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\’\0' '

Le sperlment@m%ni cllmche



\
o . \ ‘
Variabile continua: b\\a\‘ S\
‘\e\ . \\‘3
00 @

Caratterizzata da un infinito numero di valori %%Q@I%Ilé ra

due valori qualsiasi. Pertanto si riferisce Qg)\

continuo di valori (es. pressione arteriosgg@?cgahié ecc.)

20 Q(Gg

Variabile ordinale: e,
6(00 O{\g

Caratterizzata da un g&ﬁlg\qﬁ%determinato per classificare

le risposte (es.Q%’(@?ﬁQ&I»i\%alattia, scala di dolore ecc.).
S S
’&Q(‘ e\‘e(

R\ .
Var@hﬁ\%@o‘?ﬁ’male:
S)s

Esprime una qualita del tipo “tutto o nulla” (es. sesso,
razza, stato vitale).
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Aspetti statistici: rappresentare | dati 03\36‘0
800 . e \\'
Variabile continua: ;\a(\'aé\d\\a\\:?
600 \‘\6 —
Puo essere rappresentata *
graficamente come 400
iIstogramma o0 come box-
plot. 0
0
5 -
NEN |
32" oot ..
@@ e .

Variabile (696 (@

ordin {eﬂ]q@?ﬂale
\QQO
ene rappresentata
come grafico a barre o

torte. esse

Percentuale

Maschio Femmina ™ maschi = femmine
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Aspetti statistici: rappresentare | datb \3"3‘0

9\
| dati, oltre che in forma grafica, vengono generalmente r@bss\m\t@@ orma
tabellare. 500 66\

N\
(o) (S

o ) 6\)\6 (\\|6
Variabile continua: e & \ SV

ega

Puo essere espressa graflcamentg(ds% egq%dla e deviazione standard o come
mediana e range (o range |n 3
ot

N\@‘
Variabile cat (ﬁsl%\l
S
e(
Puo eg@@?‘e Qs}sﬁ%ssa come frequenza e/o percentuale.
O\@Q °°



Ogni fenomeno (i.e. variabile) quantitativo puo esserg\&na\\'a(\

sintetizzato con dei singoli numeri, che ne indicangci& ‘\.a\'\‘a
tendenza e/o la variabilita. \\660 65‘\6\
Misure di tendenza: eeo 66\5
\\ o

6096 L Ot

Media, mediana, moda. o, 6\65\
(GO (\9\0
W~ e ©
§2 " oot
: : : T S
Misure dlvarlabkiiiﬁa !
(GQ 6(6

wa®. oV
Varia%ga\,\‘ae‘vd@%one standard, range, range interquartile.
O\@Q °°



\
“a(\'ad ‘\3\6‘\
Media: . \\Q\\ «'5,\6
o\e‘ A
Somma (2) dei valori di una variabile (X) per ogni (&@s%rv (}1e diviso il numero di
osservazioni (N). \)\0 e’
Se abbiamo X=(3,5,1,11) la media sara 8_«@_?5_6@5&(}1)/4:5'
66 Q\Q
Non sempre la media restltwsg@%n(@kﬁnero rappresentativo di un fenomeno!
cO S)
2V of
Se abbiamo X:(3,5, §\ {Q(le? 25,3,1,1,2,13) la media € sempre 6.
(6
(696 G(G\a
w2 e
APR\Y
o° ?e(
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Aspetti statistici: media e mediana 0@\36‘0
\

o
Mediana: . \’@\\'a @5\6\\
e\ N
. . . o N\
Valore che divide la popolazione a meta. 66 2\
e\ e’
N
E il valore di mezzo per un numero dispari Qﬁéaa{go(
6(\6 eg@
E la media dei valori centrali peral(b Eé pari.
N\
Se abbiamo X=(2,3,6,7 1@\ %d@&}% sara 6.

\0(\

Se abbiamo X_(é’os 8815) la mediana sara 6.5

\
Q

Se abb 6 7,12,999) la mediana sara 6.5
O'\QQ
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Aspetti statistici: varianza e deviazione s e rd
Q@ Q

\a
\\0
Varianza: . \,@\\‘3@6\6
e\ N2
0O &

Somma (2) degli scarti di una variabile (X) dalla s;ggan%edi@sber ogni osservazione

diviso il numero di osservazioni (N). 66\)\ O(\\\G
O 6\5
Se abbiamo X=(2,3,6,7,12) la media sa eg’o‘
02= [(2-6)2 + (12-6)2 + (6-6)2 + (3- ]/5 = 12.4
a\
\\
Poco interpretabile e selg}s’%clggelﬁ)\)%lon estremi come la media.
®)
e

DeV|aZ|one %@’h‘g

La r%b@é @ é\varlanza

Se abbiamo X=(2,3,6,7,12) la deviazione standard sara ¢ =v12.4 = 3.5
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] .. _ xO
Aspetti statistici: range e range mterqugf)td‘%\

A
202
Range: ‘ \,@\\6 @6\(3\\
Differenza fra valore massimo e minimo di una var'\:@ﬁé). 66\6\
| . \ QUG e
Se abbiamo X=(2,3,6,7,12) il range sara 12—2;1;6 & 0
- e ~
Range interquartile: 606(662’\6 5‘\95
oY oM . .
La differenza fra 75° e %‘G(\e oS
percentile. 0 ° os° : :
NSRS ’ '
£ . X XS
sempio:, 50" \©
. N oY
eta m a §3\S’nn|
R@\g@ 0 &%l
Range interquartile 50 anni 10 27 52 77 90
Valore 25° Mediana 75° Valore

minimo percentile percentile massimo



1l box-plot

Il 509 dei casi ha
valori che cadono
all’interno del box

Valore che si discosta >3 volte della lunghezza del . 0\ X
box dal 75° percentile (valore estremo). (\'3 6\ \Q\‘\@‘\
Valore che si discosta >1.5 volte della Iunghezze\.@\&‘a q;\d\
box dal 75° percentile (outlier). e\@ \\3
Valore o & 6\\"3
piu alto che non sia un outh&r%
22 e ?
75° PERCENTILE (5\)\ O(\\‘
e© 2 & °
7\ eQ»
66Q S\ Q‘
0(\9

25° PERCENTILE

Valore che si discosta >1.5 volte della lunghezza del
box dal 25° percentile (outlier).

Valore che si discosta >3 volte della lunghezza del
box dal 25° percentile (valore estremo).



« Simmetria (media moda e mediana
coincidono).

e Circa 2/3 delle osservazioni si trovano
entro due deviazione standard 6(\6
(media+1DS) e il 95% entro 4 §2° &
deviazioni standard (medlgﬁaag\a\e

oW

e\
\“ O(\G

\,’3 @(
Inoltre, in una dlstrggai?(gmﬁnale
N©

7/ 50 55 60 i 65 70 {75 80 85 90 : 95 100 105 110 115

<—p+1SD —

Pressione arteriosa diastolica (mmHg)

2.5° 5\\\% |Ie media - 2 deviazioni standard
@\6@ centile media - 1 deviazione standard
50° percentile media
84° percentile media + 1 deviazione standard

97.5° percentile media + 2 deviazioni standard



Lig'l-'en, Think. and Plan sio acabemy 2017

La normale: media e deviazione s.tandaqscelO

29 @\9
W OV
3 \\,‘b @6

\O




Media, . Moda
Mediana
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Scelta del test statistico ‘0\0\36
\

oo S8
Per decidere il tipo di test piu appropriato per un determinQ%o\\@u%@@\clinico bisognha

domandarsi: 606\65‘\5\@\\
N\
1) Che tipo di variabili devo studiare? 66\)\3 60(\\\6(6
®) \ ©
e o\
Nominali Ordinali C(@ﬂ% o
(:,3(66 @ 5\%{-@
2) Se la variabile e contin @%l%@iﬁ%ita normalmente?
N\o 0
) i %Q '\O(\
3) Quanti sono i %@p | \l@l‘é devo confrontare?
Q’a o
OV e(e < i
%@88@3\‘ 3 o piu gruppi
0% ?e(

O'\QQ



P V- IRV, \

\& = .a\\
Metodi parametrici: \\660095\6\\

\)\36 : 6‘6
Basati su media e deviazione standard (o vgagn&\ag:ﬁgi utilizzano percio nel caso di
variabili distribuite normalmente. (\ee Q2
daQa | O
0@‘ \66
05 ] '\(\6
6(0 eo(\g
: N o

Metodi non pa;i\g&ggﬁll%l@\
Basati su féﬁ@ﬁgeq@ee percentili. Si utilizzano percio nel caso di variabili la cui
distrit&@iﬁ&g REN sia normale.

O'\QQ
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- < 0)
Come testare la normalita 0@\)62
(5\ \\0\6\
Come si valuta la normalita di una varlablle cqra\: 6@
600 \6\\6\\
N\
Approccio %@I%%q@‘
6 6\6
2\ e@a
Oléei@%ge‘sg e kurtosis

N\a(oo O(\g\

6@66\] (5\0(\ Q-Q plot e P-P plot

Test di Kolmogorov-Smirnov
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- - \'0
Approccio grafico \0\@\)?\\
i . (\'3 N 6\‘\6‘
+090 Dev. Stand = 104,22 700 g@\\@ \_d\\
Media = 162,0 o\ev. S = 0,22

800

N = 2876 ' 5\ '\@&% = 2,15

600

400 |

Trigliceridi (mg/dI Log Trigliceridi (mg/dl)



Skewness e kurtosis
Skewness=>0 Skewness<O0 . 2 ‘\6‘\\6\\ .

Skewness

Uguale a O se la
distribuzione & normale

Kurto§j\§(G \
(Y G(G
a2 S N
Q@Jale(e&@se la
‘\ﬂ%ibuggne & normale

<O se vi e platicurtosi
>0 se vi e leptocurtosi
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O
. X
Skewness e kurtosis 00\3 «

\

Statistiche descrittive '3 3\ \O*
1 000 N Minimo Massimo Media DS A5|mm \\‘a(\ ’ﬁt'om

Statistica | Statistica ‘ Statistica ‘ Statistica ‘ Statistica | Statl istica Errore std

TRIGL 28?6| 28 ! 1631 | 162 03| 104 219| d\\' d?@::3 842 1091

800 Validi (listwise) 2876 | 6 %\
o SO _ (W@
1 Y) 89 3
600 (\6@ é%®
Q@ (S
((ya 5\
S ¥
400 ‘g\(\ 33.842/0.091=371
N\@( 0(\
%n @‘1‘34 22
200 Q@med %
Q(@ @(92876 00

0\696 SR oo "’%95‘0’05{9’95%’75&{63 Se la misura di Skewness (asimmetria)

000000 L 0 0% o di Kurtosis divisa per il proprio errore

Trigliceridi standard produce un valore >2 o <-2

allora la distribuzione non e normale
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xO
Q-Q plot e P-P plot 6\6\9\3‘?\\
0-Q plot . e 0000

Si plottano i quantili della 10
variabile continua contro i
quantili di una
distribuzione normale

HbAY (%)
[21]

teorica di pari media e ds ~
a(daQ 6\ Q h MNormal Quantiles
60 . (\a\e Mormal Line Mu=8, Sigma=1
wa(oo O(‘\g\ P-P Plot for HB
P-P plot AN LA T
Q 5\0
a\,@ (
Si plottano% Qﬁrc @E\?
delqu nabne

Cumulative Distabution of HB

?@h >o le stesse
\6 percentuali di una

distribuzione normale
teorica di pari media e ds

o.o 0.z 0.4 0.6 0.8 1.0
Mormal{Mu=8 Sigma=1)
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O \J
. _ X
Test di Kolmogorov-Smirnov 6\0\6\)\’\
1000 G '\0\\6'
OV
. \\a\\"a &o
Testdi Kolm‘w -Smir; campione
800 600 6\&\;&%\ TRIGL
Numerositla\\a o 2876
Par i rm‘aﬁb(e Med_ia_ 162,03
600 o 066 . 60(\ Deviazione standard 104.219
iffekehze pil estreme Assoluto 144
% " Positivo 144
Negativo - 129
Z di Kolmogorov-Smirnov 7,718
Sig. Asint. a 2 code

a. La distribuzione del test & Normale.
b. Calcolato dai dati.

Se p<0.05 la
distribuzione differisce
significativamente da
Trigliceridi una distribuzione
normale
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Test non parametrici 0\0\3

N
| test non parametrici sono basati sui ranghi delle osservazmr{{a‘c?g\@g@b\%ro
numero d'ordine invece che sulle osservazioni in se. 0\6 6\6\\6

60 5\
Quindi trasformando delle informazioni in ran hl\@l@b \( anormazmne relativa alla
misura mantenendo soltanto quella relatlva g{lg‘té\nento

Es. siano dati i seguenti valori di u @@l@%l Qf? 25 3, 26, 20.
Per calcolare i ranghi devo prima gﬁﬁ{ g\Bvanrl della variabile: 3, 11, 20, 25, 26.
Quindi assegno i ranghi che o | seguenti valori: 1, 2, 3, 4, 5.
N\ (\G

\O
Per i dati |dent|c;ayj@1e qef%lderata la media dei ranghi altrimenti attribuibile alle
misure (nel 6@% f@&é?o state diverse).

eN
RS
%(5910 d?ﬁ'(l seguenti valori di una variabile: 11, 25, 3, 25, 20.

Otho | valori della variabile: 3, 11, 20, 25, 25.
Assegno i ranghi che assumeranno I seguenti valori: 1, 2, 3, 4.5, 4.5.
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.. O
Test non parametrici | 6\0\3?1
NE (?\d\@\a‘\
Sono giustificati quando: A\ @6\
00\ d\\a

 Jle variabili hanno evidenti scostamenti dalla nor%\‘@i%(\e(ocs’\ono fortemente
asimmetriche o presentano piu di un piccoéa\)\a (\\\9
2N

e o\

 guando il campione e troppo pic%%lgaﬁgrQ@Q%prendere se esiste una

distribuzione normale dei da%ié}a( 2@ =

(GO (\g\‘\

« quando le osservaz(i) i c{ gppresentate da variabili ordinali o categoriche.

X @(5

(696‘6(6\6\1

Sono tar&gqrap l‘%\@@{%nti quanto piu la distribuzione si allontana dalla normale,
me@g@%o«ge‘meno potenti dei corrispondenti metodi parametrici quando ci Si
awvicina alla normalita.
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. : : xO™
Quale test: una sinossi 09\36\
dﬁ \2b€>\
\U ’b\\‘a 6\6\
Test parametrici &t no@
() ar
Misure riassuntive Media e D\S&Q\ e(ﬁe%ana e range
L 036 et
Confronto fra 2 variabili e () 66\ Chi-quadrato
categoriche 25\ €§3
3207 5 9
Misura di correlazmr%@@ 6\6 R di Pearson Rho di Spearman
(0 .
due variabili coqqﬁue g\ Tau-b di Kendall
. G
Congigré?dei(‘@@pfra due Test t di Student Test di Mann-Whitney
é(@ | N© (o Wilcoxon rank-sum
oo e rest)
%\\.\ 6 < (\G%onfronto prima-dopo Test t di Student Test di Wilcoxon
QQ Qe per dati appaiati (signed rank sum
0\ test)

Confronto di valori fra piu Analisi della varianza Test di Kruskall-Wallis

gruppi
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xO
Statistica descrittiva e inferenziale \3"’\
\ \

A\
Popolazione Campione \a\\@ 6\6\\0

— 'ﬁﬁ@\\@\\@@
Statistiche descrittive éba"%\lWe inferenziali
l‘J Q(Gga ‘l’_l

Misure rlas%@ﬂﬁ(\\/ S Misure inferenziali
N\o“g) S\ |

\:366 (‘5\ ‘1’
(QQQ‘% Media,
5\\\ (<\ eviazione Standard error (della media),
0\6Q ©® standard, Intervalli di confidenza,

Minimo, Massimo P-values
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; - - ; O
Standard error e intervalli di confidenz®°
o\ \'\@)\'
P\
In qualsiasi studio viene valutato un campione Casu%e%@g’lrlaagﬁ\’) olazione costituita

da tutti i pazienti affetti da quella specifica pato . (@
N o‘\\‘

o0

. . . . C @5 . .

L’assunzione e che quel campione sia %Q{qo?ee tivo dell'intera popolazione.
aQ . Q(

. . AT |
In realta, se lo studio fosse ri tlfft@\ e volte, non otterremmo mai lo stesso
risultato; e quindi impor, e@ﬁ@re di stimare quale sia I'effetto vero che si
otterrebbe studianq,gcb"ih Qg@ﬁopolazione, e Non un campione di essa.

S
6(6 \6\1
(GQ XS
. @Q \©
AN (e
o° QG‘
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Standard error e intervalli di conflder&z@(&\’
2R \0\‘6
Lo standard error (SE) di un effetto e una misura della sua@ma\él \ﬁella stima
dell’effetto vero nella popolazione generale. \’\-a\\'a

Piu e piccolo piu la stima sara precisa, cioe p| gx{;ﬁﬁ% all’effetto vero che si
cerca di stimare. 603 O
6(\6 g@
A partire dallo SE si costruisce I&’%té X Ie\8 confidenza (IC) della stima.
\\
Es. I'IC al 95% di una stumm\ﬂ‘e & Q‘@G*SE X+1.96*SE).
®)
o
Siamo «fIdUCI% %I 915% che il nostro intervallo contiene I'effetto vero sull’'intera
popola2|o\r‘}g\3 06\‘6
05\ ( (\
S@l‘ﬁg precisa & SE basso & IC stretto
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,- - xO
1l test d’ipotesi R
o\ "3'\\'
\6\
Una volta riassunti | dati in forma grafica e t@b&
passo successivo consiste nellesplorargo\e d\\g&\ ano
particolari associazioni. 6\\6 N

e(© 2"

eShirof metabol -
Es. esiste un rapporto tra obeS|t%e, reﬁ% metabolico? | valori
di HbAlc sono piu alti nei so | cgg’ébasso livello di scolarita?

\ O

29 ot
®<’b‘e\@\le TEST STATISTICI

: el
O\®Q ?I test statistici servono a rifiutare (confutare) o meno
un’ipotesi.
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xO
- : . \0©
1| test d’ipotesi AR’
\0 \‘.a\\
6 L )
. \\a\\@“ e

2O

500\6 (3\\'3\

Ogni test statistico parte dall’ipotesi nulla di ass%gﬁ\ db@@erenze
cﬁ\
Nell’esempio precedente I'ipotesi nulla & %@s%\wtata da assenza di differenze nei
valori medi di HbAlc in base al B%Qé sg\n;z\g | associazione).
oc? \a®

Scopo del test statlstlcoglgGrgIchdgconfutare I'ipotesi nulla, accettando quindi
I'ipotesi alternativa %re@ @ﬁho differenze significative.

o S\

\
O\QQO%\\
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Il test d’ipotesi 59

\ \
Poiché i soggetti studiati, per numerosi che siano, rappresg@t&? \g@ﬁ’pre un piccolo
campione di tutti quelli potenzialmente arruolabili, e aga‘é}s%\d\é'ﬁa variabilita
biologica, 1 risultati di un test statistico saranno Qgr&\?r%(@%ressi In termini di
probabilita. OV ™
@) '\6
e~ 5O
Questo perché il campione da noi s&g(ﬁ@cw;i@%ebbe non essere rappresentativo
dell’universo dei pazienti e le dié‘iugjgaféa cui arriviamo potrebbero pertanto
essere erronee. N\,a(oo )
. 3o oot o .
Nel rifiutare o m,g@b'al’|$qﬁé¢§| nulla e quindi sempre possibile commettere un errore;
se tuttavia | (@Pobé(l@ih a di commettere tale errore e molto bassa, allora

accetteg@%(c(m@\éufﬁciente fiducia le conclusioni a cui siamo arrivati.

()'\QQO °°



6(0060{\9
Indica la d@rohadilita di commettere un errore rifiutando

l}g@f\‘

Ilp% r\ugra? e cioe la probabilita di sbagliare affermando
(;lﬁ% CJ\\@@ una differenza tra i gruppi messi a confronto.

SWC P
200”7 0@
o Risultato statistica- Rifiutiamo
P<0.05 Y . :
mente significativo I'ipotesi nulla




Lig'l-'en, Think. and Plan sio acavemy 2017

- - X0
1l test d’ipotesi g\o\f’
&\ 6\\
Un risultato statisticamente significativo non equivale a dire, d@e\\? @b\ﬁato e
clinicamente rilevante 0\6 \-a\\
SRS
DAL P2

Es. Supponiamo che trattando 10.000 persone co ‘i@l ipoglicemizzante A si
ottengano valori di HbAlc di 7.1+1.3 e che trattqﬂ@o Ig"e‘t anti soggetti con
I'ipoglicemizzante B si ottengano valori di H{Qe +1.4.

Applicando il test statistico approprlat%@ngith@eOn valore di p<0.001.

6\6
La differenza e statlstlcw catlva ed e altamente improbabile che sia
dovuta al caso.
K32 \19‘
Ma e anche (54 \{@&@}% un punto di vista clinico?

\,\
0% Q e‘
0\6Q
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P-value vs intervallo di confidenza \0\0\3"’

A\
2O "
P-value: ,&6\\'3(\@9}.’\(\\’\6
= Non fornisce indicazioni sulla rilevanza c&@i@’%\ g@ﬁ‘@
differenza trovata; 6\\6 o 22
= Valore soglia (0.05) arbltrar@;\)\ \\16(

e Con 'aumentare del %ro @ést eseguiti aumenta la
probabilita di trog@% un\@&% 5 e sbagliare (falso

positivo). 50? (\6\6

2 et
X ey
e goYhisce indizi sia sulla precisione statistica che sulla

‘&\\‘@Q(‘ Ge\\e rilevanza clinica;
0\6() \% e Fornisce anche indicazioni sulla significativita statistica.

Es. se un IC 95% include il valore nullo, allora la
differenza trovata non e statisticamente significativa.
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