Korrelation, Regression und
&% mehrstuflge Datenstrukturen

Deutsches Netzwerk

In der zahnmedizinischen Forschung gehoren in der Regel
mehrere Messwerte zu einem Patienten. In klinischen Stu-
dien sind es etwa mehrere Zihne, Implantate oder Prothe-
sen, die fiir einen Patienten nachbeobachtet werden kénnen.
Diese Gegebenbheit ist durchaus kennzeichnend fiir statisti-
sche Analysen von zahnmedizinisch erhobenen Daten. Auf
der einen Seite wird eine korrekte statistische Analyse dieser
Daten zwar komplexer, weil berticksichtigt werden muss,
dass die Variabilitit der Messwerte verschiedener Patienten
typischerweise viel gréfler ist als die Variabilitit der Mess-

~Manchmal sieht man vor lauter Wald
die Bdume nicht mehr.”

Umkehrung eines bekannten deutschen Sprichworts

werte innerhalb eines einzelnen Patienten. Auf der anderen
Seite kann die mehrstufige Struktur der Daten zu geeigneten
Parametern fithren, die nicht verfiigbar wiren, gibe es nicht
mehrere Messungen pro Patient. Die Erkennung der Proble-
matik ist hdufig die grofite Hiirde vor einer angemessenen
statistischen Auswertung der oftmals mithsam gesammelten
Informationen. Deshalb werden wir uns in diesem EbM-
Splitter mit einem Thema aus der Implantologie befassen,
bei dem in der zahnmedizinischen Literatur hiufig die
mehrstufige Struktur der Daten unerkannt und ungenutzt
bleibt — wie beispielsweise in einer Arbeit von Wyatt und
Zarb, in der ein unverstindlicher Korrelationskoeffizient be-
rechnet wurde [1].

Datenbeispiel

In einer prospektiv geplanten Kohortenstudie am Freiburger
Universititsklinikum fiir Zahn-, Mund- und Kieferheilkunde
wurden im Zeitraum von 1994 bis 1999 insgesamt 61 Patien-
ten mit 211 Implantaten versorgt. Innerhalb des fiir jeden
Patienten individuellen Nachbeobachtungszeitraums wur-
den pro Implantat bis zu sechs Rontgenbilder ausgewertet.
Dabei wurde der Knochenverlust als Abstand zwischen der
Implantatsschulter und dem Knochen gemessen. Vergleich-
barkeit der einzelnen Rontgenbilder wurde mithilfe von spe-
ziell fiir jeden Patient angefertigten Filmhaltern erreicht. In
Abbildung 1 sind die Messwerte von einer Auswahl von
17 Implantaten aufgetragen.
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Abbildung 1 Knochenverlust von 17 ausgewéhlten Implantaten der Freibur-
ger TPS-SteriOss-Studie

Der Abbildung nach gibt es keinen Zusammenhang zwi-
schen dem Knochenverlust und der Zeit, die seit der Opera-
tion vergangen ist. Und tatsichlich ergibt Pearson’s Korrela-
tionskoeffizient keinen bemerkenswerten Zusammenhang:
0,041 (95%-Konfidenzinterval = [0,267; —0,189]; P-Wert =
0,73). Dies ist ein irrefiihrendes Ergebnis, wie im Folgenden
gezeigt wird.

Anhand der Datenbeschreibung erkennt niamlich die ge-
{ibte Statistikerin sofort, dass es sich um Messreihen mit be-
kannter zeitlicher Abfolge handelt. Diese Erkenntnis verhilft
ihr zu Abbildung 2, in der die Zugehorigkeit der Messwerte
aus Abbildung 1 zu den 17 Implantaten durch Verbindungs-
linien gekennzeichnet ist.
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Abbildung 2 Zeitverlauf des Knochenverlustes von 17 ausgewéhlten Implan-
taten der Freiburger TPS-SteriOss-Studie

Jeder einzelne Verlauf zeigt, dass der Knochenverlust mit der
Zeit zunimmt. In einem Regressionsmodell kann die Zuge-
hoérigkeit von Messungen und Implantat berticksichtigt wer-
den. In unserem Beispiel ergibt ein einfaches lineares Mo-
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dell mit gemischten Effekten, dass der Knochenverlust signi-
fikant mit der Zeit abnimmt (P-Wert<0,00001). Die geschitz-
te Regressionsgerade hat eine negative Steigung von -0,016.

Wenn die Statistikerin zudem erkennt, dass mehrere Im-
plantate zu einem Patient gehdren, dann wird sie diese
Struktur ausnutzen wollen. In Abbildung 3 sind wiederum
die einzelnen Verliufe der Messwerte aus Abbildung 1 dar-
gestellt, nun aufgeteilt nach Patientenzugehorigkeit.
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Abbildung 3 Zeitverlauf des Knochenverlustes von 17 ausgewéhlten Implan-
taten von 4 Patienten der Freiburger TPS-SteriOss-Studie
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Unmittelbar nach Erscheinen des EbM-Splitters zur TRIP-
Datenbank [1] tiberraschte uns diese mit einer neuen Such-
oberfliche und einigen geinderten Funktionen. Auf der
Startseite www.tripdatabase.com erscheint zuerst eine Seite,
bei der man entweder seine Benutzerkennung eingibt, so-
fern man Abonnent ist, oder sich fiir einen freien Testzu-
gang registrieren bzw. 3 freie Suchen (frither 5) durchfithren
kann (Abb. 1). Durch Anklicken auf ,Key Features“ in der
rechten Spalte 6ffnet sich ein Fenster, in dem die wichtigsten
Anderungen gegentiber der vorigen Version aufgelistet sind
(Abb. 2).

,Einszweidrei, im Sauseschritt,
léuft die Zeit, wir laufen mit.”

Wilhelm Busch: Julchen. Friedrich Bassermann, Heidelberg 1877
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Die TRIP-Datenbank
in neuem Gewand

Der Knochenbestand zu Beginn der Untersuchung variiert
stirker zwischen den Patienten als zwischen den Implanta-
ten eines Patienten. Die Patientenzugehérigkeit der Implan-
tate kann in einem erweiterten linearen Regressionsmodell
mit fixen und zufilligen Effekten beriicksichtigt werden. Da-
durch wird in diesem Beispiel zwar die Steigung der Regres-
sionsgeraden kaum verindert, aber die Anpassung des Mo-
dells an die Daten wird verbessert.

Schlussbemerkung

Die Zusammengehérigkeit von Messwerten muss unbedingt
berticksichtigt werden, um Fehlschliisse zu vermeiden und
die Information der Daten optimal auszunutzen. Als — aller-
dings methodisch anspruchsvolle — Referenz kann das Buch
von Diggle et al. [2] empfohlen werden. Weiterhin zeigt unser
Beispiel, dass fiir die Abhingigkeit von Knochenverlust und
Zeit der Regressionskoeffizient intuitiv verstindlich ist (der
Knochenverlust nimmt mit der Zeit zu, und zwar ungefihr
um 0,016 mm pro Monat), wihrend der Pearson-Korrela-
tionskoeffizient, wie bei Wyatt und Zarb [1] berechnet, unge-
eignetist.
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Durch Anklicken des Links ,Click here for a free search
(3 free searches allowed) “ 6ftnet sich das Fenster fiir die Einga-
be der Suchbegriffe (Abb. 3). Bei Eingabe von physical therapy
masticatory muscle* (* ist das Trunkierungszeichen fir die
Suche nach variablen Endungen, z. B. muscles) mit der Aus-
wahl von , Title & Text“ und Klicken auf , Search“ erscheint
das Ergebnisfenster (Abb. 4). Im Ergebnisfenster kann man
sich durch Klicken auf , Show synonyms used“ die eingeschlos-
senen Synonyme ansehen und durch , Show Search History“
die bisher durchgefiihrten Suchschritte, die anschlieffend
mit den Boole’schen Operatoren AND und OR miteinander
kombiniert werden konnen. Wie in der vorigen Version sind
hier in der , Search History“die Ergebnisse aus Medline nicht
enthalten. Durch Auswahl eines bestimmten Fachgebiets un-
ter , Filter Medline by Specialisation“ kann das Ergebnis der
Medline-Komponenten auf die wichtigsten Zeitschriften des
gewihlten Fachgebietes eingegrenzt werden. Dies ersetzt
den Link , Personalise“ der vorigen Version. Zum Zeitpunkt
unserer Suche am 9.1.2006 funktionierte dies allerdings
nicht und brachte eine Fehlermeldung.
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Abbildung 1 Startseite der Trip-Da-
tenbank <www.tripdatabase.com>
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Abbildung 4 Ergebnis nach Eingabe von
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Suchtechnisch hat sich im Vergleich zur vorigen Version
nichts Gravierendes verindert. Der Link , For more extensive
search tips click here“ erlutert die Suchfunktionen und weist
im Gegensatz zur vorigen Version darauf hin, dass auch eine
Phrasensuche durch Einschluss eines kombinierten Suchbe-
griffs in Hochkommata méglich ist, z.B. ,masticatory mus-
cles’. Diese Eingabe sucht exakt nach dieser Begriffskombi-
nation. Ohne Hochkommata wird zwischen die beiden Wor-
ter automatisch ein AND gesetzt und findet somit auch zum
Beispiel masticatory and perioral muscles.

Besondere Links:

e Unter ,EBM Links“ rechts oben 6ffnet sich ein Fenster, das
die Auswahl EbM-relevanter Links erméglicht, z.B. Links
zu EbM-Organisationen und -Methoden.

e Unter , Trip Learning*“ sind der Link , Clinical Areas“ der vo-
rigen Version und , Trip Reviews“zu finden. , Clinical Areas*
enthilt monatlich aktualisierte Informationen zu derzeit
13 breiten klinischen Fachgebieten. ,Trip Reviews“ enthilt
vierteljahrlich aktualisierte Ubersichten zu bestimmten Er-
krankungen. Darin sind auch die aktuellen Cochrane Re-
views enthalten.

e Unter ,About Trip“ oben rechts finden sich ausfiihrliche
Informationen zur Trip-Datenbank: Hintergrund und Ent-
wicklung, eine ausfiihrliche FAQ-Seite fiir hiufig gestellte
Fragen, in der Trip-Datenbank enthaltene Informations-
quellen (Link , Sources searched by trip“) und Angaben zum
Stand der Aktualisierung in den einzelnen Quellen. Der
aktuelle Stand lisst sich auch unter dem Link , Last upda-
ted“unten rechts nachsehen.

Fiir Nicht-Abonnenten wird nach 3 freien Suchanfragen
die Eingabe einer Benutzerkennung verlangt. Auch wird bei
einer Unterbrechung der Arbeit an der Trip-Datenbank nach
wenigen Minuten die Verbindung beendet, dennoch zihlen
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bei erneuter Eingabe die bisherigen Suchschritte. In der vo-
rigen Version war nach dem ausgeschopften Kontingent von
5 Suchen eine erneute freie Suche erst in der darauf folgen
Woche wieder moglich. In der aktuellen Version ist eine er-
neute Recherche dennoch gleich méglich, wenn man zuvor
das Browser-Fenster schliefdt und dann neu startet. Die vori-
gen Suchen sind zwar dann alle geléscht, aber man hat wie-
der 3 freie Suchen. Wie lange das aber so sein wird, ist unge-
wiss.

Da viele Anbieter von Datenbanken und Informations-
portalen die Suchoberflichen und -funktionen fiir die Nut-
zer zu optimieren versuchen, kommen wir als Nutzer
manchmal kaum hinterher, uns mit den stindigen Neuerun-
gen vertraut zu machen. Von manchen Anderungen wird
man ohne Vorwarnung tiberrascht. Bei einigen Anbietern
kann sich der Nutzer in einen Verteiler fiir Neuerungen auf-
nehmen lassen. Moglicherweise ist nach dem Erscheinen
dieses Artikels einiges schon wieder tiberholt. Der Leser
moge uns das nachsehen.
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