Nén tang Nghién clru Lam sang - Cap do6 1 Dap an Budi 6 (giang vién)

> n

Buoi 6 (PHAN TiCH): Pap an va ghi chi hwéng
dan
Nén tang Nghién ctru Lam sang - Cap do6 1 - ban danh cho giang vién (khéng phat trwéc budi hoc)

Sé th tw bai tap theo practicals/s6 _exercises VN.md. MQi con sd FLUID-ICU Iéy tw
Course/Data/key results.md (d liéu mé phong).

Bai tap 1: Dung hay sai

1 b Do 1a cach doc thyc té clia KTC
95%: khoang céc gia tri phu hop voi
di liéu.

2 S Khoéng c6 béng chirng khéng phai la

béng chirng clia viéc khéng co.
KTC (-15.2 dén 41.6 ml/kg) rong:
nghién cteu thi diém khong thé két
luan.

3 S p dwoc tinh véi gid dinh gia thuyét
khéng la dung. D6 1a xac suét co di
liéu it nhat cwc doan nhw vay néu
gia thuyét khéng dang, khéng phai
xac suét gia thuyét khdng dung.

4 b KTC 95% chtra gia tri khong c6 tac
dong twong tng v&i p > 0.05 (hai
phia), va ngwoc lai.

5 b Nhiéu nguoi bénh hon cho d6 chinh
xac cao hon, nén KTC hep hon.

6 S p rat nhé co thé di kém mot tac
dong khéng dang ké trong mot
nghién ctru I&n. Danh gia do Ion tw
woc lwong va KTC.

7 b Day la dinh nghia chat ché: 95% nai
vé phwong phap qua nhiéu nghién
ctru 13p lai ("diéu nhay cua cac
KTC").

8 1} Nghién ctru nhé c6 lwc théng ké
th&p, nén cé thé bd sot mot tac
doéng co that (ban trwot).

9 5} Alpha = ty |& sai 1Am loai | = nguy co
b&o déng nham.

10 S Gia tri p khdng c6 "xu huéng". Bao
cao woc lvong va KTC, va goi dung
tén: khéng co y nghia théng ké.

11 b Vi 20 kiém dinh doc lap va khéng
c6 tac dong that, xac suét ¢ it nhat
mot p < 0.05 la khoang 64% (bai
toan "keo déo").
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12 S

13 S

14 S

Bai tap 2: Chon kiém dinh

Cung nguwdi bénh do hai 1an: ding
kiém dinh ghép cap (kiém dinh t
ghép cap, hodc Wilcoxon diu hang
néu léch).

Chuyén sang mét phia sau khi d&
xem di¥ liéu lam gia tri p giam mot
ntra va khéng chap nhan duoc.
Mac dinh la hai phia; kiém dinh mo6t
phia cAn mét Iy do manh, ghi trong
dé& cuwong trwée khi co div liéu.

Khong kém hon 1 mot thiét ké
khac: nguwdng xac dinh truwde, gia
thuyét, c& mau va phan tich riéng
(Bubi 3).

a Kiém dinh t déc lap (khéng ghép  Két cuc dang s6, gan dbi xirng, hai

cap) nhom doc lap.

b Mann-Whitney U Dang s6 nhwng léch, nhém nha.
(Cung Iya chon véi Bai bao 1 cho
can bang dich.)

c Kiém dinh khi binh phwong Két cuc nhi phan, hai nhém doc Iap,
tan sb ky vong Ién.

d Kiém dinh chinh xac Fisher Két cuc nhi phan, tan sé rat nhé (tan
sb ky vong < 5).

e Kiém dinh t ghép cip Cung nguwdi bénh do hai 1an; hiéu
sb gan dbi xieng. (Wilcoxon d4u
hang néu léch.)

f Kiém dinh McNemar Két cuc nhj phan do hai lan trén

cung ngudi bénh (bién phan loai
ghép cap).

Hwéng dan: néu cé ai goi y "khi binh phwong" cho cau (f), hay hdi "day cé phai hai nhém doc lap
khong?" Khéng phai: ciing ngudi bénh duwoc do hai lan, nén di liéu ghép cdp va dung McNemar.

Bai tap 3: Ghép hé sé r v&i biéu dé phan tan

I T

A -0.58 Cac diém di xubng tir trai sang phai,
phan tan vira phai
B 0.01 Dam may tron, khéng cé xu hwéng
dwdng thang
0.86 Dai diém di 1&n, sat nhau
0.30 Xu hwéng di lén yéu, phan tan
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(D@ liéu trén biéu d6 dwo'c mod phéng véi dung cac hé sb twong quan nay.)

Cau hoi thém: khéng, néu chi dwa vao twong quan. r cao nghia |a hai phwong phép cuing téng cuing
gidm, khéng c6 nghia 1a cho cung gia tri. Hay xem mirc dé déng thuan: biéu dé Bland—Altman (hiéu
s6 theo trung binh), hiéu sb trung binh (d6 léch hé théng) va gi¢i han ddng thuan 95%, réi quyét dinh

nhirng khac biét d6 c6 chip nhan dwoc vé mat 1am sang khéng.

Bai tap 4: [FLUID-ICU] Dién giai phép so sanh (Q1 lam chung
trong 1&p; mdi hoc vién 1am cho cau héi minh chon)

Sé lieu tr course/Data/key results.md (déu chwa hiéu chinh; di liéu mé phdng).

Khi binh phuong (két cuc
nhi phan, hai nhém I&n)

134/373 (35.9%) so voi

45/245 (18.4%); RD 17.6
diém (KTC 95% 10.7 dén
24.4); RR 1.96; p < 0.001

"T® vong 28 ngay la
35.9% & nhém can bang
dich dwong va 18.4% &
nhém can bang dich am
(hiéu sb nguy co 17.6
diém phan tram, KTC 95%
10.7 dén 24.4)."

Q2 Khi binh phuong AKI 230/373 (61.7%) so "AKI xay ra & 61.7%
v0Oi 71/245 (29.0%); p < nguwdi bénh cé can bang
0.001; ting dan 29%, dich dwong va 29.0%
54%, 63%, 75% qua cac ngwoi bénh cé can bang
nhém can béng dich dich am."
Q3 Mann-Whitney (bién dém, Trung vi 20 (0 dén 28)so  "Ngwdi bénh c6 can bang
dén & 0 va 28) véi 28 (22 dén 28) ngay; p  dich dwong c6 it ngay
<0.001 khong th& may hon (trung
vi 20 so v&i 28)."
Q4 Mann-Whitney (lactate Trung vi lactate 3.1 (2.2 "Nguwoi tir vong cé lactate
Iéch) dén 4.5) & ngwoi tlr vong  IGc nhap vién cao hon
S0 v&i 2.3 (1.6 dén 3.4) (trung vi 3.1 so v&i 2.3
mmol/L & ngudi sdéng sét;  mmol/L)."
tlr vong khi lactate < 2:
19%, 2—4: 31%, > 4: 50%
Q5 Mann-Whitney (léch, Trung vi 7.5 (5.2 dén 11.2) "0 ngudi séng sot, thoi

ngudi séng soét)

S0 Vi 4.8 (3.3 dén 7.1)
ngay; hiéu sé
Hodges—Lehmann 2.5
ngay (KTC 95% 1.8 dén
3.2): p < 0.001

gian n&m ICU dai hon khi
can bang dich dwong
(trung vi 7.5 so v&i 4.8
ngay; hiéu sé 2.5 ngay,
KTC 95% 1.8 dén 3.2)."
Lwu y: hiéu sb trung binh
theo kiém dinh t (2.7
ngay) la cach tém tat sai
cho két cuc l&ch nay.

Ly do c6 thé sai léch (c& nam cau hdi): nhiu do chi dinh. Nhém can bang dich dwong néng hon luc

ban dau (Bang 1).

Bai tap 5: Doc bang héi quy (mét vi du khac, bai vé nha)

Bang la di¥ liéu gia lap. Cac gia tri p khdp véi KTC (tinh tir sai s6 chuén trén thang logarit).
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1. Két cuc nhi phan (mé sang cé/khéng), nén dung hdi quy logistic, cho két qua 1a ty sé chénh.
2.1 (mbt ty s6). OR bang 1 nghia la odds bang nhau.
3. KTC khdng chtra 1 (1) hoac chira 1 (1):

Benzodiazepine 2.10 (1.40-3.20) O
Tubi mdi 10 nam 1.30 (1.12-1.51) 0
Thé may 1.60 (0.95-2.70) 0
Gioi n 0.85 (0.60-1.20) 0
Sa sut tri tué 3.40 (1.90-6.10) 0
Quy trinh gi4c ngu 0.62 (0.41-0.94) O

4. Cau mau: "Sau khi hiéu chinh theo tudi, gi6i, thd may, sa sut tri tué, quy trinh gidc ngu va mirc
doé ndng cua bénh, nguodi bénh duoc truyén benzodiazepine c6 odds bi mé sdng cao gap khoéng
hai l4n (OR 2.10, KTC 95% 1.40 dén 3.20)."

5. OR nhan lén cho m&i 10 ndm: I&n hon 20 tudi cho 1.30 x 1.30 = odds gap 1.69 lan (khi cac
yéu t6 khac nhw nhau).

6. Thé may va gi&i niv (KTC chira 1).

7. Céc van dé trong két luan:

. Ngén ngir nhan qua ("gay", "lam gidm") t&r mot nghién clru thuan tap quan sat: nén dung "cé
lién quan vai". R4t c6 thé cé nhiéu do chi dinh (ngw&i bénh nang hon hoac kich ddng hon dwoc
dung benzodiazepine).

. "Xu hwéng" cho p = 0.08: KTC (0.95-2.70) chira 1, nén khang cd y nghia théng ké. Bao céo
woc lwong va KTC.

. "Lam giam mé sang 38%" nham odds vé&i nguy co (OR 0.62 la odds thap hon 38%, khéng
phai nguy co; mé sang phd bién, nén mc gidam nguy co nhd hon) va lai ham y nhan qua. Quy
trinh gidc ngt khéng dugc phan bd ngau nhién.

Bai tap 6: Doc dwong cong Kaplan—Meier (thir nghiém moé phoéng;
gia tri tinh tt dir liéu trén bieu do)
1. O ngay 28, khoang 82% con séng & nhém han ché dich va khodng 67% & nhém cham séc
thwong quy (doc & diém cubi méi dwdng cong). Chap nhan +3%.
2. Mdi vach la mot ngwdi bénh bi kiém duyét: viéc theo déi dirng lai (méat theo ddi, chuyén vién,
rat lui) ma chwa ghi nhan tlr vong. Ho dwoc tinh 1a con séng dén ngay dé.
3. 67 ngwdi bénh nhdm cham séc thwdng quy con trong nhém nguy co' & ngay 21. Con sb gidm
do tir vong va kiém duyét. &' nhém han ché dich, 16 ngudi t&r vong nhwng 33 ngudi rdi khdi
nhém nguy co (tr 100 xudng 67 & ngay 28) vi 17 nguwdi bi kiém duyét trwdc ngay 28.
4. Kiém dinh log-rank cho bang chirng hai dwdng cong sdng con khac nhau (p = 0.009: két qua
khac biét dén mirc nay sé hiém gap néu hai chién lwoc cé cung ty 1é sdng). N6 khéng cho biét do
I&n tac dong, KTC 95%, hay béat ky hiéu chinh nao theo yéu té gay nhiéu (va trong mét thi
nghiém, né khéng phai "bang chirng" nhan qué néu thiét ké khong tét).
5. H6i quy Cox cho ty s6 nguy co tirc thdi kém KTC 95%. Kiém tra gia dinh nguy co’ ty 1é: cac
dwéng cong cat nhau hoac hoi tu manh goi y HR khéng hang dinh theo thdi gian.
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6. Khong: thiéu sd ngudi con trong nhém nguy co, ngudi doc khéng thé thdy bao nhiéu ngu i
bénh l1am nén cho tirng phan clia dwéng cong; phan cudi bén phai cé thé chi dwa trén rat it nguoi
bénh. Cac hwéng dan bao céo va ngudi phan bién déu yéu cau sé liéu nay.

Bai tap 7: Vi sao di¥ lidéu bi thiéu? MCAR, MAR hay MNAR

_

Hé qua doéi véi phan tich cac

trwong hop day du

a MCAR: mét tai nan khong lién quan  Khéng sai léch, chi kém chinh xac
dén nguoi bénh hon (it nguwoi bénh hon)
b MAR: phu thudéc vao gi® nhap vién, Co thé sai léch néu ngwdi nhap vién
von duoc ghi lai ban dém khac biét; quy gan da boi
¢6 dling gi® nhap vién cé thé khéc
phuc
[ MNAR: phu thudc vao chinh gia tri Sai léch (dau trong nhe hon thwc
bi thiéu (dau nhidu nhéat) t&); khéng c6 cach khac phuc chic
chén: phan tich d6 nhay
d MNAR (ngudi bénh dién tién x4u Sai léch (t& vong bi wéc tinh thap);
dwoc chuyén vién); tét nhat 1a MAR  truy tim tinh trang ngay 28 qua dién
néu ly do chuyén vién dwoc ghi lai thoai/hd so’; phan tich d6 nhay
e MCAR (thiéu theo thiét k& trong mét  Thuwdng khong sai léch; kiém tra
thang, khong lién quan dén nguoi xem ngwdi bénh giai doan dau cé
bénh), trtr khi nguwdi bénh thang dau  khac biét khdng
khac biét
f MAR: phu thudc vao tudi, dwgc ghi  Léch vé phia chat lwgng cudc sbng

cho moi nguwoi

clia nguoi tré; quy gan da boi co
dwa tudi vao

Cau hoi thém (d): bao céo két qua chinh cong véi phan tich trwéng horp tét nhat (moi ngudi bénh
chuyén vién con séng) va trwong hop xau nhat (moi ngudi déu tlr vong), hodc thay dbi ty 1é t&r vong
gia dinh & nhdm chuyén vién. Néu két luan dirng virtng & moi kich ban, két luan dé virng chac.

Bai tap 8: [FLUID-ICU] Dién giai mé hinh (Q1 lam chung trong 16p;
maoi hoc vién l1am cho cau héi minh chon)

Sé lieu tr course/Data/key results.md (di liéu méd phdng).

Hiéu chinh (trwéng hop | Quy gan da boi (tir goi

két qua)

day du, n = 527 trir khi
ghi khac)

Q1 OR2.49 (1.70 dén 3.70), OR 1.62 (1.02 dén 2.59),  MI (m = 20, n = 620): OR
n = 618; trén cung 527 p = 0.044; HR Cox thd 1.70 (1.09 dén 2.64), p =
ngwdi bénh 2.22 (1.48 2.17 (1.55 @én 3.05), hiégu  0.020
dén 3.39) chinh 1.46 (1.00 dén

2.13), p = 0.053; kiém
dinh PHp =0.10

Q2 OR méi 10 mi/kg 1.37 1.27 (1.16 dén 1.40), p < khéng ap dung
(1.27 dén 1.47) 0.001

Q3 -1.48 (-1.84 @én -1.13)  -0.61(-1.00 dén -0.21)  khéng &p dung
ngay méi 10 ml/kg ngay, p = 0.003
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Hiéu chinh (trwong hop | Quy gan da boi (tir goi
day du, n = 527 trir khi két qua)

ghi khac)
Q4 OR méi 1 mmol/L: CC Hiéu chinh (tudi, gici, dai Thiéu lactate 93/620
1.38 (1.23 dén 1.55) so thao dwdng, CKD, suy (15.0%), chd yéu & nguoi
véi Ml 1.44 (1.28 dén tim): CC 1.39 (1.24 dén bénh nhe hon (SOFA 5 so
1.61) 1.57), n = 527 so v&i Ml v@i 8; tlr vong 19.4% so
1.45 (1.29 dén 1.64), n = v&i 30.6%): khong phai
620; + SOFA: CC 1.21 MCAR, MAR la hop ly

(1.05 dén 1.39) so v&i Ml
1.23 (1.07 dén 1.42)

Q5 Ty sb trung binh nhan 1.24 (1.10 dén 1.39), p<  khoéng &p dung
1.50 (1.34 dén 1.68) 0.001 (n = 366 ngudi
sbng s6t co dir lieu day
da)

(CC = trwdng hop day du; MI = quy gan da bdi.)

1. C4c yéu tb gay nhiéu clia Q1 (xac dinh trwdc trong SAP): tubi, SOFA, lactate, thubéc van mach,
thd may, CKD. AKI va loc mau c6 y KHONG duoc hiéu chinh (ching xay ra sau ngay 3, nén |a két
cuc hoac yéu té trung gian).

2. O moi cau hdi, wéc lwong hiéu chinh gan véi "khéng cé tac ddng" hon wéc lvgng thd: mot
phan méi lién quan thé Ia do mirc d6 nang (nhidu do chi dinh).

3. Moi KTC hiéu chinh & trén déu khoéng chira gia tri khdng cé tac dong, nhung gi¢i han dwéi cla
Q1 gan 1 (1.02; Cox 1.00): mét méi lién quan vira phai, kém chinh xac.

4. Trwdng hop day da 527 trén 620; nhirng nguwoi bi loai chi yéu la ngwdi khdng cd lactate, von
nhe hon.

5. MI chi lam thay di wéic lwong mét chat (Q1 tr 1.62 18n 1.70; Q4 tir 1.39 18n 1.45): két luan
virng chac v&i cach xr ly lactate bj thiéu.

6. (Q1) Ty I& sbéng ngay 28 la 81.6% (am) so v&i 64.1% (dwong); log-rank p < 0.001 (chwa hiéu
chinh). OR hiéu chinh 1.62 (p = 0.044) va HR 1.46 (p = 0.053) ciing hwéng, d6 I6n tuong tw, KTC
choéng I4n; viéc p nam ngay dwdi hay ngay trén 0.05 khéng lam thay déi cach dién giai.

Cau mau (Q1): "Can bang dich dwong c6 lién quan véi t&r vong 28 ngay cao hon (OR thd 2.49, KTC
95% 1.70 dén 3.70). Sau khi hiéu chinh theo tudi, SOFA, lactate, viéc dung thubc van mach, thé& may
va bénh than man, méi lién quan nhé hon (OR hiéu chinh 1.62, KTC 95% 1.02 dén 2.59)."

Bai tap 9: Xay dwng dé cwong 6 (cau tra 1&i tot trong nhw thé nao)

C& mau (vi du xuyén sudt): t&r vong 40% so véi 30%, alpha 5% hai phia, lwc théng ké 80% cho 356
nguw®i mdi nhém (bang tinh trang 2). Chia cho (1 - 0.10) dwgc 396 ngwdi méi nhém, tdng cong 792.

Ké hoach phan tich: mé ta bang trung binh (SD) / trung vi (IQR) / n (%); so sanh t&r vong 28 ngay
bang kiém dinh khi binh phwong; bao c4o RR va hiéu s6 nguy co kém KTC 95%. Thiét ké quan sat:
OR hiéu chinh (logistic) hodc HR (Cox) véi cac yéu t6 gay nhiéu chon truéc, khoang 1 sé hang trong
mé hinh cho méi 10 bién cb.

Ké hoach xtr ly div liéu thiéu (dat yéu cau): néu cac bién dé bj thiéu va Iy do; cach phong ngra;
cach x& ly chinh (trwdng hop day di néu thiéu it va co thé la MCAR, néu khong thi quy gan da boi);
cach bao cao di¥ liéu thiéu (sb thiéu cua tivng bién, & ai). Cap dd 2 chi gidi thiéu vé quy gan; quy gan
va phan tich dd nhay chuyén sau ndm & Cép d6 3, Hoc phan H. O’ Cap do 1, trong tam la bao céo
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(s6 thiéu cla tirng bién, so d6 dong ngudi tham gia). Muc 10 trong SAP ctia FLUID-ICU 1a mét mau
tot.

C& mau 4 théng s6 c6 néu ngudn "Moi ngudi bénh trong mot nam"

Ké hoach phan tich Tém tat + kiém dinh/mo hinh + chi "D liéu sé dwoc phan tich béng
sb tac dong kém KTC 95% SPSS"

Yéu t6 gay nhiéu C6 néu tén, co ly gidi, trong gi¢i han  Chon bién tirng bwéc (stepwise);
s6 bién cb trén mdi bién hiéu chinh ca yéu té trung gian

D liéu thiéu Dw kién chd thiéu + phong ngiva +  Khéng cé gi, ho&c "dir liéu thiéu sé
bao cao bi loai"
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