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Holdtimer

14 holdtimer (7 gange af 2 timer med 15 minutters pause)

e BSEH 1+2:d. 28/4 kl. 10-12 (U27A) — Datatyper, preediktionsinterval og konfidensinterval
« BSEH 3+4:d. 4/5kl. 8-10 (U27A) — Uparret t-test, hypotesebegrebet og p-veerdi

e BSHE5+6:d. 7/5kl. 10-12 (U9) - Betinget/Ubetinget sandsynlighed

e BSHE 7+8:d. 8/5kl. 8-10 (U27A) — Tveersnitsstudier

e BSHE9+10:d. 12/5kl. 8-10 (U9) — Kohortestudier

 BSHE11+12:d. 13/5kl. 10-12 (U230) — Case-kontrol studier

« BSHE 13+14:d. 20/5kl. 10-12 (U28A) - Opsamling og tidligere eksamensopgave
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| dag

Population vs.
Stikprave

Datatyper [llustration af data Normalfordeling

Gennemsnit,
spredning og Preediktionsinterval Konfidensinterval
standard error
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Opgave 1

1) Hvad er en population og en stikpragve?

Population

* En (ofte starre) gruppe af ”individer” som er emnet for et (statistisk) studie
* For medicinere/biomek: ”individer” er typisk mennesker
* ”Individer” kan ogsa veere andet: hofteproteser, hospitaler, praksisenheder, ...
* Den gruppe, vi gnsker at undersgge

Malpopulation

Den gruppe man gnsker at sige noget om

- Stikpreve/sample
Repraesentativ og tilfaeldigt udvalgt

Stikprave
* En delmeangde af populationen

* Tilfeeldigt udtreek fra populationen
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Opgave 1

2) Hvis der fra samme population tages to tilfaeldige stikprgver, hvor man
estimerer middelveaerdi i begge stikprgver, vil man sa fa preecis samme
middelvaerdi eller spredning i de to stikprgver?

Nej. Det kaldes sampling-variation/stikprgvevariationen. Det er denne variation, som
standard error beskriver

» 1. stikprave: giver malingerne x4, x5, ..., Xp,

« 2. stikprove: giver malingerne yy1, >, ..., ¥n

« Da malingerne ved de to stikpraver vil veere forskellige, vil de to gennemsnit X og y ogsa
veere forskellige (naesten altid), men de skulle gerne minde om hinanden

* Detsamme geelder for de to spredninger
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Opgave 1

3) Hvordan kan man bruge et 95% ClI til at konkludere pa middelveerdien u i
hele populationen ud fra en stikprgve?
Nar data er normalfordelte, kan vi bruge stikpravens gennemsnit som bedste estimat for

den sande middelveerdi i populationen. Dvs. bedste bud pa middelveerdien (u) i
populationen er stikprgvens gennemsnit x.

Pga. stikprgvevariationen vil man ud fra en stikprgve kun have en idé om, hvad
middelveaerdien er ude i populationen, og man skal bruge statistik for at have evidens
omkring middelveerdien.

For normalfordelte data er 95% ClI givet ved 95% Cl =[x + t' X se]

Med 95% sandsynlighed vil populationens middelveerdi (u) ligge i 95%-konfidensintervallet,
altsgiintervallet [x — t' - se; X + t' - se], hvor t’ er det tosidede 5%-punkt i t-fordelingen
med n — 1 frihedsgrader

s.e afhaenger af SD og antal, n. Jo starre n, desto mindre bliver SE og dermed smallere ClI,
dvs. jo mere preecist vilman kunne udtale sig om den sande middelveerdi i populationen.
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Diabetikere

O I
POPULATION
(malpopulation)

Det sande gennemsnit, u

- /
Epidemiologi:
Anvendes pa STATISTIK
opulationen til .
pop (inferens)

udtagelse af
repreesentativ
stikprave ved
studiedesign

Biostatistik:
Anvendes pa
stikprgven til at sige
noget om
populationen

STIKPRG@VE
(studiepopulation)
Vores estimat for y, x

Diabetikere i Odense
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Datatyper

Kategoriske data (grupperede):

* Drikker du al? < BINAR
Ja/Nej

* Hvilket meaerke drikker du? « KATEGORISK (NOMINAL)
Ingen reekkefolge (flere end 2)

* Hovilken alkoholprocent indtager du? ORDNET KATEGORISK(ORDINAL)

Grupperet — reekkefglge af alkohol styrke

Numeriske data (tal):
* Hvor mange hele gl drak du i lgrdags DISKRET

Antal uden decimaler
* Hvad var din promille? « KONTINUERT
Noget der kan males og antage alle tal
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Datatyper

Valg af den rette statistiske metode dikteres delvist af de typer af data der indgar i analysen.

e Numeriske variabel: kvantitativ variabel, d.v.s. som i sin natur/sit veesen kvantificerer via en talveerdi
e Kontinuert variabel (*flydende”mal): tid, veegt, ...
e Variabel som i princippet kan males med uendelig praecision (variabel pa en kontinuert skala)
e Diskret variabel: antal sgskende, antal bakterier, ...
e VVariabel der antager et begraenset antal (diskrete) veerdier, typisk hele tal
e Kategorisk variabel: kvalitativ variabel, d.v.s. som grupperer (forskellige) observationer
e Binaer variabel: Dgd/ i live, syg/rask, mand/kvinde, ...
e Variabel der inddeleri 2 grupper.
e Kategorisk variabel: Etnicitet, fgdested, ...
e \ariabel med ”= 3” grupper.
* Ordnet kategorisk variabel: Socialklasse, grupperet fgdselsveegt, ...
*”> 3” grupper med en ordning.
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Opgave 2

Angiv hvilken datatype nedenstaende udfald (outcomes) er:

Outcome

Binaer

Kategoriske data

Kategorisk

Ordnet

kategorisk

Numerisk data

Diskret

Kontinuert

Antal fadsler

Harfarve

Blodtryk

Kan
(biologisk ved fadsel) t

Kgnsidentitet

Socialt klassetrin

BMI

Karakter

Syg/ikke syg

X

tDenne variabel benyttes ved statistiske analyser..




Opgave 3

70 kvinder i et studie far taget en blodprgve, der maler heemoglobin.
Nedenstaende tabel viser de forskellige niveauer af haemoglobin.

1) Find median samt nedre og avre kvartil (hhv Q1 og Q3). Beregn ogsa IQR og
range.

Haemoglobin-niveau i g¢/100ml blandt 70 kvinder

8.8 9.3 9.4 9.7 10.2 10.2 10.3
10.4 10.4 10.5 10.6 10.6 10.7 10.8
10.8 10.9 10.9 10.9 11.0 11.0 11.1
11.1 11.2 11.2 11.3 11.4 11.4 11.4
11.5 11.6 11.6 11.7 11.7 11.8 11.8
11.9 11.9 12.0 12.0 12.1 12.1 12.1
12.2 12.3 12.5 12.5 12.7 12.9 12.9
12.9 12.9 13.0 13.1 13.1 13.2 13.3
13.3 13.4 13.4 13.5 13.5 13.6 13.7
13.7 14.1 14.6 14.6 14.7 14.9 15.1
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Median Median

(Number of values 1s odd) (Number of values 1s even)
g 11 15 18 24 30 31 11 156 1E‘T24 30 31

g 11 15 18 24 30 31 11 15 18 21 24 30 31

/ 1\

18 19 2[!@22 23 24
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Opgave 3

Haemoglobin-niveau i g/100ml blandt 70 kvinder

8.8
10.4
10.8
11.1
11.5

9.3

10.4
10.9
11.2
11.6

9.4

10.5
10.9
11.2
11.6

9.7
10.6

11.3
11.7

10.2
10.6
11.0
11.4
11.7

10.2
10.7
11.0
11.4
11.8

10.3
10.8
11.1
11.4
11.8

11.9
12.2
12.9
13.3
13.7

IQR

11.9
12.3
12.9
13.4
14.1

12.0
12.5
13.0
13.4
14.6

12.0
12.5

13.5
14.6

Q3-Q1=13.1-10.9=2.2

12.1
12.7
13.1
13.5
14.7

Range Mintilmax=15.1-8.8=6.3
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Opgave 3

2) Her ser du et boxplot over alderen pa forsggsdeltagerne fra spgrgsmal 2.
Aflaes median, Q1, Q3, min og max
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Opgave 4

Et studie undersggte 3978 amerikanske bgrns fadselsvaegt.

Ud fra data pa de 3978 barns vaegte blev der beregnet et gennemsnit, x = 3437
gram og en standard afvigelse, SD = 507 gram.

= Databoks
n = 3.978
x = 3.437
=] SD = 507

Percent
10

5
1

I I I I
1000 2000 3000 4000 5000
Fadselsvaegt i gram
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Opgave 4

Percent
10

Databoks
n = 3.978
x = 3.437 7
SD = 507

o T T T T T
1000 2000 3000 4000 5000
Fadselsveegt i gram

1) Hvilken type data er fodselsveegte? Karakteriser desuden ovenstaende
fordeling.

Datatype: numerisk, kontinuerte data

Fordeling: fadselsveegtene er normalfordelte, klokkeformet fordeling

2) Beregn 95% praediktionsintervallet (=referenceintervallet) af bgrnenes
vaegte

95% Pl = [ + 1,96* SD]

95% Pl = [ = 1,96* SD] = [3437 * 1,96*507] = [2443 gram; 4431 gram]
SDU-&=



Opgave 4

3) Hvad er fortolkningen af dette 95% praediktionsinterval?

Forventning: 95% af nye malinger er indeholdt i dette interval.
Sa i eksemplet med fadselsveegte og Pl = [2443; 4431] gram?

Et amerikansk barn vil med 95% sandsynlighed have en fadselsvaegt mellem 2443 og 4431
gram.

Anvendelse: et sddan interval bruges tit i leegers/fagpersons vurdering af den enkelte
patients helbred. Et referenceinterval.

Eksempel med blodtryk: for raske unge maend er systolisk normalt 100-140 og diastolisk
normalt 60-90. En tilfeeldig mand i denne alder med veerdier over eller under vil ligge uden
for normalen.
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Opgave 4

Barn, der vejer under 2500 g, siges at have lav fadselsvaegt. Man kan under
tiden finde det relevant at kategorisere bgrn ud fra om de har en lav
fodselsvaegt eller ej.

4) Hvilken datatype repraesenterer denne kategorisering?

Lav fadselsvaegt er en bineer variabel, kategorisk.
Numerisk data kan konverteres til kategorisk, men IKKE den anden vej rundt
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Opgave 4 Databoks

n = 3978
x = 3437
5) Beregn standard error X
) g SD = 507
SD
s.e. =SD/Y/n=507/1/3978 =507/63,07 = 8,04 s.e.= —

Vn

6) Hvad er fortolkningen af standard error?

Standard error er lig spredningen i stikprgvefordelingen af gennemsnittet.

Hvis man tager 100 lige store stikprgver og beregner 100 gennemsnit, vil de gennemsnit veere
normalfordelte om den sande middelveerdi i populationen. Gennemsnittene vil typisk ligge
teettere pa den sande middelveerdi end de oprindelige enkelte malinger. Dermed har
gennemsnittene en mindre spredning end malingerne i den bagvedliggende population. Og det
er spredningen i gennemsnittenes fordeling der kaldes standard error, eller s.e.

s.e. er lig spredningen pa gennemsnittene (s.e.= SD af gennemsnittene)
s.e. er et mal for, hvor preecist stikpravens gennemsnittet estimerer den sande middelveerdi
s.e. er bestemt ud fra stikprgvens stgrrelse og standard afvigelsen (SD) i den enkelte stikprave.
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Opgave 4

Lad u betegne middelfgdselsvaegten i populationen af bgrn til amerikanske
mgadre.

7) Beregn et 95% konfidensinterval (Cl) for bernenes middelvaegt u

Antal frihedsgrader (d.f.) = n-1=3977 Databoks
n = 3978
95% Cl =[x + t' X se] x = 3437
SD = 507
Opslag i tabel A3 (t-distribution) = 5%-punktet s e.= sD _ 8 04
.e.= )
95% Cl =[x £ t' Xs.e.|
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Table A3 Percentage points of the t distribution
Adapted from Table 7 of White ez al. (979) with permission of the authors and publishers.

One-sided P-value

0.25 0.1 0.05 0.025 0.01 0.005 0.0025 0.001 0.0005
Two-sided P-value

d.f. 0.5 0.2 0.1 0.05 0.02 0.01 0.005 0.002 0.001
1 1.00 3.08 6.31 12.71 31.82 63.66 127.32 31831 636.62
2 0.82 1.89 2.92 4.30 6.96 9.92 14.09 22.33 31.60
3 0.76 1.64 2.35 3.18 4.54 5.84 7.45 10.21 12.92
4 0.74 1.53 213 2.78 3.75 4.60 5.60 7.17 8.61
5 0.73 1.48 2.02 2.57 3.36 4.03 4.77 5.89 6.87
6 0.72 1.44 194 2.45 3.14 3.71 4.32 5.21 5.96
7 0.71 1.42 1.90 236 3.00 3.50 4.03 4.78 5.41
8 0.71 1.40 1.86 2.31 2.90 3.36 3.83 4.50 5.04
9 0.70 1.38 1.83 2.26 2.82 3.25 3.69 4.30 4.78

10 0.70 137 181 2.23 2.76 3.17 3.58 4.14 4.59

11 0.70 1.36 1.80 2.20 2.72 311 3.50 4.02 4.44
12 0.70 1.36 1.78 218 2.68 3.06 3.43 3.93 4.32
13 0.69 135 177 2.16 2.65 3.01 3.37 3.85 4.22
14 0.69 1.34 1.76 2.14 2.62 2.98 3.33 3.79 4.14
15 0.69 1.34 175 2.13 2.60 2.95 3.29 3.73 4.07

16 0.69 1.34 175 2.12 2.58 2.92 3.25 3.69 4.02
17 0.69 133 1.74 2.11 2.57 2.90 3.22 3.65 3.96
18 0.69 133 173 2.10 2.55 2.88 3.20 3.61 3.92
19 0.69 133 173 2.09 2.54 2.86 3.17 3.58 3.88
20 0.69 132 172 2.09 2.53 2.84 3.15 3.55 3.85

21 0.69 132 1.72 2.08 2.52 2.83 3.14 3.53 3.82
22 0.69 132 171 2.07 2.51 2.82 3.12 3.50 3.79
23 0.68 132 171 2.07 2.50 2.81 3.10 3.48 3.77

24 0.68 132 171 2.06 2.49 2.80 3.09 3.47 3.74
25 0.68 132 171 2.06 2.48 2.79 3.08 3.45 3.72

26 0.68 132 171 2.06 2.48 2.78 3.07 3.44 371
27 0.68 131 1.70 2.05 2.47 2.77 3.06 3.42 3.69
28 0.68 131 1.70 2.05 2.47 2.76 3.05 3.41 3.67
29 0.68 131 1.70 2.04 2.46 2.76 3.04 3.40 3.66
30 0.68 131 1.70 2.04 2.46 2.75 3.03 3.38 3.65

40 0.68 1.30 1.68 2.02 2.42 2.70 2.97 331 3.55
60 0.68 1.30 1.67 2.00 2.39 2.66 2.92 3.23 3.46
120 0.68 1.29 1.66 1.98 2.36 2.62 2.86 3.16 3.37
o 0.67 1.28 1.65 1.96 2.33 2.58 2.81 3.09 3.29
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Opgave 4

Lad u betegne middelfgdselsvaegten i populationen af bgrn til amerikanske
mgadre.

7) Beregn et 95% konfidensinterval (Cl) for bearnenes middelvaegt u

Antal frihedsgrader (d.f.) = n-1 = 3977 Databoks
n = 3978
95% Cl =[x + t' X se] x = 3437
SD = 507
Opslagitabel A3 (t-distribution) = 5%-punktet se=22_g04
V=16 059 O/ =[5 + ¢
95% CI =[x + t' X se] = [3437 + 1,96 x 8,04] = [3421 g; 3453 g] BCr=lxtt Xs.el
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Opgave 4

8) Hvad er fortolkningen af dette 95% CI?

Den sande middelveerdi for amerikanske bgrns
. . 3550
f@dselSV&gt l|gger med 95% Sandsyn“ghed Tyve konfidensintervaller beregnet fra 20 tilfeeldige stikprever fra en
(simuleret) Ifordeli
mellem 3421 og 3453 gram. simuleret) normalfordeing

IRUTSTHREN
..HH“”}I ]Jl

3525

Hvis man tager 20 tilfeeldige stikpragver af samme
stagrrelse fra samme population, vil 19 af de 20
forskellige 95% konfidensintervaller indeholde
den ukendte, sande middelveaerdi for
populationen.

Simuleret fadselsveegt (gram)

3475

Fordeling: Normalfordeling med u=3500 og ¢=500

Stikpravestarrelse: Hver stikprgve bestar af 4000 observationer
3450

Det fortolker vi som: med 95% sandsynlighed - -
indeholder konfidensintervallet den sande (faste, Stikprevenummer
men ukendte) veerdi.
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Opgave 4

Antag nu, at du kun har data pa 27 begrns fgdselsvaegte. De 27 barn har samme
gennemsnhitlig fadselsvaegt og standardafvigelse som ovenfor

Databoks
9) Beregn en ny standard error n =27
s.e. =SD/V'n=507//27 =507/5,20 = 97,57 ¥ = 3437
SD = 507
10) Beregn et nyt 95% CI for bagrnenes middelfgdselsvaegt. SD
Frihedsgrader, n-1 = 26; t’ i tabel A3 5.€.= \/_ﬁ
95% Cl =[x +t' xs.e.]
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Table A3 Percentage points of the t distribution
Adapted from Table 7 of White ez al. (979) with permission of the authors and publishers.

One-sided P-value

0.25 0.1 0.05 0.025 0.01 0.005 0.0025 0.001 0.0005
Two-sided P-value

d.f. 0.5 0.2 0.1 0.05 0.02 0.01 0.005 0.002 0.001
1 1.00 3.08 6.31 12.71 31.82 63.66 127.32 31831 636.62
2 0.82 1.89 2.92 4.30 6.96 9.92 14.09 22.33 31.60
3 0.76 1.64 2.35 3.18 4.54 5.84 7.45 10.21 12.92
4 0.74 1.53 213 2.78 3.75 4.60 5.60 7.17 8.61
5 0.73 1.48 2.02 2.57 3.36 4.03 4.77 5.89 6.87
6 0.72 1.44 194 2.45 3.14 3.71 4.32 5.21 5.96
7 0.71 1.42 1.90 236 3.00 3.50 4.03 4.78 5.41
8 0.71 1.40 1.86 2.31 2.90 3.36 3.83 4.50 5.04
9 0.70 1.38 1.83 2.26 2.82 3.25 3.69 4.30 4.78

10 0.70 137 181 2.23 2.76 3.17 3.58 4.14 4.59

11 0.70 1.36 1.80 2.20 2.72 311 3.50 4.02 4.44
12 0.70 1.36 1.78 218 2.68 3.06 3.43 3.93 4.32
13 0.69 135 177 2.16 2.65 3.01 3.37 3.85 4.22
14 0.69 1.34 1.76 2.14 2.62 2.98 3.33 3.79 4.14
15 0.69 1.34 175 2.13 2.60 2.95 3.29 3.73 4.07

16 0.69 1.34 175 2.12 2.58 2.92 3.25 3.69 4.02
17 0.69 133 1.74 2.11 2.57 2.90 3.22 3.65 3.96
18 0.69 133 173 2.10 2.55 2.88 3.20 3.61 3.92
19 0.69 133 173 2.09 2.54 2.86 3.17 3.58 3.88
20 0.69 132 172 2.09 2.53 2.84 3.15 3.55 3.85

21 0.69 132 1.72 2.08 2.52 2.83 3.14 3.53 3.82
22 0.69 132 171 2.07 2.51 2.82 3.12 3.50 3.79
23 0.68 132 171 2.07 2.50 2.81 3.10 3.48 3.77

24 0.68 132 171 2.06 2.49 2.80 3.09 3.47 3.74
25 0.68 132 171 2.06 2.48 2.79 3.08 3.45 3.72

26 0.68 132 171 2.06 2.48 2.78 3.07 3.44 371
2.05 2.47 2.77 3.06 3.42 3.69
2.05 2.47 2.76 3.05 3.41 3.67
2.04 2.46 2.76 3.04 3.40 3.66
2.04 2.46 2.75 3.03 3.38 3.65

40 0.68 1.30 1.68 2.02 2.42 2.70 2.97 331 3.55
60 0.68 1.30 1.67 2.00 2.39 2.66 2.92 3.23 3.46
120 0.68 1.29 1.66 1.98 2.36 2.62 2.86 3.16 3.37
o 0.67 1.28 1.65 1.96 2.33 2.58 2.81 3.09 3.29
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Opgave 4

Antag nu, at du kun har data pa 27 begrns fgdselsvaegte. De 27 barn har samme
gennemsnhitlig fadselsvaegt og standardafvigelse som ovenfor

Databoks
9) Beregn en ny standard error n =27
s.e. =SD/V'n=507//27 =507/5,20 = 97,57 ¥ = 13437
SD = 507
10) Beregn et nyt 95% CI for bagrnenes middelfgdselsvaegt. SD
Frihedsgrader, n-1 = 26; t’ i tabel A3 5.€.= \/_ﬁ
95% Cl =[x +t' xs.e.]

t'=2,06
95% Cl =[x +2,06 * s.e.] =[3437 £ 2,06 * 97,57] =[3236 gram; 3638 gram]
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Opgave 4

Scenarie 1 (n=3978): 95% Cl =[x + 1,96 * s.e.] =[3437 + 1,96 * 8,04] =[3421g ;
3453¢g]

Scenarie 2 (n=27):95% Cl =[x £ 2,06 * s.e.] =[3437 £ 2,06 * 97,57] = [3236 g; 3638 g]
Dvs. noget bredere interval end far = hgjere usikkerhed pa estimatet. Med et lille
antal (n) i stikpraven, bliver vi altsa darligere til at estimere den sande middelveerdi i

populationen.

Vi kan ikke udtale os med sa stor sikkerhed om den ukendte, sande middelvaerdi i
populationen.
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Opgave 5

1) Hvad forudsaettes om blodtryksdata, hvis vi efterfglgende beregner
praediktionsintervallet og konfidensintervallet?

At data er normalfordelte, sa vi kan beskrive data ud fra X og SD, sa vi kan beregne Pl og Cl.
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Opgave 5

2) Hvornar bruges spredning og standard error i udregning af henholdsvis
praediktionsintervallet og konfidensintervallet?

Spredning, standard deviation, bruges til at beregne preediktionsintervallet (tabel A1)
95% PI = [x +1.96 x SD]eller[x +t X SD]

SD forteeller, hvor malingerne ligger i forhold til x i stikpraven. Med 95% sikkerhed vil
malingerne ligger indenfor [x + 1.96 X SD|]

Standard error bruges til at beregne konfidensintervallet (tabel A3)

95% CI = [x + 1.96 X s.e] —approksimativt

95% CI = [x +t’ X s.e]-eksakt

s.e. forteeller om usikkerheden pé af vores estimat x af den sande middelveerdi i
populationen. Vi estimerer, at den sande middelvaerdi ligger i intervallet [X + t’ X s.e] med
95% sikkerhed.
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Opgave 5

3) Hvilket interval benyttes til at undersgge, om en tilfaeldig patient ligger
uden for ”’normalomradet”?

Preediktionsintervallet, referenceintervallet. et normalt systolisk blodtryk pa 100-140 og
diastolisk blodtryk pa 60-90 for meend i alderen pa 40-50 ar er fundet ved at kigge pa raske
meend i denne aldersgruppe, og det er derefter vurderet, at her ligger stgrstedelen af
observationerne. Sa hvis en tilfeeldig 40-50-arig mand far malt sit blodtryk, vil det med 95%
sandsynlighed ligge i preediktionsintervallet. Hvis blodtrykket ligger udenfor denne '’normal’,
bar man reagere pa denne maling.

4) Hvilket interval benyttes til, at vurdere, hvor den sande middelveaerdii hele
populationen ligger?

Konfidensintervallet: med 95% sandsynlighed vil intervallet indeholde den sande
middelvaerdi i populationen. En anden stikpragve giver et andet interval. Sagt pa en anden
made vil 19 ud af 20 konfidensintervaller indsamlet pa tilsvarende made indeholde den
sande middelveerdi i populationen. Jo starre stikpragve, jo smallere CI.
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Opsummering

Datatyper
* Begrebet "stikpragvevariation”

* Estimering af middelveerdien p i én population: (punkt)estimatet X og 95%-
CI(u)

 Beregning og fortolkning af 95%-konfidensinterval for middelveerdien i én
normalfordelt stikprave

* Eksakt formel
* Approksimativ formel
 Standard error (s.e.): beregning og fortolkning

 Beregning og fortolkning af 95%-preediktionsintervali én normalfordelt
stikprave
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