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W artykule omowiono bledy popetniane w badaniach epidemiolo-
gicznych przy kwalifikowaniu badanych osobnikow do kategorii narazo-
nych i nie narazonych oraz przy rozpoznawaniu chorob. Podjeto probe
wyjasnienia wplywu, jaki bledy zaklasyfikowania wywierajq na wartosci
stosunku ryzyka i stosunku szans. Ponadto przedstawiono role bledu
klasyfikacji narazenia w analizie stratyfikacyjnej majqcej na celu wyeli-
minowanie efektu czynnika zaklocajqcego.

Stowa kluczowe. blad pomiaru (klasyfikacji), zmienna kategoryczna, czynnik zaklocajacy
Key words: measurement error (misclassification), categorical variable, confounder

WSTEP

Prowadzac badania epidemiologiczne nigdy nie mozemy catkowicie ustrzec si¢ popel-
niania btedéw. Moga one mie¢ swe zrodta w niedoskonatosci narzedzi diagnostycznych,
lub w czynnikach subiektywnych: braku odpowiedniej starannos$ci, a nawet uprzedzen czy
przesadow badacza, cz¢sto nieuswiadomionych.

Zat6zmy sytuacje, w ktorej mamy okreslona populacje i do niej bedziemy chcieli
odnie$¢ wyniki naszego badania epidemiologicznego. Mamy tez okres$lone kryteria doboru
proby do badan. Zawsze, ilekro¢ na podstawie przyjetych kryteriow probujemy zakla-
syfikowa¢ dang osobg lub inny przedmiot badania do okreslonej grupy musimy liczy¢ si¢
z mozliwoscia popetnienia biedu.

Jezeli popetniane przez nas biedy maja charakter przypadkowy, rozktadaja si¢ ,,na
obie strony” i przy odpowiednio duzej liczbie pomiaréw, srednia pomiardw nie rozni si¢
znacznie od $redniej rzeczywistej. Znacznie powazniejszy problem stanowia btedy syste-
matyczne, ktore prowadza do stronniczosci wynikow. Takimi wlasnie btedami zajmiemy
si¢ w tym opracowaniu. Celem jego jest wskazanie na mozliwe zrodta i skutki btedow
zwiazanych z niewlasciwym zaklasyfikowaniem ludzi lub innych przedmiotéw do grup
badanych, a takze z blgdnym rozpoznaniem u nich cech pojawiajacych si¢ w trakcie ba-
dania (np. zachorowan). Ten rodzaj btedow znany jako btedy zaklasyfikowania i pomiaru
stanowia czgste zrodlo falszywych wnioskow wysnuwanych z prac epidemiologicznych.
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Swiadomo$é zrodet bledow i wagi ich nastepstw jest najwlasciwsza droga do ich eliminacji,
a przynajmniej ograniczenia ich skutkow.

BLAD KLASYFIKACIT A BLAD POMIARU

Jesli zmienne, ktorymi postugujemy si¢ w badaniu epidemiologicznym sa zmiennymi
kategorycznymi, w wyniku btedu klasyfikacji badana osoba trafia do innej grupy niz
powinna. Chory trafia do grupy zdrowych, a narazony do grupy nienarazonych lub na od-
wrot. Nasze kryteria diagnostyczne mozemy przyjac¢ za narzedzia pomiaru i uznac, ze bledne
zaklasyfikowanie stanowi swego rodzaju btad pomiaru. Nie zawsze jednak btad klasyfikacji
polega na niewlasciwym zastosowaniu kryteriow rozpoznania. Bywa, ze inne kryteria
rozpoznania choroby lub narazenia sa stosowane w ro6znych grupach tego samego badania
lub, ze zmieniaja si¢ w czasie badania. Badajacy moze np. nie dopilnowac stosowania tej
samej definicji choroby w stosunku do wszystkich uczestnikow badania. Mamy wtedy do
czynienia z blgdami klasyfikacji, ale trudno je nazwa¢ btgdami pomiaru.

Jezeli natomiast mamy do czynienia ze zmiennymi ciagtymi np. z poziomem glukozy
we krwi, jako potencjalnym czynnikiem narazenia na wystapienie powiktan cukrzycy,
btad pomiaru moze polega¢ na zawyzeniu lub zanizeniu wartosci liczbowych w obrebie tej
samej zmiennej. Jezeli nie przyjmujemy w naszym badaniu warto$ci progowych, ktore
dziela badane osoby na grupy, taki btad pomiaru nie jest btedem klasyfikacji i wymaga
osobnego omowienia.

Podsumowujac powyzsze uwagi zauwazmy, ze btad zaklasyfikowania moze wystapié,
gdy niewtasciwie zastosujemy kryteria klasyfikacji popetniajac btad pomiaru lub, gdy
zmieniamy kryteria klasyfikacji w czasie badania albo tez stosujemy roézne kryteria do
réznych grup w badaniu. Przy badaniu zmiennych ciagtych podzielonych na kategorie wedtug
okreslonej wartosci — progu odcigcia, mozna popetnia¢ btedy pomiaru, ale nie musza one
prowadzi¢ do btedu klasyfikacji, o ile nie przekraczaja one progu. Jezeli uznamy za prog
cukrzycy warto$¢ cukru w surowicy przekraczajaca na czczo 124 mg%, to btgdne rozpoznanie
poziomu cukru 90 mg% jako 110 mg% nie spowoduje bigdu klasyfikacji, gdyz zardwno
warto$¢ prawidlowa, jak i bledna pozostaja po tej samej stronie punktu odcigcia, w tym
przypadku w kategorii ,,zdrowych”.

Bledy klasyfikacji moga by¢ skutkiem bledow, jakie sq popetniane przy stosowaniu
testow diagnostycznych. U osoby chorej mozna nie rozpozna¢ choroby, a osobg zdrowa
lub chora na jakas inna chorobg¢ mozna uzna¢ za chora na chorobg bedaca przedmiotem
badania epidemiologicznego. Podobna sytuacja wystepuje, gdy okresla si¢ osoby ob-
jete badaniem jako narazone lub nienarazone na analizowane przez nas czynniki. Jezeli w
obrgbie reprezentatywnej proby popelnimy btad w zaklasyfikowaniu chorych i zdrowych
albo narazonych i nienarazonych, okreslony przez nas rozktad badanych cech nie bgdzie
odpowiadat ich rozktadowi w populacji, a zatem badanie nasze bgdzie miato mniejsza war-
tos$¢ zewnetrzna (external validity}, czyli mniej zasadne bedzie uogdlnienie na populacje
wynikow uzyskanych w badaniu proby. Ponadto, nalezatoby oczekiwac, ze ci chorzy, ktorzy
zostali przez nas zaklasyfikowani jako zdrowi, beda mieli czesto§¢ wystgpowania czynnikow
narazenia taka jak inni chorzy. Analogicznie bgdzie si¢ przedstawiala sytuacja z narazeniem
zdrowych, fatszywie zakwalifikowanych jako chorzy. W konsekwencji badanie zalezno$ci



Nr 2 Btad klasyfikacji w badaniach epidemiologicznych 463

migdzy narazeniem i choroba moze prowadzi¢ do btednych wynikow. Mamy wtedy do
czynienia z obnizeniem warto$ci wewngtrznej badania (internal validity).

Btedy zaklasyfikowania staja si¢ bardziej ztozone w miarg¢ zwigkszania liczby
zmiennych oraz kategorii, ktére w tych zmiennych wystepuja. Np. w sytuacji najprostszej
z mozliwych, pobieramy z populacji osoby do badania i klasyfikujemy je jako chore lub
zdrowe, czyli mamy do czynienia z jedna zmienna, ktora dzieli si¢ na dwie kategorie.

Chorzy - D Zdrowi-~ D

Zaklasyfikowani jako chorzy: D * a b
Zaklasyfikowani jako zdrowi: = D * c d
atc b+d

Czuto$¢ (sen) rozpoznan stanowi stosunek rozpoznan prawdziwie dodatnich do liczby
wszystkich 0s6b chorych. Swoisto$¢ (spec) rozpoznan stanowi stosunek rozpoznan
prawdziwie ujemnych do liczby 0s6b zdrowych.

Sen=——2— =2 Spec = d__ d

Bledy zaklasyfikowania stanowia wyniki fatszywie ujemne (btad czutosci) ,,c” oraz
wyniki falszywie dodatnie (btad swoistosci) ,, b Zatem osoby zaklasyfikowane w naszym
badaniu jako chorzy, to ludzie naprawdg chorzy tak zaklasyfikowani ,,a ” (wyniki prawdziwie
dodatnie), i ludzie zdrowi zaklasyfikowani jako chorzy ,, b (wyniki falszywie dodatnie). Zas
osoby zaklasyfikowane jako zdrowe, to osoby naprawde zdrowe, tak zaklasyfikowane ,,d”
(wyniki prawdziwie ujemne) oraz osoby chore zaklasyfikowane jako zdrowe ,,¢” (wyniki
falszywie ujemne). Tak wigc liczba 0s6b zaklasyfikowanych jako chore w naszym badaniu
moze by¢ wyliczona z nastgpujacego rownania:

D*=D sen + =D (lI-spec)
Odpowiednia formuta dla liczby 0séb zaklasyfikowanych jako zdrowe:
~D*= =D spec + D (1-sen)

Sytuacja, w ktorej zarowno czuto$é jak i swoistos¢ pomiaru maja doktadnie po 100% za-
ktada klasyfikacje bez zadnych btedow. Jest to ideat osiagany wyjatkowo i to tylko w bardzo
prostych pomiarach na niewielkich grupach, najcze¢sciej w stosunku do banalnie prostych
probleméw. Tak mozna czasem podzieli¢ dzieci w klasie na chtopcow i dziewczynki,
ale juz nie na dobrych i ztych uczniéw (1,2).

BLAD KLASYFIKACJI A WIARYGODNOSC DANYCH

Problem btedéw popetnianych w badaniach epidemiologicznych mozemy rozpatrywaé
w pierwotnym znaczeniu tego stowa jako odchylenie od prawdy, ktora w tym przypadku



464 A Zielinski Nr 2

reprezentuje obiektywna rzeczywisto$¢. Ktopot w tym, ze ta obiektywna rzeczywistos¢
nie jest nam dostgpna inaczej niz przez nasze i innych badaczy pomiary. Zazwyczaj wigc,
wynik jednego pomiaru odnosimy do wynikéw drugiego. W tej sytuacji wazne jest, aby
moéce oceni¢ 1 kwantyfikowaé zgodno§¢ wynikéw dwodch réznych zaklasyfikowan danych
tej samej proby. Jezeli jedno z tych zaklasyfikowan (pomiaréw) ma bardzo wysoka wiary-
godno$¢, mozemy potraktowac je jak ztoty standard i do niego odnie$¢ drugi pomiar jak do
obiektywnej rzeczywisto$ci. Zazwyczaj jednak mamy do czynienia z dwoma pomiarami
o nie do konca ustalonej wiarygodnosci. Wtedy w pierwszym rzedzie interesuje nas
zgodno$¢ tych pomiarow ze soba.

Poréwnanie takie moze nam dostarczy¢ waznych informacji na temat jakosci narzedzi
np. ankiet stosowanych w badaniach analitycznych. Jezeli np. odpowiedzi na te same pytania
ankiety, dwukrotnie zastosowanej w tej samej grupie ludzi, w krotkim ostgpie czasu, réznia
si¢ znacznie od siebie, powstaje problem, czy ankieta ta zostata prawidtowo skonstruowana
i czy osoby odpowiadajace na ankietg sa w stanie zrozumie¢ jej pytania.

Dla zmiennych kategorycznych w ocenie zgodno$ci i wiarygodnos$ci wynikow od-
powiednim wskaznikiem jest wspotczynnik kappa. W swym najprostszym wydaniu dla
dwoch kategorii zostat on wprowadzony w 1960 r. (3). Pdzniej jednak zostat rozszerzony
na zmienne o wielu kategoriach. W zaawansowanych podrgcznikach epidemiologii
mozna znalez¢ wzory na wyliczenie wazonego wspotczynnika kappa dla wielu kategorii
oraz sposoby jego statystycznych oszacowan (4).

Wspédtezynnik kappa opiera sig na porownaniu zgodnosci zaklasyfikowania w przy-
padku dwoch poréwnywanych pomiaréow ze zgodnos$cia, jaka pomiary te osiagnetyby
przy catkowicie losowym rozmieszczeniu elementow w kategoriach, czyli wtedy, gdyby
pomigdzy tymi pomiarami nie bylo zadnej zaleznosci. Prawdopodobienstwo zgodnosci
czysto losowej, czyli przewidywanej, dwu klasyfikacji zmiennych dwuwartosciowych
podaje nastgpujaca formuta:

Prawdopodobienstwo przewidywanej zgodnosci losowej =p, X p, + (I-p ) X (I-p,)

gdzie ,,p, " oznacza proporcj¢ elementow zaklasyfikowanych jako posiadajace dang cechg
(np. chorych) w pierwszej niedoskonate;j klasyfikacji, a p, oznacza proporcjg elementow
zaklasyfikowanych jako posiadajace dana ceche (np. chorych) w drugiej niedoskona-
tej klasyfikacji. Wtedy iloczyn p,Xp, oznacza losowe prawdopodobienstwo zgodnego
zaklasyfikowania ,,chorych” przez obie klasyfikacje, a iloczyn (I-p )X (I-p,) zgodnego
zaklasyfikowania ,,zdrowych”.

Zgodno$¢ obserwowana stanowi suma oséb zaklasyfikowanych jako chorzy wedlug
obu klasyfikacji 1 zaklasyfikowanych jako zdrowi, rowniez wedtug obu klasyfikacji,
podzielona przez catkowita liczbeg obserwacji.

Kappa=(zgodnos¢ obserwowana-zgodnosé oczekiwana)/(1-zgodnosé oczekiwana)
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Przyktad praktycznego wyliczenia wspotczynnika kappa
Pierwsza klasyfikacja

Druga klasyfikacja Chorzy Zdrowi Sumy wierszy
Chorzy 35 18 53
Zdrowi 21 163 184
Sumy kolumn 56 181 N=237
=—— =0,236, = —— =10,224,

P 037 P27 237

x53)+(181x'184
Zgodnos¢ oczekiwana = (56x33) (28 84) =0,539

237
35+163

Zgodnos¢ obserwowana= *——— = 0,835

237

0.835-0,593
kappa = —— X X  =0,595
1-0,593

Warto$¢ wspolczynnika kappa osiaga “1” przy catkowitej zgodnosci obu klasyfikacji.
Wszyscy osobnicy (lub elementy), ktorzy posiadaja ceche bedaca podstawa klasyfikacji
wedtug jednego pomiaru, posiadaja ja rowniez wedlug drugiego, i wszyscy ci, ktorzy jej nie
posiadaja wedtug jednego, nie posiadaja jej wedhug drugiego. Wtedy zgodno$¢ obserwowana
wynosi “1”. Natomiast, gdy zgodnos$¢ obserwowana zaklasyfikowan jest doktadnie rowna
zgodnosci oczekiwanej, czyli losowej, wartos¢ wspolczynnika kappa wynosi ,,0”.

Najprostsza praktyczna interpretacja wspotczynnika kappa jest przyjgta dos¢ arbitral-
nie:

Wysoka zgodno$¢ - kappa >0,75
Akceptowalna zgodnos¢ - 0,4 < kappa < 0,75
Niska zgodnos¢ - kappa <0,4

Warto$¢ interpretacyjna wspolczynnika kappa jest wysoka, gdy obie klasyfikacje opieraja
si¢ na kryteriach wzajemnie od siebie niezaleznych. Natomiast tam, gdzie wystepuje zaleznos¢
kryteriéw obu klasyfikacji, moze zdarzy¢ sig tak, iz obie klasyfikacje sa obarczone podobnym
systematycznym bt¢dem stronniczo$ci pomiaru, a migdzy soba wykazuja wysoka zgodnosé.
Np. Czgstos¢ palenia papierosoOw uzyskana z ankietowania mlodziezy, ktora wypiera sig
palenia moze by¢ zgodna z wynikami ankietowania rodzicow, przed ktorymi palenie jest
ukrywane, a oba te wyniki moga by¢ obarczone wysokim blgdem stronniczo$ci pomiaru.

Zatem w interpretacji tego wskaznika, wigksza wage przywiazujemy do wynikow
niskich, wskazujacych na staba zgodnos$¢ porownywanych klasyfikacji, niz do wynikow
wysokich, wskazujacych na duza zgodno$¢. Wysokie warto$ci kappa sa na tyle wiarygodne,
na ile uda nam si¢ wykluczy¢ wzajemna zaleznos$¢ kryteriow obu klasyfikacji.
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ANALIZA DWOCH LUB WIECEJ ZMIENNYCH KATEGORYCZNYCH

Jezeli w badaniu sa dwie zmienne, z ktérych jedna charakteryzuje np. chorobg,
a druga narazenie na okreslone warunki srodowiska, mozemy mie¢ do czynienia z kazda
z nastepujacych sytuacji:

» btad klasyfikacji dotyczy tylko choroby i jest taki sam w grupie narazonych i niena-
razonych (btad nier6znicowy)

» btad klasyfikacji dotyczy tylko narazenia i jest taki sam w grupie chorych i zdrowych
(btad nie réznicowy)

+ btad klasyfikacji dotyczy tylko choroby i jest rézny w grupie narazonych i nienara-
zonych (blad réznicowy)

» btlad klasyfikacji dotyczy tylko narazenia i jest r6zny w grupie chorych i zdrowych (btad
réznicowy)

+ btad klasyfikacji dotyczy zar6wno narazenia i choroby i w obrgbie kazdej z tych zmien-
nych moze by¢ réznicowy lub nier6znicowy.

Btad zaklasyfikowania choroby nazywamy réznicowym, jezeli wystgpuja roéznice
w wielkos$ci tego btedu (czulosci lub swoistosci zaklasyfikowania) migdzy kategoriami
narazenia. Np. chorobg u narazonych rozpoznajemy z czutoscia 90%, a u nienarazonych
z czutoscia 80%. Analogicznie btad zaklasyfikowania narazenia jest réznicowy, gdy w grupie
chorych inna jest czutos¢ lub/i swoisto§¢ rozpoznan narazenia niz w grupie zdrowych.

Bledy klasyfikacji odbijaja si¢ niekorzystnie na miarach poréwnawczych ryzyka: na
stosunku szans, na stosunku ryzyka i na réznicy ryzyka.

Blad nier6znicowy powoduje, ze wartos¢ liczbowa tego wskaznika ryzyka wzglednego
oraz stosunek szans zblizaja si¢ do jednosci. Wskazniki powyzej jednosci maleja, a ponizej
jednosci rosna, ale wskaznik nigdy nie moze ulec odwroceniu. Wigkszy od jednosci nie
stanie si¢ od niej mniejszy, a mniejszy od jednosci wigkszym niz jednos¢. W literaturze
anglojezycznej takie zmiany nosza nazwe “sttumienia w kierunku zera” (attenuation toward
null). Przy czym zero nie oznacza tu liczby, a hipotezg zerowa, ktéra odzwierciedla status
quo. W kategoriach liczbowych jest to zblizenie zar6wno stosunku szans jak i stosunku
ryzyka do jedno$ci. Zatem tego rodzaju blad nie sprawi, ze stosunek szans zostanie od-
wrécony i czynnik ryzyka zostanie uznany za czynnik ochronny przed choroba, ale moze
sprawi¢, ze obnizy si¢ moc testu i wynik znamienny w rzeczywistosci nie uzyska w bl¢dnie
sklasyfikowanej probie poziomu znamiennosci (5).

Wyjasnienie opisanego wyzej efektu nierdznicowego btedu klasyfikacji sprowadza si¢ do
homogenicznosci tabeli 2x2. Tabela doskonale homogeniczna sktada si¢ wytacznie z wartosci
“oczekiwanych”. Ma ona taki sam stosunek liczb wystepujacych zaréwno w kolumnach jak
i w rzedach. To znaczy, ze stosunek liczby narazonych do liczby nienarazonych jest taki sam
w$rdd chorych, jak wérod zdrowych, a stosunek liczby chorych do liczby zdrowych jest taki
sam w$rdd narazonych jak wsrdd nienarazonych. lloczyn szans lub iloczyn ryzyka obliczony
na podstawie takiej tabeli da w wyniku wartos¢ 1. Obowiazuje tu golna zasada: im bardziej
proporcje liczb w kolumnach i wierszach tabeli sa do siebie zblizone, tym blizsze jednosci
sq ich iloczyny. Nierdznicowy btad klasyfikacji powoduje, ze nastgpuje przesunigcie liczb
z jednej kolumny do drugiej z zachowaniem proporcji wystepujacej w kolumnie “dawcy”.
A zatem proporcja w kolumnie “biorcy” staje si¢ blizsza proporcji wystgpujacej u “dawcy”
1w ten sposob zwigksza si¢ homogeniczno$¢ tabeli. Analogicznie przedstawia si¢ sytuacja,
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gdy przesunigcia nastgpuja z jednego wiersza tabeli do drugiego z zachowaniem proporc;ji.
Np. jezeli mamy do czynienia z nieréznicowym btgdem zaklasyfikowania narazenia, taki sam
odsetek narazonych chorych jak narazonych zdrowych moze by¢ przesunigty do odpowiednich
komorek w wierszu (lub kolumnie) nienarazonych.

Jezeli btad nier6znicowy dotyczy dwu lub wigcej zmiennych jednoczesnie, oczeku-
jemy, ze zmiany miar zalezno$ci migdzy zmiennymi nastepuja w kierunku ich ostabienia.
W przypadku stosunku szans lub stosunku ryzyka wartosci tych wskaznikow zblizaja si¢
do jednosci. Czgsto jednak obnizenie to jest wigksze, gdy btad dotyczy tylko jednej zmien-
nej, niz kiedy dotyczy dwodch zmiennych jednoczes$nie. Zasadnicza sprawa dla wielkosci
1 kierunku zmian miar epidemiologicznych, przy btedach wystegpujacych w wigeej niz jednej
zmiennej, jest wzajemna niezaleznos¢ tych bledow.

Gdy btedy popetniane przy pomiarach obu zmiennych sa od siebie zalezne, moga si¢
wzajemnie kompensowac. Typowym przykladem zaleznosci bledow zaklasyfikowania jest
sytuacja, w ktorej badacz zbiera wywiady dotyczace chordb ze stygmatyzacja spoteczna. Blad
wynikajacy z zatajania choroby, moze wspotwystepowac z btedem wynikajacym z zatajenia
czynnikéw narazenia na zakazenie, jezeli sa one réwniez przedmiotem stygmatyzacji. Jednak
dopoki btad jest nier6znicowy, prowadzi on do ostabienia zalezno$ci miedzy zmiennymi,
ale nie prowadzi do odwrdcenia stosunkow.

Blad r6znicowy polega na tym, ze btedne zaklasyfikowanie choroby lub narazenia jest
inne w kazdej z kategorii. Innymi stowy czuto$¢ lub specyficzno$¢ rozpoznania jednej
zmiennej jest zalezna od warto$ci innej zmiennej. W takich przypadkach homogenicznosé
tabeli nie musi si¢ zwigksza¢ i w zwiazku z tym kierunek i zakres zmian, jakie wystepuja
w miarach asocjacji, nie jest mozliwy do przewidzenia. Np. u narazonych doktadniej
rozpoznajemy chorobg niz u nienarazonych i w zwiazku z tym rzadziej popelniamy biedy.
Bledy réznicowe moga prowadzi¢ nie tylko do zanizania wynikéw, ale i do ich zawyzania,
a w skrajnych przypadkach nawet do odwrocenia stosunku ryzyka. Zaburzenia wywolane
przez réznicowe bledy zaklasyfikowania sa znacznie grozniejsze dla jakos$ci analizy danych
epidemiologicznych, dlatego w planowaniu badan nalezy zwracaé szczegdlna uwage na
mozliwe zrodta btgdow réznicowych. Dos¢ czgsta ich przyczyna jest niejednakowo staranne
wykonywanie pomiaréw w grupie badanej i w grupie kontrolne;j.

Jezeli jedna zmienna ma wigcej niz dwie kategorie, badani osobnicy trafiaja juz nie
tylko do jednego z dwu dychotomicznych przedzialow, ale w obrgbie np. przedzialu na-
razonych moga trafia¢ do r6znych kategorii narazenia. W kazdym z tych zaklasyfikowan
mozna popetni¢ blad. Gdy kategorie sa uporzadkowane i btad zaklasyfikowania polega na
przesunigciu do sasiedniej, najblizszej kategorii i dotyczy takiego samego odsetka badanych
osobnikéw we wszystkich kategoriach drugiej zmiennej, bedzie to btad nieréznicowy. Ale,
gdy w takim badaniu probujemy zmienia¢ kategorie, np. taczy¢ je ze soba, nieréznicowy
btad zaklasyfikowania moze zmieni¢ si¢ na réznicowy. Przy wielu kategoriach zmienne;j
narazenia, nier6znicowy btad, pod warunkiem, ze warto$¢ srednia mierzonego narazenia
zawsze rosnie ilekro¢ ro$nie narazenie rzeczywiste, prowadzi do przesunigcia stosunku
ryzyka i stosunku szans w kierunku jedno$ci. Jednak, jesli warunek ten nie jest spetniony,
moze zdarzy¢ sig, ze nieréznicowy btad klasyfikacji prowadzi do odsunigcia mierzonego
stosunku szans od jednosci (6,7,8).
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BLEDY POMIARU W BADANIACH ANALITYCZNYCH

Btad pomiaru moze mie¢ wptyw na wyniki badania zwigzku cech w analizach epide-
miologicznych. W badaniu korelacji zmiennych ciagltych wystgpowanie nier6znicowych
i niezaleznych btedéw pomiaru zmniejsza warto§¢ wspotczynnika korelacji, poza wyjatkowa
sytuacja, gdy korelacja zmiennych jest doskonata i jej wspotczynnik wynosi 1.

Badania kohort i badania referencyjne (kliniczno-kontrolne) r6znia si¢ miedzy innymi tym,
w jakiej kolejnosci okreslamy w nich narazenie i chorobg. Pierwszy z wymienionych typow
badan rozpoczynamy od dobrania 0s6b zdrowych do kohort narazonych i nienarazonych. Blad,
jaki mozemy popehi¢ przy kwalifikowaniu badanych osob do kazdej z tych kohort, jest nieza-
lezny od zachorowania, ktore wystgpuje dopiero po wiaczeniu danej osoby do odpowiedniej
kohorty. Dlatego nie ma podstaw, aby zaktada¢, iz moze to by¢ btad réznicowy.

Jezeli w badaniach kohort mamy doskonala (stuprocentowa) swoistos¢, stosunek ryzyka
nie ulega zmianie przy obnizeniu czulosci. Lecz jezeli swoistos¢ jest obnizona, stosunek
ryzyka ulega przesunigciu w kierunku jednosci.

Jednak bledy popeiniane w badaniach kohort przy rozpoznawaniu choréb moga by¢
zalezne od wczedniejszego zakwalifikowania badanej osoby jako narazonej lub nienara-
zonej i w zwiazku z tym moga mie¢ charakter réznicowy. Dos¢ typowa przyczyna réznico-
wych bledéw zaklasyfikowania chorob w badaniach kohort jest mniejsza doktadno$¢ badan
diagnostycznych (czuto$¢ lub specyficzno§¢) w grupie nienarazonych niz narazonych.

Badania referencyjne (kliniczno-kontrolne) rozpoczyna si¢ od rozpoznania przypadkow
zachorowan i dobrania do nich grupy kontrolnej pochodzacej z tej samej populacji, co przypad-
ki, a zatem sktadajacej si¢ z 0sob, ktore, gdyby zachorowaty, trafityby do grupy przypadkéow.
Wobec tego, ze narazenie jest oceniane po rozpoznaniu przypadkdéw, w badaniach referencyj-
nych istnieje wigksza mozliwo$¢ powstania réoznicowego btedu klasyfikacji narazenia. Nie-
ktérzy badacze moga mie¢ nieswiadoma sktonno$¢ do tatwiejszego rozpoznawania narazenia
przypadkoéw niz w grupie kontrolnej, zwlaszcza, jezeli sa juz wstgpnie przekonani o zwiazku
danego narazenia z choroba, a badanie ma to tylko potwierdzic.

Jezeli badania referencyjne przeprowadzane sa retrospektywnie i dane o narazeniu sa
uzyskiwane od uczestnikoéw badania, moze si¢ zdarzy¢, ze osoby z grupy przypadkdw lepiej
je pamigtaja niz zdrowe osoby z grupy kontroli. Osoba chora jest bardziej skoncentrowana na
swym zdrowiu, czg$ciej rozwaza i lepiej pamigta mozliwe przyczyny zachorowania niz oso-
ba zdrowa. Np. lepiej moze pamigtac przyjmowanie lekow uspokajajacych w czasie ciazy
osoba, ktorej dziecko urodzito si¢ z wada wrodzong niz osoba majaca dzieci zdrowe.

W badaniach referencyjnych okreslenie czuto$ci i specyficznos$ci rozpoznawania na-
razenia nie wystarcza do okreslenia stopnia odchylenia stosunku szans w kierunku jednosci.
Zalezy ono réwniez od rozpowszechnienia (prevalence) narazenia. Efekt specyficznosci
silniej zaznacza si¢ przy malym rozpowszechnieniu narazenia, za$ efekt czulosci przy duzym.
Najmniejszy wplyw ma czuto$¢ i specyficznos$¢ przy rozpowszechnieniu narazenia w poblizu
50%, a im dalej od tej wartosci, tym efekty te sa wigksze: specyficznosci przy wartosciach
niskich, a czulo$ci przy wysokich (2,9). Wynika to z faktu, iz przy rozpoznawaniu cech
rzadko wystgpujacych przy danej swoistosci badania, liczba wynikow fatszywie dodatnich
jest wérdéd wynikow dodatnich proporcjonalnie wigksza. Za$ przy okreslonej czutosci, gdy
rozpoznajemy cechy czgste, liczba wynikow falszywie ujemnych wzrasta wraz z rzeczywista
czgstoscia wystgpowania badanej cechy.
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Jezeli blad zaklasyfikowania jest niezalezny od drugiej zmiennej i nieréznicowy,
stopien obnizenia stosunku szans moze by¢ wyliczony w sposob przyblizony przy za-
stosowaniu wspolczynnika kappa (10). Ta czg§¢ prawdziwego (uzyskanego przy doskonalej
selekcji) stosunku szans, ktora stanowi nadwyzke ponad 1 pomnozona przez kappa daje
nadwyzke ponad | stosunku szans wyliczonego przy bledzie klasyfikacji. Jezeli OR=4,
a kappa=0Q,75, to stosunek szans zmniejszony w wyniku btedu klasyfikacji wyniesie:
OR*=(4-1)x0,75 +1=3,25.

BLEDY ZAKLASYFIKOWANIA W OBECNOSCI CZYNNIKOW
ZAKELOCAJACYCH

Obecnos¢ czynnikow zaktocajacych (confounders) sama w sobie stanowi wyzwanie
dla przeprowadzajacego analiz¢ epidemiologiczna. Blad pomiaru w badaniach, w ktérych
wystepuja czynniki zaktdcajace, moze dotyczy¢ zmiennych analizy (czynnikéw narazenia),
zmiennej wynikowej (choroby) oraz samego czynnika zakldcajacego, a najczgsciej
wszystkich trzech wymienionych kategorii zmiennych i w kazdej z nich moze by¢ rézni-
cowy lub nieréznicowy.

Czynnik zakltocajacy, wedtug definicji, stanowi zmienna zwigzana przyczynowo
z choroba i zwiazana statystycznie z narazeniem, ale nie dzialajaca w tancuchu przyczyno-
wym migdzy narazeniem a choroba. Innymi slowy czynnik zaktocajacy nie zmienia sity
powiazania migdzy badanym narazeniem a choroba, ale zwiazek ten zaktdca w inny, opisany
wyzej, sposob. Na podstawie tej definicji mozna wyeliminowac¢ efekt czynnika zaktocajacego
przez stratyfikacje uczestnikow badania w grupach tak, aby w jednej z tych grup czynnik
zaklécajacy wystepowal zarowno u narazonych, jak i u nienarazonych, a w drugiej nie
wystepowat zupetnie. Wtedy miary stosunkéw (stosunek ryzyka i stosunek szans) w obu
grupach sa jednakowe, dobrze przyblizajac miarg rzeczywista i r6znia si¢ od surowej
warto$ci uzyskanej bez stratyfikacji. Jezeli po dokonaniu stratyfikacji wobec czynnika
zakldcajacego, nie otrzymamy jednakowych wartosci w obu grupach, nalezy wnosié, ze w
jednej z tych grup lub w obu, ale w nie jednakowym stopniu, przyjmujemy, ze wystepuje
czynnik modyfikujacy, zmieniajacy site¢ zwiazku migdzy narazeniem, a choroba.

Gdy czynnik zaklocajacy, wystepujacy w badaniu, jest mierzony bez btedu, a pomiar
narazenia lub choroby jest obarczony bledem, szczegodlnie bigdem stronniczym wobec
kategorii czynnika zakldcajacego, moze si¢ zdarzy¢, ze badanie w grupach rozdzielonych
wedhlug czynnika zaktocajacego da rézne wyniki w kazdej z grup, wskazujac falszywie na
wystgpowanie modyfikacji efektu (11).

Daje to ztudne wrazenie, ze mamy do czynienia z modyfikacja efektu, a nie tylko z czynnikiem
zaklocajacym. Zatem blad klasyfikacji moze stanowi¢ powazne utrudnienie w analizie majacej
na celu wyeliminowanie wptywu czynnikow zaktocajacych w badaniach epidemiologicznych.

Popelnienie btedéw w zaklasyfikowaniu badanych osobnikow wedlug zmiennej
zaklocajacej (confounder) sprawia, ze stratyfikacja ze wzgledu na t¢ zmienna rozdziela
podzbiory niekompletnie. Jezeli czynnik zakldcajacy silnie wiaze si¢ z narazeniem i choroba,
btad zwiazany z tym faktem moze stanowi¢ znaczne odchylenie miar stosunkdéw. Powazne
odchylenie stosunku szans moze wynika¢ z jednoczesnego btedu zaklasyfikowania nara-
zenia i czynnika zakltocajacego. Moze wowczas zaistnie¢ nawet taka sytuacja, ze ,,surowy”
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stosunek szans, mierzony bez stratyfikacji da lepsze przyblizenie stosunku rzeczywistego,
niz uzyskany po rozdzieleniu proby wedlug czynnika zaktocajacego (2,11).

W wigkszo$ci jednak badan, bledy w przypisaniu czynnika zakldcajacego mniej wpty-
waja na wynik ostateczny badania niz te, ktére dotycza zaklasyfikowania badanego czynnika
narazenia lub choroby. Efekt btednego zaklasyfikowania zmiennych na odchylenia miar
stosunkow zalezy nie tylko od samej wielkos$ci btedu, ale i od tego jak silny jest zwiazek
statystyczny migdzy zmiennymi klasyfikowanymi z bledem. Zasadnicza rolg odgrywa to,
czy btedy w zaklasyfikowaniu réoznych zmiennych popelniane sa niezaleznie od siebie,
czy sa one roznicowe oraz to, jak owe zmienne sg rozpowszechnione w populacji.

A Zielinski
CLASSIFICATION BIAS IN EPIDEMIOLOGICAL STUDIES
SUMMARY

The article describes problems caused by measurement bias of categorical variables in epidemio-
logical studies. It analyses attenuation of measures of association, which can be related to misclas-
sification in epidemiological studies. Problems with correction for confounders in the presence of
misclassification of exposure are also described.
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