizowanego czynnika oraz roesgewnioski z pojedynczych
bada na szersg populacg. W kolejnych rozdziatach przedstawimy przyktad gpmowa-
dzenia tego typu analizy za pomanodutuMetaanalizadostpnego WSTATISTICA Zes-
tawie MedycznymPrezentowane namzia umaliwiag wykonanie obliczé dla szeregu
miar efektu i przedstawienie wynikOw w postaci Egi#owego raportu oraz wykresu typu
forest plot Przyjrzymy s¢ rowniez miarom efektu, niejednorodém bada i wrazliwosci
efektu hcznego na wyniki poszczegolnych bada

Metaanaliz wykonamy na przyktadzie danych pochsdzxh z analizy skuteczio
witaminy D w zapobieganiu upadkom os6b starszydbctidff-Ferrari [1]). Blisko potowa
upadkéw u os6b starszych prowadzi do urazéw, kéaesto kaicza sic hospitalizadi,
upasledzeniem sprawrigi, a nawet powiktaniami prowagizymi do zgonu. Witamina D
wraz z wapniem peini wag role w utrzymaniu kéci w dobrym stanie. Jak¢siokazuje,
moze ona rownig wptywaé bezpdrednio na s# miesni i zmniejszé przez to ryzyko
upadku. Gidwnym celem analizyedizie zatem ocenadznego efektu witaminy D w pre-
wencji upadkéw u osOb starszych, na podstawie pdagsystematycznego bada
pierwotnych.

Miary efektu

W zaleznaosci od rodzaju zebranych wynikoéw memy wyszczegoliikilka rodzajoéw miar
efektu, m.in. miary oparte naednich, miary ekspozycji na zdarzenie i koreladjeprzy-
padku, gdy wynik przedstawiony jest na skalédiowej, wspolnej dla wszystkich batda
metaanaliza me@ by przeprowadzona bezfrednio na zwykilej rénicy srednich (aw
mean differendew poréwnywanych grupach:
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D=X,-X,.

Jeli skala, na ktorej przedstawiono wynik, nie jeswszechnie znana lub gdy badania
uzywaja roznych skal, meemy podziek roznice srednich przez wewgtrzgrupowe odchy-
lenie standardowe, twage w ten sposéb porownywalny wskek. Nazywamy go standa-
ryzowany réznica srednich lubd Cohena

Xl - Xz
vaewn

Poniewa d jest wspotczynnikiem obgionym, ze skionnieia do przeszacowania estymo-
wanego parametru w przypadku mniej licznych praisto przemnza st go dodatkowo
przez czynnik koryguapry J, otrzymupc nieobcazony wspoétczynnik nazywany Hedgesa

g =Jxd.

d=

W badaniach, w ktérych efekt mierzono na skaliakmwej, maemy dodatkowo spraw-
dzi¢, ile razy silniejszy lub stabszy jest efekt w grup interwencj w poréwnaniu do gru-
py kontrolnej, korzystag z ilorazusrednichR (response ratip

R=21.
X,

W metaanalizie obliczenia na skonstruowanych w peay sposéb miarach (tzn. opartych
na ilorazie efektow) dmziemy przeprowadzana skali logarytmicznej. Za chwilprzyj-
rzymy sk tej sytuacji blkej, na przyktadzie ilorazu szans.

W przypadku badg ktérych wynikiem jest liczba pacjentow w porowrgmych grupach,
u ktérych wysipito (lub nie wysipito) pewne zdarzenie, najsziej wyznacza si miary
takie jak: wspotczynnik ryzyk&R (risk ratio/relative risk, iloraz szan$R (odds ratig

i réznica ryzykRD (risk difference:

Interwencja Kontrola
Wystapito zdarzenie A C
Brak zdarzenia B D

R=A/(A+B),OR=A/B,RD= A C .
C/(C+D) C/D A+B C+D

Zalozmy teraz,ze jedno z bada(l) uwzgkdnionych w metaanalizie wykazato dwukrotnie
WYyzSzg Szang wysipienia zdarzenia w grupie z interwegicjnatomiast na podstawie
drugiego badania (II) dwukrotnie wgza jest szansa wypienia zdarzenia w grupie kon-
trolnej. Zakladajc jednakowe wagi dla kdego z badg powinnimy otrzyma& efekt
taczny wskazujcy na jednakow szang wystpienia zdarzenia w grupie z interwencj
i grupie kontrolnej (iloraz szans réwny 1). Gdyby wyliczyli taczrg miare efektu
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bezpdrednio na podstawie ilorazéw szans, otrzymadliny wartg¢ srednp rowrng 1,25.
Dzieki zlogarytmowaniu ilorazéw szans dostajemy nat@tnidwie przeciwne warfoi:
0,693 i-0,693, ktorychrednia wynosi 0. Przedstawienie efekiuznego na wyiowej
skali daje nam iloraz szans réwny 1.

Szansa Szansa Log. iloraz
: . lloraz szans
(interwencja) (kontrola) szans
Badanie | 4:1 2:1 2 0,693
Badanie | 2:1 4:1 0,5 -0,693
t gczny iloraz szans: 1,25 1

Z tego wzgtdu przed przeprowadzeniem metaanalizy dla ilorag@dnich, ryzyk i szans
stosujemy przeksztaticenie logarytmiczne. Dopiero vpgiczeniu efektu dcznego, na
podstawie zlogarytmowanych wspotczynnikow, przedsteny wynik na wygciowej skali.

~ ™~
Badanie | N | Log.iloraz
tabela 2x2 il szans
< S S
!
Badanie ll Log.iloraz
— lloraz szans — g
tabela 2x2 szans
L J “ J
Badanie Il > > Log.iloraz
tabela 2x2 lloraz szans szans
< J S J \ V)

v

taczny log.
iloraz szans

taczny

iloraz szans

Na przeksztatconych miarach wykonujemy rownmetaanaliz dla efektéw wyraonych

w postaci wspétczynnikow korelagjimiedzy dwiema zmiennymi ggtymi, chat w tym
przypadku transformacja (dbFisherao rozktadzie normalnym) jest nieco bardziej skom-
plikowana.

Oprocz miar efektu w metaanaliziedziemy potrzebowali rownie bledéw standardo-
wych. Na podstawie tych wag@ wyliczane lgda m.in. przedziaty ufn€ci i wagi przypi-
sywane poszczegollnym badaniom. W przypadku miagktefopartej nasrednich bd
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standardowy wyznaczanydizie na podstawie odchylestandardowych i liczriai w po-
rownywanych grupach. Bdly standardowe dla miar ekspozycji na zdarzenieujease
natomiast na podstawie licz§ud zebranych w tabelach 2x2.

Czasami, mimae w badaniach korzystano z tej samej skali pomiajowyniki przedsta-
wiane g§ za pomog innych miar efektu, np. dla ¢xi bada za pomog réznicy w srednim
poziomie cénienia skurczowego krwi, a dla innych jako iloraass uzyskania @ienia
nizszego od wartwi progowej. Okazuje §j ze istnieje maliwos¢ konwersji medzy
niektérymi miarami efektu, deki czemu mana uwzgédni¢ w metaanalizie wksz liczbe
bada. Oczywicie w takiej sytuacji stajemy zawsze przed wyborairedzy wykorzysta-
niem przyblzonych wartéci miar efektu i przyciem pewnych zalen o wigczanych
wynikach (ktére nie zawsze musodpowiadé rzeczywistdéci) a pomingciem czsci
bada, przez co tracimy €&¢ informacji i pracujemy na obgionej probie. Jeeli uwzgkd-
nimy w metaanalizie dodatkowe badania przedstaegajnne miary efektu, warto prze-
prowadzé¢ p&zniej analiz wrazliwosci, w celu sprawdzenia, w jakim stopniu wpdjynone
na efektaczny.

Obliczenia w modulévietaanalizarozpoczniemy od wprowadzenia wynikéw poszczegol-
nych bada. Do analizy waczono jedynie podwojnie gi@pione badania z randomizacj
opisupce zwihzek medzy stosowaniem witaminy D a wygpbwaniem upadkow w popu-
lacji oséb starszychsiedni wiek nie mniejszy ni60 lat). Miag gtdwnego punktu kaco-
wego byt iloraz szans wygiienia przynajmniej jednego upadku w trakcie rokseywacji
wsrod oséb otrzymucych witamire D w poréwnaniu do badanych, ktorzy witaminy D nie
otrzymywali. Ostatecznie spdd 38 zidentyfikowanych badado wigciwe] analizy
wiagczono 5 bada spetiajcych kryteria, a kolejne 5 uwzglniono rownie w analizie
wrazliwosci. Bardziej szczegotowe informacje dotyce rozwaanych bada i kryteriow

ich wigczania do metaanalizy znatemazna w artykule [1].

Wprowadzanie badan Sl B |
Rodzaj badania Wprowadz z arkusza STATISTICA Pojedyncze badania
[ Tabela 22 - [\ Wprowadz | O] Seablon |  [© Dodsi | (@ Usui |
Nazwa Witamina D Witamina D Brak  Kontrola Kortrola Brak
badania Zdarzenie zdarzenia Zdarzenie zdarzenia
Tabela 252 & ]
Nazwa badania Pfeffer 2000
- Witamina D I'ic-rrtrola

Zapisz do arkusza STATISTICA L L =

Mizry efektu Brak zdarzenia {59 |48

= JE] e Do ]

| DKL\T_l | Anulyj |
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W programieSTATISTICAvywotujemy moduiMetaanalizadostpny wSTATISTICA Zes-
tawie Medycznyma nasipnie przechodzimy do okna, w ktorym wprowadzimy ikiyn
bada pierwotnych. Poniewainteresujca nas miag jest iloraz szans, wybieramy opcj
Tabela 2x2a nasfpnie dodajemy pierwsze badanifdifer 2000. Wystarczy teraz poda
liczbe przypadkow, w ktérych wysgpito zdarzenie (przynajmniej jeden upadek wgai
roku obserwaciji), i przypadkéw bez zdarzenia, w chwgrupach badanych: otrzymaych
witamine D i nieotrzymugcych witaminy D. W badaniBfeifer2000upadku déwiadczyto
11 spdréd 70 oséb otrzymagych witamire D oraz 19 sp&dd 67 osbb, ktérym nie poda-
wano witaminy D. lloraz szans i 95% przedziat dfnovynosz w tym badaniu odpo-
wiednio: 0,47 i (0,20; 1,09).

Jeili dane z badapierwotnych zostaty wcZaiej zapisane w arkusZsiTASTISTICAMaz-
na je wprowadzi do analizy jednoczeie. ModutMetaanalizaumazliwia réwniez wpro-
wadzenie badaz juz wyliczonymi efektami, co okazujee¢sszczegollnie istotne w przy-
padku, gdy nie mamy degtu do szczegdtowych danych dla badania, dysponujednak
wyliczong na ich podstawie miarefektu. Z tak sytuac§ mamy do czynienia w badaniu
Larsen 2002gdzie podano jedynie iloraz szans i przedziahoddi, nie znamy natomiast
licznosci z tabeli 2x2. Z opcji wprowadzania gotowych aéek bedziemy rownie korzys-
ta¢c w badaniach, w ktorych wyliczgg miag efektu, zastosowano jakkoreke, np. uw-
zgledniono dodatkowe czynniki, takie jak: wiek badanypte¢, BMI itp. (jak w badaniu
Dukas 2004

Wprowadzanie efektow |ﬂ|$]
Rodzaj efektu Wprowadz z arkusza STATISTICA Pojedynczy efeld
|Ilorc|z szans '| | | Wiprowadz | |i:| Szablon | | &) Deodaj | |\,~§,«i Usur |
; Granica Granica
Nazwa badania Efekt Blad M1 NZ

dolna PLU goma PU

Zapisz do arkusza Altualizacja wartogc

|E Zapisz [¥] Automatycznie |“,¢ oK

Po wprowadzeniu danych z badgierwotnych program wylicza automatycznie wszsstki
dostpne dla takich danych miary efektu spim: r&nicy srednich, ilorazusrednich,
g Hedgesad Cohena, ilorazu szans, ryzyka wadjego, ranicy ryzyk i wspotczynnika
korelacji. Dzeki mozliwosci przeliczania midzy soly ilorazow szansOR wspot-
czynnikbwd Cohena g Hedgesa oraz wspoéifczynnika korelagjmodutMetaanalizadaje
rowniez maozliwos¢ jednoczesnego uwzglnienia w analizie bada z wynikami
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przedstawionymi w postaci zdych miar efektu. Badania adekwatne do wskazanajymi
efektu leda przez program wybierane automatyczniegoameine do metaanalizy.

Metaanaliza - model z efektem statym i zmiennym

W wigkszaci przypadkow metaanaliza jest oparta na jednyrwacth modeli statystycz-
nych: modelu z efektem statyrfixgd-effect moddlub common-effect modelub modelu

z efektem zmiennymrgndom-effects modelW modelu z efektem statym (czyztevspol-
nym) zaktada si ze wyniki wszystkich badaopisup t¢ sam, rzeczywisi warta¢ efektu,

a rznice w obserwowanych efektach wynika bkdu proby. Inaczej mowce, wszystkie
czynniki, ktore mog wptynag¢ na warté¢ efektu g jednakowe w analizowanych bada-
niach, w zwazku z czym efekt jest dla wszystkich badaspoliny. W tym przypadku efekt
laczny jest wyznaczany na podstawiiedniej waonej efektow, przy czym wagi svyzna-
czane jako odwrotr$gi wariancji odpowiednich bada

Model z efektem statym

1
1
1
Badanie | ! ‘m
: Sl .\ .
| btad proby
1
Badanie Il D I
€
I zaobserwowany efekt
1
Badanie Il :A.E(

rzeczywisty efekt

Decydupc sk wiagczy¢ do metaanalizy grypbada, zaktadamyze maj one na tyle zgod-
ny charakterze ma sens wykonanie syntezy ich wynikéw. Nejciej nie maemy jednak
zaklad&, ze @ to jednakowe badania w tym sengie rzeczywisty efekt jest doktadnie taki
sam w kadym z nich. Efekt mze by np. wickszy wérdd pacjentow starszych, mniej scho-
rowanych, mae zalee¢ od bardziej intensywnego rodzaju interwencji. Wdelo z efek-
tem zmiennym (nazywanym rowaienodelem efektéw losowych) uwzghiamy sytuagj,

w ktérej nieznane, rzeczywiste efektym@ sic miedzy badaniami. Zwykle zakladassie
pochodz one z rozkladu normalnego. Na obserwoyvararta¢ efektu ledzie s¢ zatem
skladat ogolnysredni efekt, odchylenie rzeczywistego efektu w lmiwlaod sredniego
efektu i odchylenie wartgi obserwowanej od rzeczywistego efektu w badaniigzane

z bledem préby. Réwnie w tym modelu efektgczny jest wyznaczany na podstawie
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sredniej waonej efektéw poszczegdlnych badatym, ze wagi § wyznaczane jako od-
wrotnaéci wariancji wewntrz bada, powkkszonej o wariangjpomidzy badaniami.

Badanie |

Badanie Il

Badanie Il

o

Model z efektem zmiennym

A,

£ 8
1= = btad proby

2 §2|

rzeczywista zmiennosé

:4’3 &3 !

zaohserwowany efekt

rzeczywisty efekt

>

Po wprowadzeniu wynikéw wszystkichepiu bada, ktére chcemy uwzgtini¢, kontynu-
ujemy analiz, przechodzc do oknaMetaanaliza

0,68

151

Metaanaliza M
Metaanaliza Wprowadz
IJ_:rl Viczytaj Rola witamiry D' w zapobieganiu upadkom Sim =
= zapisz Witamina D Kartrola —
Badania Analiza Grpy
. Grani Grani e
WI. Badanie OR Blad std. dcTr?a'CIgU g:mcgu p-value Udzial %

153

Podsumawanie

[@] |Bischoff 2003 0,353 96
| Gallagher 2001 053 13 0.3 039 0015 244
Dukas 2004 0.69 13 0.41 116 0,163 233
Graafmans 1396 0.91 125 059 14 £.658 16
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Wskazujemy interessgg nas miag efektu (iloraz szans) oraz rodzaj modelu - z efekt
zmiennym, zgodnie z anadiopisan w artykule Bischoff-Ferrari [1]. Na karciBadania
wyswietlone zostaj wyniki dla poszczegoinych baiigierwotnych i wyniki metaanalizy,
umieszczone w ostatnim wierszu. Otrzymagozhy iloraz szans wynosi 0,68, a odpowied-
ni przedziat ufnéci (0,53;0,88). Wynik jest istotny statystycznieaiadamy poziom
istotnaici 0=0,05). Szansa wygtienia upadku jest zatem mniejsza o 32%dd 0sbéb
otrzymupcych witamire D w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Przedstawioméabeli
wyniki mozna zapis& w postaci arkusz&TATISTICA Modut Metaanaliza umazliwia
rowniez umieszczenie w arkuszu raportu szczegotowego,ezaptego wecej informacji
0 przeprowadzonej analizie, m.in. wspotczynniki anwersji na skal logarytmiczn

i obliczenia wag dla poszczegolnych bada

Ciezko wyobrazt sobie kompletp metaanaliz bez wykresu typdiorest plot ktéry uma-
liwia wygodne poréwnywanie wynikow baglaocerg efektu hcznego wyliczonego w me-
taanalizie. Najogciej przedstawia gina nim wyniki poszczegdlnych badawyznaczone
przedziaty ufnéci oraz wynik 4czny, umieszczany pargj wynikéw bada. Dodatkowo za
pomo@ pola kwadratu osadzonego w punkcie oznacyap warté¢ efektu zaznaczacsi
wag: danego badania w metaanalizie. W moddketaanalizamamy roéwnie mazliwosé
dofgczenia do wykresu wybranych wynikéw bada postaci tabeli. Pongj przedstawiono
przyktadowy wykres utworzony w tym module.

Rola witaminy D w zapobieganiu upadkom
lloraz szans - efekt zmienny

Badanie ————— ————— OR (PUd. PUg.) p-value Udziat
Pfeifer 2000 f ——s——1— 1 047 (020 1,090 0,077 9,1%
Bischoff 2003 1 0,68 (0,30 1,53) 0,353 9,6%
Gallagher 2001 —a— i1 053 (032 089) 0015 24,4%
Dukas 2004 —— 1 069 (0,41 1,16) 0,163 23,3%
Graafmans 1996 —— 1 091 (0,59 1,40) 0,658 33,6%
Podsumowanie —— 1 0,68 (0,53 0,88) 0,003 100,0%

0002040608101214161820

Witamina D Kontrola

Pierwsze umieszczone na wykresie badankeféidfer 2000 w ktérym iloraz szans byt naj-
mniejszy (OR=0,47). Przedziat ufftd zawiera jednak war§é 1, co jest w tym przypadku
rébwnoznaczne z brakiem istotwd statystycznej. Jak widajedyny istotny statystycznie
wynik otrzymano w badaniGallagher 2001(OR=0,53; p=0,015). Mimo to metaanaliza,
dzieki potagczeniu wynikéw z wszystkich ¢iiu bada, pozwolita wydoby z danych istotny
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statystycznie efektgezny. Dodatkowo zmniejszytagshiepewnd¢ oceny efektu. Wykres
pozwala rownie zauway¢ duzy wptyw trzech ostatnich badaa wynik kacowy.

Niejednorodno $¢ wynikow

Rozwaajac niejednorodn& wartaici efektu w analizowanych badaniach, mamy na uwa-
dze zmienn&t rzeczywiste] wartéci efektu. Obserwowany rozrzut wynikow uwedmhia
jednak zarowno zmiendé rzeczywiss, jak i blgd losowy. W zwizku z tym, aby oceqi
niejednorodné¢ zebranych wynikéw, poréwnujemy zaobserwowamiennd¢ pomiedzy
badaniami ze zmienkoia, ktorej oczekiwalibymy, gdyby badania wskazywaty efekt
wspolny. Rénica medzy nimi powinna odzwierciedtarzeczywiste rénice medzy bada-
niami i na jej bazie konstruujegskilka miar niejednorodrii.

Przyktadows miar oceniajca niejednorodn& wynikdéw jest waona suma kwadratow.
Jest to miara standaryzowana,¢lzczemu omijamy problemy zwzane ze skalowaniem
wynikow. Przy zalaeniu, ze kazde zk bada wskazuje na ten sam staly efekt, wspotczyn-
nik Q bedzie pochodzit z rozktadu chi-kwadratkedl stopniach swobody. W ten sposéb
otrzymujemy test sprawdzajy niejednorodn& efektow. Na podstawie wadm Q wyz-
nacza si réwniez T - estymator wariancji rzeczywistych efektéw, ofdz statystyk,
ktora przedstawia udziat procentowy zmiegtiozeczywistej dogcznej.

Do oceny niejednorodiol bada autorzy artykutu wykorzystali ratlzy innymi statystyki
Qi I°. Wyliczone wartéci nie wskazuj na niejednorodnié bada - Q jest rowne okoto
3,327, a odpowiadagy mu poziom istotrkxi p wynosi okoto 0,505. Z kolei szacowana
wartc¢ wariancji rzeczywistych efektoW (a co za tym idzie rownigl®) jest réwna 0. Na
podstawie tych wynikéw nie memy zatem odrzuéihipotezy o jednorodrioi badai.

Analiza w grupach

Rola witaminy D w zapobieganiu upadkom
lloraz szans - efekt zmienny

Grupa 1 (Cholekalcyferol)

Pfeifer 2000 i

Bischoff 2003 L

Graafmans 1996 | []
OR (95% PU):
Podsumowanie <& 0,77 (0,54;1,09)

Grupa 2 (aktywny metabolit)

Gallagher 2001
Dukas 2004 +
OR (95% PU):
Podsumowanie | 0,60 (0,42;0,87)
OR (95% PU):
Podsumowanie (tacznie) | —— 0,68 (0,53:0,88)
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 1,2 1,4 1,6 1,8
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Autorzy artykutu sprawdzili réwnie efekty w podgrupach Kklinicznych wyznaczonych
przez formg podawanej witaminy D (cholekalcyferol lub aktywmetabolit), stosowanie
suplementacji wapnia, diugbleczenia i pté. Dla przyktadu przeprowadzimy teraz analiz
w grupach gubgroup analys)swyznaczonych przez fogrwitaminy D. Cholekalcyferol
otrzymywato 613 badanych z trzech bad@feifer 2000 Bischoff 2003i Graafmans
1996, natomiast aktywny metabolit 259 os6b z pozostalywdch bada (Gallagher 2001

i Dukas 20014 W przypadku pierwszej grupy badanyagbzny iloraz szans wyniost 0,77,
wynik nie jest jednak istotny statystycznie (na ipore istotndci 0=0,05). Istotny jest
natomiast wynik w grupie bada w ktorych podawano pacjentom aktywny metabolit
(OR=0,60).

Analiza wra zliwo Sci

Analiza wraliwosci pozwala oceri na ile zataenia metaanalizy i uwzglnione w niej
badania wplyaty na uzyskaneagtzne wyniki. Gdy cgs¢ wynikdbw znacznie odbiega od
pozostatych, mma zbada wpltyw poszczegodlnych badana efekt 4czny, powtarzajc
wielokrotnie metaanaliz po wyhczeniu kadego z nich z osobna, lub wwgkeniu grupy
bada. Podobnie jdi badanie nie zostato uwzginione w metaanalizie, np. ze waadli na
jakos¢ danych, meemy sprawdd, jak zmienitaby si taczna warté¢ efektu, gdyby
wiaczy¢ je do analizy.

-— Metaanaliza @1

Metaanaliza Wprowadi

E ._;i Wezytaj Rola witaminy [ w zapobieganiu upadkom |I_—d e i Podsumowanie
i Czynnik 2 = -

e — Czynnik 1 ¥ O Efekt ¥ Zamknij

|=| Zapisz Witamina D Kortrola

Badania Analiza | Grupy

Wi, Badanie OR Bladsd,  oonea Sﬂfsu pvalue Udzist %

| @ | Frefer 2000 : 0.47| 153 02| 109 0.077| 79
@] | Bischoff 2002 ' 068 | 151 03| 153| 0353 | 82
[@ |Gallagher 2001 ' 053 | 13| p32| 0.89 | 015 | 142
[@ | Dukas 2004 ' 069 | 13| 0.41| 118 0,163 | 129
@ |Gresfmans 1996 | 01| 125| 059 14 058 153
[@] | Chapuy 2004 ' 108 12| 075 154| 0679 187
[ | Tived 2003 ' ' ' ' ' ' '
[ | Latham 2002 ' 131] 131 077 223| 0321 126
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W analizie wraliwosci uwzgkdnimy pi¢ dodatkowych bada Bada tych nie rozwaano

w gltébwnej analizie, ze wzgllu na niespetnienie ei kryteriow - medzy innymi brak
definicji ,upadku”. Obliczonydczny iloraz szans jest teraz na poziomie 0,85,zr@cea,
ze zr&nicowanie szansy wygtienia upadku w poréwnywanych grupach jest mniejgze
w podstawowej analizie (OR=0,68). Oprécz gg@knia do analizy nowych badanodut

Metaanalizaumazliwia réwniez wskazanie, dla ktérych sgrdd nich ma zostaobliczony

efekt hczny. Dzeki temu mana przeprowadzi analiz wrazliwosci dla dowolnych
kombinacji bada.

W programie mgemy dodatkowo utworzywykres wraliwosci, ktory pokazuje, jakie
zmiany w efekciegcznym spowodowatoby wytzenie z metaanalizy poszczegolnych ba-
daa. Na takim wykresie pionowymi liniami zaznaczongtjefekt §czny i granice prze-
dziatu ufndci dla caldciowej metaanalizy. Do tych poziomow peony odni€¢ wartas¢
efektu hcznego i zakres przedziatu ufico dla metaanalizy przeprowadzonej bez danego
badania. Widzimy na przyktade nieuwzgédnienie w analizie badanBischoff 2003ie
wplywa znacznie na efekbdzny, natomiast metaanaliza przeprowadzona beznizda
Larsen 200daje wyranie mniejszy iloraz szans przy jednoczesnymckszeniu zakresu
przedziatu ufnéci. Utworzenie dodatkowego wykresu przedstayoeyo procentow
zmiare bledu standardowego po wggizeniu badania z metaanalizy pokazue,w tym
przypadku bid standardowy wzrést o prawie 40%. Okazujezsitem,ze badanid.arsen
2002 miato silny wptyw na wyniki metaanalizy dziesiu bada. Byto to najliczniejsze
spasrod analizowanych bada liczba uczestnikbw wynosita 5771, a waga, kiboatata
mu przyznana w metaanalizie, to okoto 29%.

Wykres wrazliwosci i zmiany bt. std.

Rola witaminy D w zapobieganiu upadkom
lloraz szans - efekt zmienny

Zmiana bt. std.
Wyt. badanie

PUd. OR PU g.
- T T } Udziat
| |
|

Pfeifer 2000 r *

196,9%

Bischoff 2003 196,8%

Gallagher 2001 L —t— 192,9%

Dukas 2004

193,2%

Graafmans 1996 —— 1 90,9%

Chapuy 2004 | . 188,2%

Trivedi 2003 *

179,0%
Latham 2002 *

193,4%

Larsen 2002 * 171,4%

Harwood 2004

— e+ {97,3%

|
|
06 07 08 09 10 11 -20% -10% 0% 10% 20% 30% 40%
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Podsumowanie

W przedstawionych powyj rozdziatach zobaczymiy przyktad wykonania metaanalizy
wynikéw bada pierwotnych za pomacmodutu Metaanalizadostpnego WSTATISTICA
Zestawie MedycznymAnaliza umaliwita ocere skutecznéci witaminy D w prewencji
upadkoéw u 0s6b starszych. Wyniki analizy podstawgseedstawikmy w postaci raportu

i wykresu typuforest plot Ocenilsmy réwniez niejednorodn& wynikdéw poszczegdlnych
bada i przeprowadziimy analiz w grupach. ModuMetaanalizapozwolit przeprowadZi
dodatkowo analiz wrazliwosci z uwzgbdnieniem pgciu bada pomingtych w gtéwnej
analizie.
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