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Vad ar sannolikheten att
Christer Petterson skot Olof
Palme?
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Definition av sannolikhet

Frekventistisk statistiker Bayesiansk statistiker

"Andel ganger som
handelsen intraffar om
processen upprepas ett
stort antal ganger”

"Degree of belief”
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Statistikbegrepp

Sannolikhet for en handelse:

andel ganger som en handelse intraffar om processen
upprepas manga (oandligt antal) ganger.
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Statistikbegrepp

P-varde vid t-test:

andel ganger som en lika stor eller &nnu storre gruppskillnad
som den vi observerat skulle erhallas om studien skulle
upprepas manga ganger,

givet att det inte finns nagon &kta skillnad mellan
populationerna
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Statistikbegrepp

Standardavvikelse:

matt pa hur utspridd en variabel &r kring sitt medelvarde
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Statistikbegrepp

Standard error av ett medelvarde:

Standardavvikelsen for hur medelvardena skulle fordela sig om
vi skulle upprepa studien manga ganger.
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Sample

>

Population

Upprepa manga ganger

|

Samplingférdelning for X

Standard error: standardavvikelse for
medelvardets samplingférdelning

[...om man upprepar studien manga ganger]

.W.
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Statistikbegrepp

95%:1gt konfidensintervall av ett medelvarde:

Ett intervall som kommer innehalla populationens sanna
medelvarde i 95 % av gangerna om vi upprepar studien manga
ganger.
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Upprepay ve?”

Aterkommande tema:
”..om vi skulle upprepa manga ganger!!!!”

repa: e \
JpP D’QQ ,O&‘- o p(epa
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Problem: matematiken inte kan alltid ge oss en enkel formel for
att skatta osakerheten vid upprepning

Tex:

- Ofta nar normalfordelningsantagande inte haller

» Nar vi ska gor komplicerade procedurer med flera kallor av
osakerhet
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95 %igt konfidensintervall for medelvarde

Normalfordelning:

X + 1.96*SEM

Annu battre med t-fordelningen:

Robust mot avvikelser fran icke-normalférdelning pg.a.
samplingférdelningen blir lik normalférdelning (om n stort)
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Variationskoefficenten (= %) da?

» Variation | skattning av standardavvikelsen sd

- Variation i skattning av medelvardet X

- SE(sd) ar mycket kanslig for avvikelser fran normalférdelning

Svart att berakna bra konfidensintervall
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Med simulering kan vi upprepa experiment
supersnabbt!

P<EPSE D BRI B

Dator

v

MEN: kraver att modellen vi simulerar fran 6verensstammer med verkligheten
Vilken sannolikhetsfordelning ska vi simulera ifran?
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Sampling med aterlaggning

Sample:

Medelvarde:
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Samplingfordelning

Bootstrapskattad samplingfordelning av medelvardet

Density
00 01 02 03 04
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Bootstrapskattad samplingférdelning av medelvérdet

00 01 02 03 04

2 3 4 5 6 7 8

Bootstrapfordelningen anvands sedan t.ex.
till att berakna:

e Variansrelaterade matt
« Konfidensintervall
« Standard errors etc...

« P-varden

 Bias

« Validering av regressionsmodeller
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Kort historia:

« 30-tal: permutationstester utvecklas

 50-tal: jackknife-metodiken utvecklas

» 1979: Bradley Efron (f. 1938) publicerade den forsta artikeln om bootstrapping?

» Och darigenom pabdrjades en revolution...
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Varfor fungerar bootstrapping?

Kumulativ sannolikhetsfordelning
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Empirisk sannolikhetsfordelning

Sample:

0O Ul Ul WN
Fnix)

00 02 04 06 08 10

Att sampla med aterlaggning &r att simulera fran
den empiriska kumulativa sannolikhetsfordelningen!
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Ibland hamnar empiriska fordelningen under den sanna
fordelningen....
n=10

1.0

Frobability

00 02 04 06 08

Standard normally distributed observation
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Ibland hamnar empiriska fordelningen dver den sanna
fordelningen....

1.0

Frobability

00 02 04 06 08

Standard normally distributed observation

...men i genomsnitt blir det (i de flesta fall) hyfsat ratt.
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Probability

1.0

00 02 04 06 08

Probability

1.0

00 02 04 06 08

Standard normally distributed observation

n=100

Standard normally distributed observation

Probability

1.0

00 02 04 06 08

Probability

1.0

00 02 04 06 08

-3

-2 -1 0 1 2 3
Standard normally distributed observation
n=1000
T T T T T T
-3 -2 -1 0 1 3

Standard normally distributed observation
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Och det fungerar (oftast) aven vid skeva och
’icke-normalfordelade” variabeler...

Lognormalfordelning (n = 50) Exponentialfordelning (n = 50)

Frobability

Frobability
00 04 08
[ I I

00 04 08
[ T I

Gammafordelning (n = 50) Bimodal blandférdelning (normal)

Frobability
o0 04 08
I Y T
Fnix)
o0 04 08
I O
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Kan alla anvanda bootstrapping?

* Mest anvandbar om man kan skriva egen kod
- Ga till en statistiker?

* Anvanda SPSS inbyggda funktioner
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var val @ Bootstrap x

Perform bootstrapping

Number of samples: 1000

[[] Set seed for Mersenne Twister

ndependent-Samples T Test
Test Variable(s):
& Sex & Dvit_fu
&b Region
f Compliance -
& Dvit_bl
Grouping Variable:
+ | Groupl12)
Define Groups
[] Estimate effect sizes
| Paste | | Reset | | Cancell | Help |

Confidence Intervals

Lowi

O Percentile

Options

@ Bias corected accelerated (BCa)

Sampling
@® Simple
O Stratified
Variab Strata Variables
‘ e
& g
& Regic -
, ompliance
, wit_bl
, Mt_fu
Independent Samples Test
Levene's Test for Equality of
Variances t-test for Equality of Means
95% Confidence Interval of the
Significance Mean Std. Error |
F Sia. t df One-Sided p  Two-Sided p Difference Difference ower Upper
Dvit_fu Equal variances assumed 244 623 3184 117 <,001 002 11,18120 35112 422737 18,13503
Equal variances not 3151 62,268 ,o01 003 11,18120 35483 408883 18,27357
assumed
Bootstrap for Independent Samples Test
Bootstrap®
Mean 5% Confidence Interv
Difference Bias Std. Error  Sig. (2-tail Lower Upper
Dvit_fu Equal variances assumed 11,18120 ,08750 3,66216 ,‘{]5 377761 18,63310
Equal variances not 11,18120 ,08750 3,66216 18,63310

assumed

n\\ 3,77761
|

a. Unless otherwise noted, bootstrap results are based on 1000 bootstrap samples
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Nar fungerar inte bootstrapping?
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Var forsiktig om:

* Lite data

* Qutliers

- Gar ej att anvanda pa extremvarden (min, max)
- Andliga populationer

» Grupperingar/kluster/upprepade matningar
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Simuleringsexperiment:
Hur bra fungerar bootstrapping for sma samplestorlekar?

« Simulera 10 000 dataset fran kand fordelning med n
observationer

« FOr varje dataset:
« berakna 95 %-igt konfidensintervall for medelvardet
 verifiera om fordelningens sanna medelvarde ligger
Inom konfidensintervallet

« Berakna hur stor andel av upprepningarna som
konfidensintervallet tacker in det sanna medelvardet
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De fyra olika konfidensintervallen:
Z. £ 1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
t: + t; 975(N-1)*SEM - t-fordelning
Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet
Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran normalfordelning

Resultat:
|z |t |basic |BCa _

n =50

n=15

n=>5
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De fyra olika konfidensintervallen:

e Z: £1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
¢ tx1t,4,5(N-1)*SEM - t-fordelning

« Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet

« Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran normalfordelning

Resultat:
|z |t |basic_|BCa _
nN=50 943% 948% 942% 94,0%
n=15
n=>5

A" Kliniska Studier
V' |Sverige
'Forum Norr



De fyra olika konfidensintervallen:

e Z: £1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
¢ tx1t,4,5(N-1)*SEM - t-fordelning

« Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet

« Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran normalfordelning

Resultat:
|z |t |basic_|BCa _
nN=50 943% 948% 942% 94,0%
n=15 93,1% 951% 91,2% 92,1%

n=>5
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De fyra olika konfidensintervallen:

e Z: £1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
¢ tx1t,4,5(N-1)*SEM - t-fordelning

« Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet

« Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran normalfordelning

Resultat:
|z |t |basic_|BCa _
nN=50 943% 948% 942% 94,0%
n=15 93,1% 951% 91,2% 92,1%
n=>5 879% 952% 839% 83,8%
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Men det var den "snalla” normalfordelning.

Vad hander om vi simulerar fran en skev fordelning, t.ex.
lognormalfdrdelning?
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De fyra olika konfidensintervallen:

e Z: £1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
¢ tx1t,4,5(N-1)*SEM - t-fordelning

« Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet

« Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran lognormalférdelning

Resultat:
|z [t |basic [BCa
nN=50 906% 909% 885% 91,3%
n=15
n=>5
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De fyra olika konfidensintervallen:

e Z: £1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
¢ tx1t,4,5(N-1)*SEM - t-fordelning

« Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet

« Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran lognormalférdelning

Resultat:
|z [t |basic [BCa
nN=50 906% 909% 885% 91,3%
n=15 845% 860% 816% 859%

n=>5
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De fyra olika konfidensintervallen:

e Z: £1.96*SEM - normalférdelningsapproximation
¢ tx1t,4,5(N-1)*SEM - t-fordelning

« Basic bootstrap - enklaste bootstrapintervallet

« Bc, —bootstrap - forbattrat bootstrapintervall

Simulering fran lognormalférdelning

Resultat:
|z [t |basic [BCa
nN=50 906% 909% 885% 91,.3%
n=15 845% 86,0% 816% 859 %
n=>5 74.4% 822% 692% 73.9%
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Slutsatser fran var minisimuleringsstudie

Bootstrapping fungerar bra om stickprovsstorleken ar stor

Om samplet ar "litet” (under 20), fungerar den samre

Hogre samplestorlek kravs om bootstrapférdelningen ar skev

FOr berakning av konfidensintervall for medelvarde tycks t-fordelningen
vara minst lika bra som bootstrapping aven vid icke-normalfordelning
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Tva exempel pa andra tillampningar
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Fiffig tillampning 1: validering av prediktionsmodell

Overanpassning
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Overanpassad modell

* Visst matt pa éveranpassning har vi jamt

- Ger bias i matt pa hur bra modellen ar att prediktera
* Linjar regression: R?,
 Binara utfall: AUC

Om vi anvander modellen pa nya data kommer vi inte fa lika bra
prediktioner som modellens R2/AUC lovar

Kliniska Studier
Sverige
Forum Norr

.W.




Validering

 Ett vanlig satt att validera en prediktionsmodell ar split-sample
validering

- Dela data i tva delar 70% / 30%
 Anpassa modellen pa 70% av data
 Testa hur bra modellen ar att prediktera dom ovriga 30%

* Nackdel: vi utnyttjar bara 70% av data nar vi skattar modellen

o Alternativ:

- Bootstrapping for att skatta hur mycket for optimistisk vara R2/AU.C arl

Kliniska Studier
Sverige
'Forum Norr
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assumptions and adequacy, and measuring and reducing errors. Statistics in medicine, 15(4), 361-387. ~




Fiffig tillampning 2: stabilitet av rangordning

Problem: Vi vill veta vilken faktor som ar viktigast for att man ska
aldras med god hélsa.

Metod: utvardera prediktiv formaga av halsosamt aldrande hos nagra
friskfaktorer och rangordna

Men om vi upprepade var datainsamling, skulle samma variabler vara
viktigast?
Hur stabil ar var rangordning egentligen?
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Smaoking status

Self-estimated health

Physical activity

Glucose

BMI

Snuff status

Systolic BP

LDOL

Varje liten svart punkt = en rangordning for en friskfaktor.
Rdda punkterna = medelrangordningen dver dom 200 simuleringarna for varje friskfaktor

Ro6da error bars = kvartilerna av rangordningarna for varje friskfaktor o. A _®Kliniska Studier
g
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Fragor?
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https://www.canvas.umu.se/courses/2600/

Nasta seminarium;

18/1 kl 12-13 Nyfiken pa interaktioner

Interaktioner dr ett vanligt begrepp inom statistik och epidemiologi. Begreppet har dock olika betydelse beroende pd sammanhang. | den hdr féreldsningen ger vi en introduktion till interaktioner och
farklarar skillnaden mellan interaktioner inom statistiken och begreppen biological/causal-interactions inom epidemiologin. Vi berdr begrepp som additiv och multiplikativ interaktion; effektmodifikation;
Relative excess risk due to Interaction (RERI); och Attributable proportion due to interaction (AP) och férklarar dess anvédndningsomrdden.

Gabriel Granasen, Region Vasterbotten/ Institutionen for folkhalsa och klinisk medicin, Umea universitet

Programmet for varterminen kommer strax
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Kontakta oss garnal

Kontaktuppgifter till lokalt Kliniskt forskningscentrum hittar du pa www.forumnorr.se
eller kontakta
forumnorr@regionvasterbotten.se



