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Absztrakt:

Az Orszagos Longitudinalis Gyermeknovekedés-vizsgalat (OLGY'V) keretén beliil
a testtomeg alakulasat befolyasold tényezoket a sziiletéstol 17 éves korig évente
elvégzett mérési adatok alapjan olyan gyermekek kozott elemeztiik hagyomanyos és
bayesi kevert (mixed) modellekkel, akikrdl minden mérési adat rendelkezésre allt
(N=6 014). A modellek felhasznalhatok a gyermekek alul- vagy tultaplaltsaganak
korai diagnozisahoz és a betegségek megel6zéséhez.

Kulcsszavak: testtomeg, gyermek novekedési modellek, kevert linearis modell,
hagyomanyos, bayesi

A Kkutatas hattere

Az Orszagos Longitudinalis Gyermeknovekedés-vizsgalat (OLGYV) alapjat a
Terhesek és Csecsemk Egészségiigyi ¢s Demografiai Vizsgalata c. kutatési
program képezi. E kutatds 2%-o0s orszagos reprezentativ mintateriileten valosult
meg. A kutatasi program, a méréeszkodz igényes volta miatt, regionalis képviseleti
rendszerben valosult meg, azaz minden régiét egy megye képviselt, ahol a
mintavételi egységeket jelentd védondi korzetek kivalasztasat ugy végezték, hogy
azok Osszességében az adott régiot reprezentaljak. A mintaba 1979 novemberétol
1982 decemberéig mintegy 8000 varandos keriilt. A varanddsok mintaba-vételére az
elso jelentkezésiik alkalmaval, azaz atlagosan a 9—10. terhességi héten kertilt sor,
majd az ismételt kikérdezéseket, vizsgalatokat a 20., a 27., a 34. héten és végiil a
terhesség befejezddésekor végezték el.
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A vizsgalt véarandosok élvesziiletett gyermekeinek sziiletéskori mérésével
kezd6dott a kutatasi program masodik fazisa, ekkor 2 990 fiu és 2 703 leany volt a
mintaban. A sziiletést kdvetden féléves korig havonta, majd 1 éves korig kéthavonta,
a masodik életévben 3 havonta, ezt kovetden 10 éves korig évente, s végiil 10 éves
kortol 18 éves korig féléves életkoronként végezték a mérést, kikérdezést.

Mind a Terhes-vizsgalatban, mind pedig az OLGYV soran az adatfelvételt, az
antropometriai méréseket az e célra betanitott korzeti védondk végezték.

A kutatasi program alapvetd célja az volt, hogy a gyermekegészségiigy szamara
a fontosabb testméretekre vonatkozoan megallapitsuk a referencia atlagokat és
percentiliseket. Az OLGYV kovetéses adatsora lehet6vé tette az els6 magyar
testmagassag-novekedési iitem (sebesség) referencia-percentiliseinek kiszamitasat a
gyermek-endokrinologusok részére.

Az OLGYV adatfelvételi, vizsgalati szakasza az 1983-ban sziiletettek 18 éves
kori mérésével 2001-ben zarult le [1. — 18.].

Célok

Jelen munkankban a szadmos antropometriai méret koziil kizarolag a 0-17 évesek
testtomeg-novekedését elemeztilk az OLGY'V alapjan. Tovabbi célunk volt a bayesi
statisztikai modszerek bemutatasa [19 —22.].

Modszerek

A testtomeg alakulasat befolyasolo tényezoket a sziiletéstol 17 éves korig évente
elvégzett mérési adatok alapjan olyan személyek kozott elemeztiik, akikrél minden
mérési adat rendelkezésre allt (N=6 014). A longitudinalis ndvekedést leird tipikus
statisztikai megkdzelitések magukban foglaljak egyrészt a hagyomanyos és bayesi
strukturdlis egyenletek modelleket (SEM) [23-24], masrészt a hagyomanyos és
bayesi kevert (mixed) modelleket [25-28]. Elemzésiinkben az utébbi modszereket
alkalmaztuk.

A kevert modellek alkalmazésara azért volt sziikség, mert a gyermekekrol
elvégzett egymast kovetd mérések nem voltak fliggetlenek egymastol, az adatok
clusterekben ,,csomosodtak” a kovetéses vizsgalat jellege miatt. Az egymast kovetd
mérések kapcsolatat a hagyomanyos kevert modellek rendszerében strukturalatlan
(unstructured) kovariancia matrix-szal modelleztiikk. Longitudinalis vizsgalatok
esetén a hagyomanyos kevert (mixed) modellek logikajat sematikusan mutatja az 1.
abra [29.].

Tekintettel arra, hogy a novekedést leird gorbék nem egyenesek voltak, el6szor
a kovetkez6, o6todfoka polinomot tartalmazd hagyomanyos longitudinalis kevert
linearis modellt illesztettiik:
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Testtérnegij = BO + Bl*korij + Bz*korzij + BB*k0r3ij + B4*k0r4ij + B5*k01'sij + BG*VE’II'OSij +
&jj +u0; + uli*korij,

ahol i a személy, j a kor futdindexe. A modellben az n. fix hatasok a kovetkezok
voltak:
BO + Bl*korij + Bz*korzij + BB*k0r3ij + B4*kor4ij + B5*k01'51j + Bﬁ*VéI'OSij + &jj.

A modellben az tin. random hatésok a kovetkezdk voltak: u0; + ul;*kor;.

A varos Un. dummy valtozoként szerepelt, ahol ,,0” kod a falut, kdzséget, ,,1” kod
pedig a varosi ranggal rendelkezd telepiilést jelentette.

A hagyomanyos modellt kovetden illesztett bayesi polinomos kevert linearis modell
formaja a kovetkezo volt:

Testtérnegij = BO + Bl*korij + Bz*korzij + BB*k0r3ij + B4*kor4ij + B5*k01'sij + BG*VE’II'OSij +
uOi + uli*korij,

ahol i a személy, j a kor futdindexe). A bayesi egyenletben minden hatas random
hatas volt. A bayesi modellben az egyiitthatokhoz O varhato értékit és 10 000
szorasnégyzetii un. gyengén informativ a priori eloszlasokat definialtunk.
Programozastechnikailag a kovetkezd beallitasokat alkalmaztuk: Likelihood:
testsuly ~ normal(xb_weight, {e.weight:sigma2}); Priors: { testsulykor, ..., kor5
varos _cons} ~ normal(0,10000); {U0}{U1} ~ mvnormal(2,{U:Sigma,m}); {e.
testsuly:sigma2} ~ igamma(.01,.01); Hyperprior: {U:Sigma,m} ~ iwishart(2,3,1(2));
MCMC iterations = 25,000; Metropolis-Hastings and Gibbs sampling; Burn-in =
5,000; MCMC sample size = 20,000; Credibility intervals: Equal-tailed.

A statisztikai elemzést Stata 15 programmal 2017 végeztiik el [30.].

Eredmények

A hagyomanyos modell fix hatasait mutatja az /. Tdbla. Valamennyi fix modell
egyiitthato szignifikans volt (p=0,000), amelyek koziil kiilonosen kiemelkedett a kor
¢s a varos novekedésre gyakorolt pozitiv hatasa. A fix modell komponensek hatasa
ugy értelmezhetd, hogy az 1jsziilott atlagosan 3 470 grammal sziiletett, majd
egyseégnyi ¢életkor ndvekedés hatasara a testtomeg atlagosan 6,3 kg-mal gyarapodott.
Ezeket az egyszerli hatdsokat azonban a fix négyzetes, kobos, negyedik és 6todik
hatvanyos hatasok, a falusi vagy varosi életkoriilmények, valamint tobb random
hatas felfelé és lefelé is modositottak.
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A hagyomanyos modell random hatésait mutatja a 2. Tabla. A random hatasok
kozott var(Residual) felel meg a gyermekeken beliili szorasnak, a var(_cons) a
random intercept (az a pont, ahol az egyenes az ordinatat a zérus pontban metszi) és
var(kor) a random meredekség (slope). Az LR teszthez tartozo p=0,0000 érték jelzi,
hogy volt nem elégséges a hagyomanyos linearis modell illesztése, és sziikség van a
kevert modellre, tehat a fix hatasokon kiviil a random hatasokra is a jobb modellhez.

Kiegészitd informacio az intraclass korrelacio (ICC) nagysaga, amelynek értéke
ebben az esetben 0,24 volt (3. Tabla). Az ICC kiszamitasi modja a kovetkezd (RI a
random intercept mas néven random metszéspont roviditése): I[CC=RI
szorasnégyzet/(RI szorasnégyzet+gyermeken belilli szorasnégyzet), amely a
rezidualisokra vonatkozik. Az ICC a random hatasok zérus értékeinél keriilt
kiszamitasra. Az ICC 0,24 értéke azt mutatja, hogy a testtomeg az id6 fliggvényében
jelentdsen valtozik. A nyers adatokat és a hagyomanyos kevert modell altal el6re
jelzett novekedést, valamint a vonatkozé 95 szazalékos konfidencia intervallumokat
kiilon falura és varosra mutatja a 2. dbra.

A bayesi modell (random) hatasait mutatja a 4. Tabla. Az egyes egyiitthatok
becslésére vonatkozd bayesi eloszlasok koziil terjedelmi okok miatt csupan
néhanyat mutatunk be (3—6. dbra).

Megbeszélés

A gyermekndvekedés vizsgalat adatai és az illesztett hagyomanyos kevert linearis
modell szerint a tomegndvekedés enyhén S-alaki gorbét kovetett, a kezdeti gyors
gyarapodas utan a 3. és 7. év kozott a novekedés iiteme kissé lelassult, majd ujra
felgyorsult, egészen a 15. életévig, amelyet (jabb lassulas kovetett. A varosokban a
tomegnovekedés kissé gyorsabb volt, mint a falvakban, feltehetfleg a jobb
taplalkozas és a jobb életkdriilmények miatt.

A hagyomanyos, tn. frekventista statisztikai modellezés soran éltalaban alulrol
¢épitkeznek, nevezetesen kezdetben ,,nem tudnak semmit” és lényegében kizarolag a
gyljtott adatok alapjan vonnak le kovetkeztetéseket. A bayesi statisztikai modellezés
soran felllrdl és alulrdl egyarant épitkeznek. Feliilrdl minden paraméterre elére
meghatarozzak az a priori eloszlasokat, majd alulrol épitkezve, a beérkezd adatok
alapjan modositjak az eloszlasokra vonatkozo eredeti elképzeléseket. A bayesi
statisztikai modellezés rugalmas 6ntanul6 rendszer, amellyel lehetGség van elozetes
a priori ismeretek beépitésére. Ez kiilondsen akkor lehet fontos, ha mar van elézetes
tudasunk, ismeretiink a vizsgalt jelenségekrol. Sok adat megléte esetén a
hagyomanyos és a bayesi eredmények gyakran nagyon kozel vannak egymashoz. A
bayesi statisztikdval a hagyomanyosnal sokkal gazdagabb, az eloszlasokat
grafikusan is abrazold outputot kaptunk és az eredmények ,tényleges” (bayesi)
valoszintiségek  voltak, s a hagyomanyos p-¢rtékkel ellentétben nem volt

202



szilkséges a vizsgalat 1000-szer torténd megismétlésére hivatkozni, mely
sokszor nem ¢életszer(.

Kovetkeztetések

Az Orszagos Longitudindlis Gyermekndvekedés-vizsgalat (OLGYV) értékes
adatokat szolgaltatott a 0—17 éves gyermekek tomegndvekedésérol és az azt
meghatarozé tényezOkrdl, amely felhasznalhatdé a gyermekek alul- vagy
tultaplaltsaganak korai diagnézisahoz és a betegségek prevencijahoz. A
hagyomanyos és a bayesi statisztikai modellek eredményei nagyon hasonlitottak
egymasra, azonban a bayesi modszerrel a hagyomanyosnal gazdagabb outputot
kaptunk a paraméterekre vonatkozd konkrét eloszlasok forméajaban ¢és az
eredmények értelmezése a hagyomanyosnal konnyebb, életszer(ibb volt.

Koszonetnyilvanitas

Koszonetet mondunk Simonyi Gyulanak (KSH) az adatok gondos elokészitéséért.
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TABLAZATOK

1.  Tébla. Hagyoméanyos kevert linedris MODELL FIX HATASAI

F1x hatas Coef. Std. Err Z P>|z|
kor 6,319 0,043 146,90 0,000
kor2 -1,185 0,017 -68,20 0,000
kor3 0,130 0,002 46,63 0,000
kor4 -0,004 0,000 -25,50 0,000
kor5 4,2E-05 4,6E-06 9,06 0,000
VAaros 0,238 0,037 6,35 0,000
_cons 3,470 0,038 89,09 0,000

Wald chi2(7) = 156045.81 Log likelihood = -180286.31 Prob > chi2 = 0.0000

2. Tébla. Hagyomanyos kevert linearis MODELL RANDOM HATASAI

Random-effects . LL 95% | UL 95%
Parameters Estimate | Std. Err. 1 1
id: Unstructured
var(kor) 0,57 0,01 0,54 0,59
var(_cons) 1,80 0,05 1,68 1,92
cov(kor, cons) -0,72 0,02 -0,76 -0,68
var(Residual) 5,68 0,03 5,62 5,75

LR test vs. linear model: chi2(3) = 1.1e+05 Prob > chi2 = 0.0000

3. Téabla: Intraclass korrelacio hagyomanyos kevert linearis modellben

Level ICC

Std. Err.

LL 95% CI

UL 95% CI

id 0,240

0,006

0,228

0,252

4.  Tabla. Bayesi kevert linearis modell hatéasai és a hagyomanyos modell megfelel6

paraméter értékei

Bayesi modell Hagyomanyos modell

. / LL 95% | UL 95% . /
Paraméter Atlag Std. Dev. Cred.int. | Cred.int. Paraméter Atlag
U:Sigma 1 1 1.796 0.057 1.682 1.908 var(_cons) 1,80
U:Sigma 2 1 | -0.724 0.021 -0.766 -0.682 | cov(age, cons)| -0,72
U:Sigma 2 2 | 0.571 0.011 0.549 0.594 var(kor) 0,57
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1. abra. Hagyomanyos longitudinalis kevert linearis modell sémaja
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2. abra. Nyers gyermek novekedési adatok, a kevert 3. abra. Intercept (metszéspont) becslésének bayesi
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4. abra. Kor hatasa a testtomegre, a hatas becslésének bayesi eloszlasa
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Bayesian statistical methods in medical science
Growth models applied to body weight in the National
Longitudinal Children’s Growth Study

Sociodemographic factors of children’s body weight growth were examined
by traditional and Bayesian (mixed) models in the National Longitudinal
Children’s Growth Study between age 0 and 17 in a sample of size 6 014
without any missing data. Results of frequentist and bayesian linear mixed
models may be used in early diagnosis of children malnutrition and
overweight and in disease prevention.

Keywords: body weight, children’s growth models, mixed linear model,
frequentist, Bayesian linear mixed models
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