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Miten monitorointimenetelmien
luotettavuutta arvioidaan?

Markkinoilla on lukuisia eri kdyttotarpeisiin suunniteltuja monitorointilaitteita, joiden edustajat lupaavat niiden olevan

kajoamattomia, helppokayttoisia ja tarkkoja. Esitteissa viitataan useisiin laitteilla tehtyihin tutkimuksiin, joissa niiden

sanotaan vieldpa parantavan potilaan ennustetta. Miten kiireinen laitehankinnoista vastaava kliinikko voi varmistua siit4,

ettd laite todella on luotettava ja hankintahintansa vaarti? Yritdmme tassa katsauksessa tarjota joitain vastauksia.

enetelmid vertaavien tutki-

musten (method comparison

studies) tilastotieteelliset me-

netelmit on kehitetty usein

sydimen minuuttitilavuutta

mittaavia tutkimusasetelmia
varten, mutta samat tilastotieteelliset menetelmit
soveltuvat myos muiden monitorointilaitteiden
vertailuun. T4llaisia monitorointilaitteita voivat
olla esimerkiksi erilaiset limpomittarit, labo-
ratoriomenetelmit tai vaikka happisaturaatiota
mittaavat laitteet. Olennaista on, ettd verrattavat
laitteet tai menetelmit mittaavat samaa muuttu-
jaa. Tissd artikkelissa kuvaamme tilastotieteel-
lisid menetelmid kiyttien esimerkkind sydimen
minuuttitilavuutta. Pyrimme my6s kertomaan
monitorointimenetelmii vertaavissa tutkimuk-
sissa kdytettdvid englanninkielisid termejd, koska
suomen kielessi ei ole kaikille riittivin kuvaavaa
sanaa.

Kun eri monitorointimenetelmii verrataan
tieteellisesti, tutkimuksessa tulisi aina arvioi-
da laitteiden tarkkuus (accuracy), tismillisyys
(precision) ja kyky havaita muutoksia (trending
ability). Tulisi my6s kiyttid mahdollisuuksien
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mukaan luotettavaa vertailumenetelmii (referen-
ce technique), joka syddmen minuuttitilavuuden
suhteen on yleensid kertamittauksinen 1ldimpo-
laimennusmenetelmi keuhkovaltimokatetrilla
(bolus thermodilution cardiac output, TDCO),
mahdollisesti my6s transpulmonaalinen termo-
diluutio (Piirainen P, Kaakinen T, toisaalla tissi
lehdessid). Jo tutkimuksen suunnitteluvaihees-
sa tulisi laskea tutkimukselle riittivd otoskoko
(sample size) ja miettid etukiteen, mitkd ovat
hyviksyttivit erot eli viitearvot laitteiden vili-
sen yhtipitivyyden suhteen (reference values),
ja ilmoittaa ne julkaisun yhteydessi (1). Nima
viitearvot riippuvat tdysin mitattavasta suureesta,
ja ovat usein vain asiantuntijoiden suosituksia.

Tarkkuus ja tasmallisyys

Tarkkuus kertoo siiti, miten lihelli saadut
mittaustulokset ovat oikeaa arvoa. Tasmailli-
syys puolestaan tarkoittaa, miten laajalle kaikki
mittaustulokset hajoavat, eli miten hyvin mit-
taukset ovat toistettavissa (kuva 1). Usein me-
netelmii vertaavissa tutkimuksissa raportoidaan
korrelaatiokertoimia (Pearsonin tai Spearmanin
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Kuva 1. Havainnollistava kuva tarkkuuden (accuracy) ja tasmaéllisyyden (precision) kasitteista
(4. Ihanteellisesti monitori on seka tarkka etta tasmallinen (vasen yldkulma). Epatarkka mutta
tasmallinen monitori voi hy6tya kalibraatiosta, jolloin sen sindnsa tasmalliset tulokset saadaan
mahdollisesti tarkemmiksi (oikea ylakulma). Tyypillisesti vahan kajoavat syddmen minuutti-
tilavuusmonitorit ovat yleensa keskimaarin tarkkoja, mutta epatasmallisia, jolloin niiden tulosten
hajonta on aivan liian laajaa luotettavaa potilaiden monitorointia ajatellen (vasen alakulma).
Huonoimmillaan monitorit ovat seka epatarkkoja etta epatasmallisia (oikea alakulma).

E

:-

- - LOAy

g .

g °] Harha

k=

g

g 27 LOAL

Z

8 e

= . ] S : S
1 2 3 4 5

Mittausten villinen keskiarvo, /min/m?

Kuva 2. Esimerkki Bland-Altmanin kuvaajasta (7). Kuvaajassa verrataan valtimopainekayraa hyo-
dyntavaa niin sanottua pulssivoima-analyysia (LiDCOrapid) TDCO-menetelm&an sydamen mi-
nuuttitilavuusindeksin mittauksessa sytoreduktiivisen kirurgian yhteydessé, johon on yhdistetty
HIPEK-hoito. Harha on -0.26 I/min/m? eli tarkkuus l&hes hyvaksyttava, mutta yhtapitavyysrajat
ovat liian laajat (-1,.99-1,39 I/min/m?), eli menetelma on epatasmallinen. Kuvaajassa esitetdan
myos yhtéapitavyysrajojen 95 % luottamusvalit. LOA, limits of agreement.

262 Finnanest

menetelmi). Korrelaatiot eivit kuitenkaan tosi-
asiassa sovellu menetelmatutkimuksien tilastol-
lisiksi menetelmiksi, koska korrelaatiokertoimet
mittavat kahden muuttujan vilisen suhteen voi-
makkuutta, mutta eivit yhtipitdvyyttd (agree-
ment). Kahta samaa asiaa mittaavaa menetelmii
vertaamaan on kehitetty Bland—Altmanin ana-
lyysi (2). Koska mitattavan muuttujan todelli-
nen arvo on usein tuntematon, kuten sydimen
minuuttitilavuuden ollessa kyseessd, vertailu
tehddin kahden eri menetelmilld mitatun arvon
vililld. Bland—Altmanin analyysi kertoo kahden
monitorointimenetelmin vilisen yhtipitivyyden
(interchangeability), ja suositellaan, ettd toinen
vertailussa olevista laitteista on yleisesti luo-
tettavaksi katsottu vertailumenetelmi (1,3). Jos
mitattavan muuttujan todellinen tarkka arvo on
oikeasti tiedossa, kuten vaikka potilaan silmin
sarveiskalvon paksuus, voidaan Bland—Altmanin
menetelmin vertailumenetelmini kdyttdd suo-
raan titd arvoa.

Harha ja yhtépitavyys

Harha (bias, mean difference) on muuttujien ero-
tusten vilinen keskiarvo. Se on Bland—Altmanin
analyysissa merkki tarkkuudesta. Yhtipitivyys-
rajat (limits of agreement) ovat puolestaan tismil-
lisyyden merkki. Yhtipitivyysrajat tarkoittavat
rajoja, joihin 95 % muuttujien erotuksista osuu, ja
ne madritellidn usein +1,96 x erojen keskihajonta.
Yhtipitivyysrajat esitetddn yleensd ylempind ja
alempana rajana Bland—Altmanin analyysissi.
Sekd harhan ettd yhtipitivyysrajojen kanssa tulisi
aina esittdd 95 % luottamusvilit (1,2,5). Bland—
Altmanin analyysissd pitdd vield lisiksi ottaa
huomioon, ovatko toistetut mittaukset samasta
kohteesta vai eri kohteesta, ja vaihteleeko todel-
linen oikea arvo vai ei (syddmen minuuttitilavuus
vs. sarveiskalvon paksuus samalla potilaalla) (6).
Esimerkki Bland—-Altmanin kuvaajasta on esitet-
ty kuvassa 2.

Prosentuaalinen virhe

Bland—Altmanin analyysi ei ota huomioon, onko
mitattu arvo matala, normaali tai korkea. Tami
huomioon ottaen on kehitetty prosentuaalinen
virhe -kisite (percentage error), joka helpottaa
hyviksyttivien yhtipitivyysrajojen arviointia ja
yhteniistdd eri tutkimustulosten tulkintaa (8).
Prosentuaalinen virhe on siis yhtipitivyysrajo-
jen ohella tapa arvioida monitorointimenetelmin



tismillisyyttd verrattuna vertailumenetelmdin.
Prosentuaalisen virheen suhteen tiytyy huomata,
ettd sen midritelmi perustuu sydimen minuutti-
tilavuuden vertailuun, eli sitd ei voi kiyttidd sellai-
senaan muiden menetelmien vertailussa.
Prosentuaalisen virheen miirittiminen
olettaa, etti TDCO:n ollessa vertailumene-
telmind, sen oma tismillisyysvirhe (precision
error) on enintiin 20 %, eli toistetut mittaukset
TDCO:llakin vaihtelevat jonkin verran. Todel-
lisuudessa TDCO:n tismillisyysvirhe vaihtelee
6,2—14,4 % eri tutkimuksien mukaan (9-11). T4s-
millisyysvirhe siis kertoo, miten lihelld vertailu-
menetelmilld tehdyt toistetut mittaukset ovat
toisiaan (12). Jos syddimen minuuttitilavuus on
TDCO:1la mitattuna 51/min, sen tismillisyys on
huonoimmillaan +1 1/min. Kun sitten lasketaan
tutkittavan monitorin prosentuaalista virhettd
suhteessa vertailumenetelmiin, oletetaan etti
tutkittavan monitorin tismillisyysvirhe saa olla
myo6s enintddn 20 %. Niistd saadaan yhtils, johon
prosentuaalisen virheen viitearvo perustuu:

PE(%) =V20% + 202

Yhtilossd 20 % on verrattavien laitteiden kor-
kein sallittu sisiinen virhe. Tulos on 28,3 %,
joka vield pydristetddn 30 %:iin. Tdmd enintddn
30 % on prosentuaalisen virheen viitearvo, kun
verrataan sydimen minuuttitilavuusmonitoreita
TDCO:hon, ja sitd kiytetidn yleisesti ndiden
monitorointimenetelmien arviointitutkimuksis-
sa. (8,13)

Prosentuaalinen virhe lasketaan tutkimuk-
sessa raportoiduista yhtépitivyysrajoista jakamal-
la se tutkitun monitorointimenetelmin sydimen
minuuttitilavuuden keskiarvolla:

1,96 SD

PE = mean CO”’

Prosentuaalisesta virheestikin tulisi raportoi-
da aina 95 % luottamusvilit. Jos tutkimuksen
otoskoko on pieni, prosentuaalisen virheen
luottamusvili voi olla suurelta osin yli 30 %,
vaikka keskiarvo olisikin alle 30 %. Jos 95 %
luottamusvilejd ei kerrota julkaisussa, timi
antaa valheellisen kuvan tutkittavan monito-
rin tismillisyydestd. Prosentuaalisen virheen
yhtilod on kritisoitu siitd, ettd mitd parempi on
referenssimenetelmin sisdinen tismillisyys, sitd
huonompi voi tutkittavan menetelmin sisdinen
tasmallisyys olla ilman, ettd prosentuaalinen
virhe nousee yli 30 % (14).
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Regressioanalyysi

Jos mitattujen arvojen ero tutkittavan monitorin
ja vertailumonitorin vililld vaihtelee riippuen
arvojen suuruudesta, puhutaan verrannollisesta
harhasta (proportional bias). Jos verrannollisen
harhan analyysissd on positiivinen regressioker-
roin, menetelmien vilinen ero kasvaa, kun mitat-
tu arvo kasvaa. Jos regressiokerroin on negatiivi-
nen, mitattavien laitteiden vélinen ero pienenee,
kun mitattu arvo kasvaa (1).

Viitearvoista ja otoskoosta

Viitearvot pitdisi madrittdd aina ennen tutkimuk-
sen suorittamista, ja kullekin mitattavalle suureel-
le erikseen. Sydimen minuuttitilavuuden suhteen
tutkittavaa laitetta voitaneen pitdd riittdvin luo-
tettavana, jos harha on korkeintaan 0,5 1/min ja

Korrelaatiot eivat tosiasiassa sovellu
menetelmatutkimuksien tilastollisiksi
menetelmiksi.

yhtipitdvyysrajat enintddn +1,0 1/min. Sydimen
minuuttitilavuusindeksiarvoina nimai tarkoitta-
vat 180 cm mittaisella ja 80 kg painavalla yksilélld
arvoja 0,25 1/min/m? ja 0,5 1/min/m?. (1) Kun
menetelmii vertailevaa tutkimusta suunnitellaan,
tulisi jo ennen tutkimuksen aloittamista laskea
tutkimukselle riittdvi otoskoko. Kirjallisuudes-
sa on kuvattu monia eri tapoja laskea otoskoko,
jotka perustuvat esimerkiksi harhan tai yhtapiti-
vyysrajojen 95 % luottamusvileihin tai aiempiin
tutkimuksiin. Olennaista ei ole niinkiin tutki-
muspotilaiden méiri, vaan tehtyjen mittausten
miiri (1,13).

Kyky havaita muutoksia

Bland—Altmanin analyysi arvioi vain yksittdisten
arvojen eroa verrattavien laitteiden vélilli. Kun
halutaan tietdd, miten luotettava monitorointi-
menetelmd on havaitsemaan muutoksia syda-
men minuuttitilavuudessa, tiytyy kidyttid muita
arviointitapoja.

Four-quadrant menetelmi (4Q.) kuvaa muu-
tokset mitattavassa suureessa kahden perikkii-
sen mittausajankohdan vililld suhteessa vertailu-
menetelmiin (1,16). 4Q-menetelmi on kuvattu
kuvassa 3. Pisteet vasemmalla alhaalla ja oikealla
ylhidlld kuvaavat sitd, ettd mitattu arvo on joko
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Kuva 3. Four quadrant -plot. Vasemman alakulman ja oikean yldkulman pisteet kuvaavat sit§,

ettd muutos on ollut samaan suuntaan tutkittavien monitorintimenetelmien valilld (concordance

rate) (4.
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Kuva 4. Clinical concordance, error grid. Alueella 1 arvot muuttuvat samaan suuntaan ja saman
verran molemmilla menetelmilla, kun taas alueella 4 arvot ovat muuttuneet taysin vastakkaisiin

suuntiin (4.
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vihentynyt tai kasvanut. Kuvaajasta lasketaan
niin sanottu concordance rate, joka on yksinker-
taisesti vasemmalla alhaalla ja oikealla ylhail-
14 olevien pisteiden madrd suhteessa kaikkiin
mittauspisteisiin. 4Q-menetelmin heikkoutena
pidetiin sitd, ettd sen suhteen ei ole olemassa klii-
nisesti jirkevid viitearvoja, eikd menetelmi ota
huomioon muutosten suuruutta. Joissain tutki-
muksissa kuitenkin arvoa yli 92 % on pidetty

Prosentuaalisen virheen maaritelma
perustuu syddmen minuuttitilavuuden
vertailuun.

riittdvind, ettd monitorointimenetelma on luo-
tettava seuraamaan muutoksia (9,17). 4Q-mene-
telmi sulkee pois pienet muutokset (yleensi alle
10 %), mutta titd on kritisoitu, koska pienetkin
muutokset voivat olla merkki hyvistd kyvysti
seurata muutoksia (1).

Polar plot -menetelmilld voidaan mitata
muutoksen miirillistd suuruutta. TAmin mene-
telmin tulkinta on kuitenkin hankalaa, varsinkin
kliinisestd nikokulmasta. Polar plot ei myoskddn
huomioi pienid muutoksia analyysissd, kuten
4Q-menetelmid. Ehki suurin polar plot -mene-
telmin heikkous on kuitenkin se, etti se ei erota
toisistaan muutoksia, jotka ovat absoluuttisina
arvoina yhti suuria, mutta tdysin piinvastaisiin
suuntiin (16).

Kliinisestd nikokulmasta mahdollisesti kiyt-
tokelpoisin trendianalyysimenetelmi on niin sa-
nottu error grid -menetelmi, joka on kehitetty
4Q-menetelmisti (kuva 4). Muutokset mitatuis-
sa arvoissa jaetaan kolmeen eri luokkaan: pieniin
muutoksiin (muutos syddmen minuuttitilavuudes-
sa alle 5 %), keskisuuriin (muutos 5-15 %) ja suu-
riin (muutos yli 15 %). Jos tutkimusmenetelmin
arvot muuttuvat samaan suuntaan ja saman ver-
ran kuin vertailumenetelmin, menetelmi mittaa
hyvin arvojen muutosta mittausten vililli. Error
grid -analyysissd otetaan kaikki mittausarvot
huomioon, toisin kuin 4Q- ja polar plot -mene-
telmissd. Kun error grid muodostetaan, se koostuu
neljistd eri alueesta (kuva 4). Alueella 1 mitatut
arvot muuttuvat samaan suuntaan saman verran,
eli molemmat muuttuvat joko alle 5 %, 5-15 % tai
yli 15 % samaan suuntaan. Tdmi johtaa oikeisiin
hoitopaitoksiin. Alueella 2 arvot ovat muuttuneet
samaan suuntaan, mutta ei yhtd paljon, miké voi
johtaa liian vdhdiseen tai yliarvioituun hoitoon.



Alueella 3 vain toinen arvoista on muuttunut, toi-
nen on pysynyt samana. T4ll6in on mahdollista,
ettd aloitetaan turha hoito, tai tirkedi hoitoa ei
aloiteta. Alueella 4 arvot muuttuvat piinvastai-
siin suuntiin, mikd voi johtaa vidranlaisen hoidon
aloittamiseen tai oikeanlaisen hoidon lopettami-
seen (1). Kuvassa 5 esitetidn vield tyypillinen
4Q-kuvaaja ja error grid -analyysi.

Lopuksi

Kun uusia mittaus- ja monitorointimenetelmia
kehitetddn, ne tulisi aina validoida suhteessa
kiytossd oleviin vanhoihin menetelmiin. Hyvi
esimerkki tdstd on uudemmat vihemmin kajoa-
vat sydimen minuuttitilavuusmonitorit, joiden
luotettavuus ei ole hyvi verrattuna keuhkoval-
timokatetrin limpélaimennusmenetelmddn.
Sen lisiksi, ettd uusien laitteiden olisi hyvi olla
tarkkoja ja tdsmillisid, niiden pitdisi myos kye-
td mittaamaan luotettavasti muutoksia sydimen
minuuttitilavuudessa. On my6s muistettava, ettd
monitorointilaitteiden avulla voidaan ainoastaan
tarkkailla potilasta, hoitointerventioita ne eivit
ole. Sellaisia ovat esimerkiksi erilaiset vasoak-
tiiviset lddkkeet tai nestehoito, joita potilaalle
midritiin annettavaksi monitoreiden antamien
lukujen tulkinnan jdlkeen. Ennen kuin tehddin
hankintapaitoksid, pitdisi pystyd varmistamaan,
ettd laitteet todella tekevit luotettavasti sen, miti
lupaavat. Kaupallisista toimijoista riippumaton,
luotettavia tilastollisia menetelmid hyodyntivi
tutkimus on tihin paras tapa. ®
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hyodyntavaa niin sanottua pulssivoima-analyysia (LiDCOrapid) verrataan keuhkovaltimokatetrin
lampolaimennusmenetelmaan sydamen minuuttitilavuusindeksin mittauksessa HIPEK-toimen-
piteen yhteydessa. Vain 37,5 % mittauksista oli error grid -analyysissa alueella 1, ja jopa 17,5 %
mittauksista oli alueella 4, joten pulssivoima-analyysin kyky havaita sydamen minuuttitilavuus-
indeksin muutoksia todettiin huonoksi (7).
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