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Sammanfattning

Syftet med detta arbete ar att underséka om forekomsten av olika
bakteriearter i tarmfloran har ett samband med 6vervikt. I en aller-
gistudie vid Sodersjukhuset i Stockholm véacktes misstankar om att
det finns ett sadant samband och ddrmed har var uppgift blivit att
underscka detta ndrmare. Fecesprover har samlats in fran 70 barn i
tidig alder dar man kunnat mata i vilken méngd olika bakteriearter
har férekommit i tarmen. Dessa barn har sedan blivit vigda och métta
vid 2, 5 och 10 ars alder for att rdkna ut barnens BMI.

Genom olika statistiska metoder har enskilda samband studerats
mellan tva olika BMI-variabler och fem olika bakteriearters forekomst
i tarmen. Multipel logistisk och multipel linjar regression har tillam-
pats for att undersdka hur forekomsten av de olika bakteriearterna
tillsammans paverkar BMI. Upprepande génger har koefficienten for
bakteriearten S. aureus visats sig vara signifikant i vara modeller och
ar den art som verkar minska risken for 6vervikt.

*Postadress: Matematisk statistik, Stockholms universitet, 106 91, Sverige.
E-post: nicole-osin-ceder@hotmail.com. Handledare: Jan-Olov Persson.



Sammanfattning

Syftet med detta arbete dr att underséka om férekomsten av olika bakteriearter i tarmflo-
ran har ett samband med 6vervikt. I en allergistudie vid S6dersjukhuset i Stockholm vicktes
misstankar om att det finns ett sddant samband och dirmed har var uppgift blivit att un-
dersoka detta ndrmare. Fecesprover har samlats in fran 70 barn i tidig alder dér man kunnat
méta i vilken méngd olika bakteriearter har férekommit i tarmen. Dessa barn har sedan blivit
vigda och métta vid 2, 5 och 10 ars alder for att rakna ut barnens BMI.

Genom olika statistiska metoder har enskilda samband studerats mellan tva olika BMI-
variabler och fem olika bakteriearters férekomst i tarmen. Multipel logistisk och multipel
linjar regression har tillimpats for att underséka hur férekomsten av de olika bakteriearterna
tillsammans paverkar BMI. Upprepande ganger har koefficienten for bakteriearten S. aureus
visats sig vara signifikant i vara modeller och &dr den art som verkar minska risken fér 6vervikt.

Abstract

The objective of this thesis is to investigate if different bacterias in the intestinal flora influences
overweight in young children. In a previous allergy study at Sodersjukhuset in Stockholm, they
raised suspicions that there is such a connection, and thus, our task has been to examine this more
closely. Faecal samples were collected from 70 children at an early age where one could measure the
amount of different species of bacteria occurred in the intestine. These children have been weighed
and measured at 2, 5 and 10 years of age in order to calculate children’s BMI.

Through various statistical methods we have studied individual relationship between two variables
of BMI and five different bacterial species aggregated in the gut. Multiple logistic and multiple
linear regression was applied to investigate if the prevalence of different bacterial species together
affects BMI. The coefficient of the specie S. aureus has repeatedly shown to be significant in our
models, so S. aureus reduce the risk of obesity.
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Denna uppsats utgor ett sjalvstindigt examensarbete i matematisk statistik om 15 hp vid Stock-
holms Universitet. Ett stort tack till Maria Johansson och Eva Sverremark-Ekstrom vid institu-
tionen for molekylér biovetenskap som gav mig mdjlighet att fa utféra detta arbete samt till min
handledare Jan-Olov Persson for stort stéd och goda rad under arbetets gang.
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1 Inledning

Pa Sachsska Barnsjukhuset vid Sédersjukhuset i Stockholm har en grupp fran Instutitionen for
Molekylar Biovetenskap vid Stockholms Universitet genomfort en studie for att undersoka vilka
faktorer som paverkar hur barn utvecklar allergier. Frivilliga fordldrar deltog i studien mellan aren
1997 och 2000 genom att lamna uppgifter om sig sjilva och deras barn. Férutom information om
familjernas allergihistoria samlades &ven fecesprov (avioringsprov) fran barnen in f6r att underso-
ka forekomsten av olika bakteriearter i tarmfloran och hur det paverkar barnens allergiutveckling.
Barnens vikt och lingd har &ven samlats in under flera tillfdllen. Under studiens gang noterades
att barn med hogt BMI hade liknande bakteriearter i sin tarmflora och detta har lett till att vi i
denna uppsats vill understka om det faktiskt finns ett sidant samband. [7]. Det har tidigare gjorts
studier pa rattor dir man har pavisat att forekomsten av bakteriearten Laktobaciller bidrog till
mindre vikt hos rattorna och vi vill underséka om det foreligger ett samband mellan férekomsten
av en bakterieart och barns vikt &ven pa human data. [9]

1.1 Bakgrund

Maénniskan bdr pa en mingd bakterier i kroppen och i tarmfloran hittar vi hundratals olika bak-
teriearter och med hjilp av fecesprov kan man ta reda pa vilka dessa bakteriearter &r. Barnen i
studien fick l&mna fecesprov vid fyra tidpunkter en kort tid efter fodseln (vecka 1, vecka 2, mé-
nad 1, manad 2). Fran fecesproverna kunde DNA renas fram med hjilp av en metod kallad Real
Time PCR (Polymeras Chain Reaction). Genom att rena utdraget av DNA kan man fa fram en
relativ méngd av en bakterieart baserad pa hur mycket DNA som totalt renats i processen med
en detektionsgrins pa 5-107% %. I studien pa Sédersjukhuset valde man att studera endast fem
bakteriearter i varje prov, Bifidobacterium (B.) adolescentis, B. breve, B. bifidum, Staphylococcus
(S.) aureus samt Laktobaciller. Den sistndmda ar ett samlingsnamn f6r en grupp av bakterier L.
casei, L. paracasei och L. rhmnosus. [0]

Inom medicin talar man ofta om kolonisering av bakteriearter, vilket innebér att en bakterie har
fatt faste och vixer pa en ny plats. Bakterierna i tarmfloran skyddar oss mot sjukdommar och
frammande och skadliga bakterier vilket gor att de dr viktiga fér var hélsa. De maste Gverleva
firden genom mage och tarm och &ven kolonisera sig i tarmen. [5] Nér en bakterieart har fore-
kommit i tarmen under en ldngre tid sfger man att arten dr koloniserad. Nagra ar efter att man
f6ds har en bakterieflora i tarmen byggts upp, vilket innebér att vissa bakteriearter har koloniserat
sig och vissa inte. Det finns ingen regel féor hur man bestdmmer nér en art &r koloniserad men i
allergistudien sa man att en art var koloniserad om den fanns detekterad i fler &n ett fecesprov.

Barnen foljdes upp vid 2, 5 och 10 ars alder for att viiga och mita dem. Barnens BMI ridknades
ut, som dr ett matt som anvinds for att kunna definera 6vervikt och fetma, och defineras,

ar = e kel ke
langd” [meter]

For en vuxen méinniska ir griinsen for 6vervikt ett BMI lika med 25 kg/m?, medan 6verviktsgriinsen
for barn upp till 18 ar varierar med aldern. Under barns uppvéaxt forandras kroppen stindigt och
pa olika sétt for pojkar och flickor. Darfor spelar bade alder och kén roll for vilket BMI som
anses vara Overvikt. I artikeln "Establishing a standard definition for child overweight and obesity



worldwide: international survey” av T.J Cole et al. beskrivs hur 6verviktsgranserna har tagits fram
for barn vid olika aldrar och for respektive kon. I tabell 1 listas 6verviktgranserna vid 2, 5 och 10
ars alder.

Tabell 1: Overviktsgrinsen vid de olika aldrarna for respektive kén.
24r | 5ar | 10 ar
Pojkar | 18.41 | 17.42 | 19.84
Flickor | 18.02 | 17.15 | 19.86

Overviktsgriansen #r hogre for pojkar #n for flickor vid 2 och 5 ars alder medan Gverviktsgriansen
for flickor &r hogre vid 10 ars alder, detta &r ett exempel pa att pojkar och flickor utvecklas oli-
ka i kroppen under uppviixten. Utifran dessa grianser defineras dvervikt fér barnen i detta arbete. [2]

1.2 Syfte

Syftet med detta arbete dr att undersdka om det finns ett samband mellan férekomsten av olika
bakteriearter i tarmfloran och barns kroppsvikt. Minskar risken fér évervikt om en viss bakterieart
finns koloniserad i tarmen?

1.3 Beskrivning av data

I detta arbete anviinds ett dataset bestaende av information om 70 barn fédda vaginalt efter vecka
36 mellan aren 1997 och 2000 pa olika sjukhus runt om i Stockholm. Vid fyra olika tidpunkter efter
fodseln (vecka 1, vecka 2, ménad 1, manad 2) har man med hjilp av fecesprov fran barnen samlat
information om méngden av olika bakteriearter i tarmfloran. De arter vi kommer att studera i
detta arbete dr de fem bakteriearterna som de valde att undersoka i allergistudien. Barnens vikt
och ldngd har uppmitts vid aldrarna 2, 5 och 10 ar. [7]

1.3.1 Bakterier i tarmfloran

I datasetet anges hur stor procentandel varje bakterieart utgoér av den totala mangden bakterie-
arter i varje fecesprov. Metoden for att ta fram den relativa migden har en detektionsgrins pa
5-107% %, och om en art inte har detekterats i ett fecesprov anges andelen 107% i datasetet. Det
kan férkomma uteblivna fecesprov vilket har lett till att det saknas data for bakteriearterna vid
den tidpunkten. [6]

Eftersom det finns hundratals bakterier i tarmfloran utgor varje bakterieart en liten procent av
den totala mingden bakterier. Didrmed forkommer det ofta att en art inte gar att detektera i ett
fecesprov pa grund av detektionsgrinsen. Med hjalp av tabell 2 férsoker vi skaffa forstaelse for hur
ofta en art dr detekterad och i vilken méngd de utgdr i datasetet for varje fecesprov.



Tabell 2: Intervallet av bakteriemangden fér de detekterad arterna samt medianvérdet.

] Tid \ Bakterie \ Andel (Min, Max) [%] \ Median |%] \ Antal det. ‘
Laktobaciller (107>, 0.68) 0.0004 17
B. adolescentis (1072, 0.87) 0.0030 26
Vecka 1 | B. breve (31073, 2.70) 0.2698 18
B. bifidum (107, 1.86) 0.1274 21
S. aureus (1075, 0.04) 0.0027 43
Laktobaciller (107°, 0.46) 0.0005 18
B. adolescentis (1075, 2.23) 0.0057 21
Vecka 2 | B. breve (1075, 4.98) 0.3938 18
B. bifidum (1075, 9.54) 0.8192 20
S. aureus (31072, 0.08) 0.0043 46
Laktobaciller (1075, 0.36) 0.0013 20
B. adolescentis (3-1075, 2.05) 0.0190 18
Manad 1 | B. breve (4.3-1073, 10.80) 0.2551 20
B. bifidum (10~°, 8.80) 0.4193 20
S. aureus (1075, 0.07) 0.0022 48
Laktobaciller (1075, 0.23) 0.0011 29
B. adolescentis (107°, 5.40) 0.0072 26
Manad 2 | B. breve (10~%, 23.59) 0.3085 22
B. bifidum (105, 7.75) 0.1133 28
S. aureus (21075, 0.03) 0.0009 46

Notera att S. aureus &r detekterad hos betydligt fler barn vid de olika tidpunkterna jamfért med
Ovriga bakteriearter men har en vildigt lag median. Detta skulle kunna betyda att S. aureus l&ttare
far ett fiste i tarmen &n de 6vriga arterna och férekommer i en jimnare niva vilket gor att arten
blir mer stabil i tarmfloran. Bakterierna B. breve och B. bifidum har det storta intervallet mellan
minsta och storsta procentandel och &nda ett hogt medianvirde. Detta beror pa att nir de vél
férekommer i tarmen utgdr arterna en stérre mingd dn de Gvriga bakteriearterna.

1.3.2 Kolonisering av bakterier

I datasetet finns en variabel som beskriver om en bakterieart dr koloniserad eller ej. For att be-
stdimma om en art dr koloniserad i tarmen ricker det att arten dr detekterad i minst tva fecesprov.
Déarfor kan vi, trots vissa uteblivna prov, bestdmma for de flesta barn vilka arter som ar koloni-
serade och ej. Till exempel kan vi bestdmma att en art dr koloniserad om den &r detekterad i tva
fecesprov medan de andra tva proven saknas. Daremot om tva fecesprov inte kan detektera en art
och de andra tva proven saknas, kan vi inte bestimma vare sig arten dr koloniserad eller ej.

Tabell 3: Andelen kolonierade bakteriearter.

’ Bakterieart koloniserade
Laktobaciller 34% (21/62)
B. adolescentis | 38% (25/65)
B. breve 32% (21/66)
B. bifidum 36% (24/66)
S. aureus 77% (51/66)




I tabell 3 kan vi se att flest barn har koloniserade S. aureus-bakterier i tarmen. Som vi sag i tabell
2 hade manga barn en detekterad S. aureus-bakterie vid de olika tidpunkterna vilket da medfor
att bakteriearten &r koloniserad hos manga barn.

Genom att studera om en art dr koloniserad kan vi gora ett antagande om att arten fatt faste i
tarmen hos ett barn. Lika sa om en art inte &r koloniserad da vi antar att arten inte fatt ett fiste.
Eftersom en art kan férekomma, i tarmen vid en tidpunk utan att den &r koloniserad dar spelar det
d&rfor ingen roll hur stor andel arten utgor i just den tidpunkten eftersom den lika vil inte behdver
forekomma vid nista provtagning. Mingden av en bakterieart i tarmfloran hos en vuxen dr mer
stabil under en ldngre tid jAmfért med hos ett barn. Det tar en tid innan ett barn hinner bygga upp
en stabil tarmflora och dérfér varierar méngden av arterna mycket och vi blir darfor intresserade
av vilka arter som fatt féste i tarmen istéllet for mdngden av varje art vid olika tidpunkter. Darav
dr kolonisering fortsdttningsvis den variabel som blir intressant for att undersdka syftet i detta
arbete.

1.3.3 BMI - Body Mass Index

Genom att viga och méta barnen har man kunnat rdkna ut deras BMI vid 2, 5 och 10 ars alder.
Pa samma séitt som det saknas fecesprov i studien saknas det &ven BMI-virden for vissa barn vid
olika tidpunkter da méatningarna skulle ha skett.

BMI-virdena som riknas ut dr kontinuerliga men pa samma séitt som for bakteriearterna sa finns
ytterligare en variabel f6r BMI i datasetet. Namnligen en kategorisk variabel som beskriver om ett
barn &r Gverviktigt eller ej, vilket har bestimts med hjilp av Overviktsgriserna. Vi skiljer pa de
tva olika BMI-variablerna genom att kalla den kategoriska, eller binira, variabeln for Overvikt,
som da antar vérdet 1 (6verviktig) eller 0 (normalviktig) och den kontinuerliga variabeln f6r BMI,
som antar BMI-viirdena for varje barn. Overvikt ger oss méjlighet att se om det finns nagot
gemensamt for de Gverviktiga barnen i deras tarmflora.

I tabell 4 ser vi fordelningen av antalet Gverviktiga pojkar och flickor vid respektive alder.

Tabell 4: Andelen Gverviktiga barn.
| Kén | 2 ar | 5 ar | 10 ar |
Pojkar 15% (6/40) 16.2% (6/37) | 15.6% (5/32)
Flickor | 17.2% (5/29) | 10.3% (3/29) | 18.5% (5/27)
Totalt | 15.9% (11/69) | 13.6% (9/66) | 16.9% (10/59)

Det saknas fler BMI-viirden ju dldre barnen blir. Detta beror sikerligen pa att det &r svart att
folja upp individer i en studie som stricker sig under sa lang tid. Andelen &verviktiga barn &r
ddremot ungefér lika for de tre olika aldrarna fastdn det totala antalet observerade BMI-virden ar
olika. Det ar 15.9%, 13.6% och 16.9% av det totala antalet barn som dr overviktiga vid de olika
aldrarna.

1.4 Metod

I detta arbete kommer i huvudsak multipel logistisk och multipel linjar regression att tillimpas for
att undersdka om ett samband existerar mellan féorekomsten av olika bakteriearter och BMI. Men
innan dess undersoker vi om det gar att pavisa enskilda samband mellan BMI och férekomsten av



de olika bakteriearterna i tarmfloran. Metoder som t-test och 2x2 tabeller tillampas for att utreda
detta.



2 Teori

2.1 Kategoriska variabler

Kategoriska variabler anvénds ofta inom statistiken och &r en variabel uppdelad i kategorier som
beskriver olika kvalitéer. Det finns ordnade samt oordnade kategoriska variabler. Fér de ordnade
variablerna finns det en ordning mellan de olika kategorierna medan det inte finns det f6r de oord-
nade variabler.

Nér en kategorsik variabel endast har tva mojliga utfall, det vill sdga tva kategorier, kallar vi den
for en bindr variabel. [1]

2.2 2x2-kontingenstabell och Oddskvot

En 2x2-kontingenstabell kan bildas av tva binfra variabler A och B, dér varje cell i tabellen
anger en frekvens. Vi illusterar detta med ett exempel dir bade A och B &r uppdelade i tva olika
kategorier, 1 och 2. Vi har exempelvis en population av intresse dar varje individ tillhér en kategori
for varje variabel. Detta illustreras i tabell 5 for N = Zi,j n;; individer, dér n4q, n42, ni4 och
no star for rad- och kolumnsummorna.

Tabell 5: 2x2-tabell.
A

1 2
1| nip | ni2 | mig
2 | no1 | na2 | Moy
ni1 Nnyo N

Med hjélp av en kontingenstabell kan man rikna ut en oddskvot, odds ratio (OR).

P(A=1|B=1) /
P(A=2[B=1) M11/n ni - n

OR — igﬁ:ﬂgzg _ n11/n12 _ n11 .n22. (1)
Pla=aB=2) 21/M22 12 - M21

Oddskvoten ar kvoten av tva odds, dér odds berdknas med hjilp av betingade sannolikheter som vi
kan se i 1, och beskriver sambandet mellan de tva variablerna A och B. Vi tolkar oddskvoten,

OR > 1:B=1 okar oddsen att A=1.

OR =1 : B=1 paverkar inte A=1, lika sannolikt att A=1 som att A=2.
OR < 1:B=1 minskar oddsen att A=1.

Oddskvoten beror inte pa hur stor populationen &r utan endast pa forhallandet mellan frekvenserna
i tabellen.



2.2.1 Fisher’s exakta test

Fisher’s exakta test anvinds vid 2x2-tabeller for att understka oberoende mellan tva binira va-
riabler, detta motsvarar att oddskvoten &r lika med ett. Med hjilp av Fisher’s exakta test erhalls
ett exakt p-virde dven da antalet observationer ar litet.

Frekvenserna i tabellcellerna {n;;} kommer fran tva oberoende binomiala stickprov eller fran ett
multinomialt stickprov. Rad- och kolumnsummorna &r fixa vilket gor att cellfrekvenserna antar en
hypergeometrisk férdelning. For en given rad- och kolumnsumma kan vi med hjélp av cellfrekvensen
nj1, som blir var testvariabel, bestimma de 6vriga cellerna i tabellen. Under nollhypotesen, OR=1,
kan vi bestdmma sannolikheten att ni; antar ett specifikt virde ¢ genom,

p(t) = P(n1p =1t) = (t()(:slt)

niyi1

(2)

Vi forkastar nollhypotesen om sannolikheten &r liten att erhalla ett minst lika extremt virde pa
ni; som det obseverade virdet. [1]

2.3 Student’s t-test

Ett t-test hjdlper oss att avgdra om det foreligger nagon skillnad mellan medelvéirdena for tva grup-
per. Lat X; och X, vara tva oberoende normalférdelade stickprov med medelvéirde pq respektive
1o. Teststatistikan T defineras

T1 — X2

s2(i + L)

ni na

T =

dér T &r t-férdelad under nollhypotesen med ny + no — 2 frihetsgrader och den poolade varian-
sen,

2 (- 1)si + (ng — 1)s3
N n1+no —2

7

dér sy och sy star for de skattade varianserna for olika stickproven och n; och ny star for storleken
pa respektive stickprov.

Teststatistikan testas statistiskt pa signifikansnivan a om det foreligger skillnad i gruppmedelvér-
dena.

Hy: gy = po,
Hy:py # po.

Om vi kan forkasta nollhypotesen, Hy, kan vi avgora om gruppmedelvirdena statistiskt ej ar lika
varandra. [3]



2.4 Bonferroni’s korrektion

Vid ett flertal statistiska test, dir varje test har en signifikansniva «, kan nagra av dessa erhéalla
ett p-virde mindre &n « av ren slump trots att nollhypotesen dr sann. Med hjilp av Bonferroni’s
korrektion kan vi ta hinsyn till detta.

Vid multipla jamforelser maste vi kontrollera for de falska signifikanser som kan uppsta. Den
kritiska signifikansnivan « sétts ofta till 0.05, vilken man med Bonferroni’s korrektion vill sénka.
Genom att vilja en kritisk signifikansniva,

dir n ar antalet multipla test som utfors, si sinker vi felrisken for varje test. [4]

2.5 Logistisk regression

Logistisk regression adr en metod for att understka om det finns ett samband mellan en kategorisk
beroende variabel Y som endast kan anta tva olika virden och k oberoende foérklarande variabler
X1,..,X. De forklarande variablerna X; kan vara antingen kvalitativa eller kvantitativa. I en lo-
gistisk regression dr man intresserad av ett samband mellan sannolikheten att Y ska anta ett av
sina virden med X;. Till exempel om Y antar viirdet O eller 1 s& &r vi intresserade av P(Y = 1).

Multipel logistisk regression defineras av funktionen som vi kallar logit och sambandet med de
forklarande variablerna,

logit(P(Y = 1)) =log (1 P =1)

—P(Yzl)) =po+ iz + -+ Brrg.

Vilket kan skrivas om,

) = exp(Bo + Brx1 + - - - + Brag)

P =1)= 1+ exp(Bo + fra1 + - - + Brak)

2.5.1 Tolkning av de skattade koefficienterna

Kvoten mellan oddsen for Y=1 om xz; 6kar med en enhet och oddsen for Y=1 om z; &r konstant
kallas for oddskvoten (OR).

Lat oss titta pa OR for ;.

exp(Bo + fr(x1 + 1) + - - - + Bray)

OR =
exp(Bo + frz1 + - - - + Brak)

= exp(f1).

Med hjélp av de skattade S-koefficienterna som vi erhaller nér vi utfor en logistisk regression kan vi
berdkna den skattade oddskvoten som beskriver hur oddsen tkar/minskar da x; 6kar med en enhet.



Mer om hur koefficienter och oddskvoter skattas gar att liasa i Categorical Data Analysis, av Alan
Agresti (2002).

2.5.2 Modellkontroll

For logistisk regression finns det olika ” goodness of fit”’-test att genomfora for att underséka hur
vél en modell &r anpassad till observerad data. For ogrupperad data (som vi har i denna uppsats)
dr Hosmer-Lemeshow’s test ett sadant. Hosmer-Lemeshow’s test skattar forst sannolikheter som
sedan delas in i ungefiir lika stora grupper g. Hosmer-Lemeshow’s teststatistika C utformas med
hjélp av Pearson’s y2-teststatistika for att jimfora observerade och anpassade virden.

C zi: {(Om — é1x)? N (o0k - éOk)2] |

é é
Pt 1k ok

dar

Ck
O1k = E Y,
Jj=1
Ck

ook = Z(mj —Y;),

j=1
Ck
élk: E mjfrj,
j=1
Ck
€0k = E mj(l—ﬂ'j).
j=1

Vi har att ¢;, 8r antalet olika kombinationer de forklarande variablerna kan ha i grupp k, y; &r
de oberverade Overvikts-virdena, 7 &r de anpassade virdena och m; &r antalet observationer
med samma kombination av forklarande variabler for varje j. Teststatistikan C ir approximativt
x2-fordelad med g-2 frihetsgrader.

Mer om Hosmer-Lemeshow’s test gar att ldsa i kapitel 5 i Applied Logistic Regression, av David
W. Hosmer, Stanley Lemeshow, Rodney X (2013).

2.6 Linjar regression
Multipel linjar regression &r en modell som tillampas nér vi har en kontinuerlig responsvariabel.

Med den linjira modellen underscks hur viardena pa k stycken férklarande variabler paverkar virdet
pa responsvariabeln. Det linjdra sambanden formuleras,

Y = Bo + frixi1 + - - + Brxir + €,

for observation i=1,..,n déir de sSlumpméssiga och felen ¢; ~ N (0, 0?) #r oberoende och lika férdelade.

Mer om linjér regression gar att ldsa i Linedra Statistisk Modeller, av Rolf Sundberg (2015).



2.6.1 Modellkontroll

Forutsatt att man anpassar en linjir regressionsmodell giller det att vissa antaganden ska vara
uppfyllda. Antagandena som bor vara uppfyllda &r att de slumpmaissiga felen, ¢;, dr oberoende
och normalférdelade med konstant varians. For att kontrollera dessa antaganden tar vi hjilp av
olika plottar. Vi studerar plottar 6ver residualer och anpassade varden samt normalkvantilplottar.

[10]
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3 Analys

T avsnitt 1.3 beskrivs datasetet som anvinds for analysen i denna uppsats, som sammanfattningsvis
bestar av de fem olika bakteriearternas férekomst samt BMI vid 2, 5 och 10 ars alder. Vi kommer
ihag att vi valt att studera férekomsten, koloniseringen, av varje art framfor att studera varje andel
som en art utgor i de fyra olika fecesproven. Vi later koloniseringen av en art sammanfatta arternas
forekomst vid de fyra olika tidpunkterna som man métt méangden av dem.

3.1 Responsvariabel

Responsvariabeln i detta arbete &r BMI vid de olika aldrarna eftersom vi vill studera utfallet pa
barnens vikt beroende pa forekomsten av de olika bakteriearterna. BMI &r ett matt som anges i
kg/m? och finns i datasetet som en variabel for de olika aldrarna som barnen blivit viigda och mitta.
Som nimndes i avsnitt 1.3.3 si finns #ven en binir BMI-variabel Overvikt for de olika aldrarna.
Vi har darmed tva olika typer av responsvariabler for BMI, bade en kontinuerlig och en binér sadan.

I tabell 1 visas 6verviktsgrinsen for de olika aldrarna och som synes dr de olika fér pojkar och
flickor, i alla fall vid 2 och 5 ars alder. Da 6verviktsgriansen &r olika kan det bli svart att jimfora
barnens BMI-virden om vi inte tar hansyn till kon. Problematiken &r att en &verviktig flicka kan ha
lagre BMI &n en normalviktig pojke vid 2 och 5 ars alder. Vi skulle kunna dela upp BMI-variabeln
pa tva, en for respektive kon, men erhaller da tva variabler med relativt f& observationer. Dirav
kan variabeln Overvikt med fordel anvindas som responsvariabel for att inte behdva ta hinsyn
till kén och samtidigt innehalla s34 manga observationer som mdjligt.

Vi gar dock miste om en del information om vi endast studerar Overvikt. Genom att studera BMI
kan vi eventuellt upptéicka samband mellan férekomsten av vissa bakteriearter och ett 6kat /minskat
BMI. Det behover inte nédvindigtvis vara sa att BMI-virdena ligger 6ver Gverviktsgrinsen for att
ett sddant samband ska upptéackas.

Vi tittar ndrmare pa hur BMI utvecklas 6ver aldrarna och delar upp de i tva grupper f6r de olika
konen. I figur 1 och 2 kan vi se hur BMI fordndras mellan de tre aldrarna fér pojkar respektive
flickor. Den utmarkerade linjen i de tva figurerna &r 6verviktsgrinsen for de olika konen.
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BMI-utvecklingen for pojkar
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Figur 1: BMI-utvecklingen fér pojkar med utsatt éverviktsgréns.

BMI-utvecklingen Tor flickor
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Figur 2: BMI-utvecklingen for flickor med utsatt 6verviktsgrans.

I figurerna kan vi se hur de flesta barn ligger under Sverviktsgrinsen i de tre olika aldrarna. Vi ser
ocksa hur spridningen pd BMI 6kar med aldern och det blir méarkbart tydligt vilka barn som &ar
overviktiga vid 10 ars alder eftersom det ligger léngre ifran 6verviktsgrénsen. Vi noterar ocksa att
det i de flesta fall 4r samma barn som &r 6verviktiga vid de olika aldrarna.
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For att se hur det skiljer sig mellan BMI for pojkar och flickor tittar vi pa medelvirdet vid de olika
aldrarna.

Medelvéardet av BMI for pojkar och flickor
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|

—  Pojkar
------ Flickor

19

Bl
18

17

16

15

2ar 5ar 10 ar

Alder

Figur 3: Medelvirdet av BMI f6r pojkar respektive flickor.

Flickors BMI-medelvirde ar tydligt lagre dn pojkars. Skillnaden mellan pojkar och flickor ar na-
gorlunda konstant vid de olika aldrarna.

3.1.1 Avvikelser fran 6verviktsgrinsen

Som nimndes tidigare beror BMI-virdena pa alder och kon. Vi vill undvika att dela upp variabeln
BMI pa kon for att behalla s manga observationer som mojligt. Enligt tabell 1 skiljer det sig inte
sa mycket mellan Gverviktsgrinsen for pojkar och flickor vid 10 ars alder och vi kan nédstan anta
att de &r lika. For BMI vid 10 ars alder tar vi inte hansyn till kén vilket underldttar fér oss da
vi inte behover justera for detta. Vid 2 och 5 ars alder dr Gverviktsgrinsen olika beroende pa kon.
Vi skapar en ny variabel Avvikelse som vi erhaller genom att dra bort ratt 6verviktsgrans fran
BMI-viirdet beroende pa kon och alder. Detta gors endast for aldrarna 2 och 5 ar.

Histogram fér BMI vid 10 ars alder och Avvikelse vid 2 och 5 ars alder visas for att kunna se
spridningen av variablerna fér de olika konen.
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Figur 4: Histogram 6ver BMI-avvikelserna vid 2 ars alder
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Figur 5: Histogram 6ver BMI-avvikelserna vid 5 ars alder
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Figur 6: Histogram 6ver BMI vid 10 ars alder
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Histogrammen pavisar att BMI-avvikelserna inte skiljer sig sa mycket at mellan kénen vid aldrarna
2 och 5 ar. Vid 10 ars alder kan vi se att spridningen pa BMI &r stérre hos pojkar &n hos flickor,
det dr nog ocksa anledningen till att pojkars medelvirde var hégre &n flickors.

Barns kroppsvikt fordndras stindigt under uppvéxten och ju &dldre de blir ju stabilare blir vik-
ten. Darfor kommer vi i detta arbete att anvinda oss av responsvariabeln BMI vid 10 ars alder
eftersom det &r den dldsta aldern i datasetet och dérfor mer stabil jamfért med de 6vriga ald-
rarna. Detta giller dven for variabeln Overvikt som ocksa studeras endast vid 10 ars alder i
fortsdttningen.

3.2 Korrelation mellan forekomsten av bakteriearterna

I senare avsnitt tillampas regressionsanalys for att undersdoka sambandet mellan férekomsten av
de olika bakteriearterna och BMI. Da &r det viktigt att de oberoende férklarande variablerna inte
dr starkt korrelerade med varandra eftersom det blir problematiskt att halla isdr effekterna av
dem pé den oberoende responsvariabeln. Detta kallas multikollinearitet, allts& att tva (eller flera)
kovarianser dr hogt korrelerade med varandra, vilket vi maste understka for vara variabler.

Vara forklarande variabler i detta arbete dr férekomsten av de fem bakteriearterna. For att ta
reda pa hur dessa korrelerar med varandra tar vi hjéalp av oddskvoter, da vara variabler &r binéra.
Oddskvoten testas for om den #r lika med ett, vilket motsvarar oberoende mellan tva variabler,
och detta gors med hjilp av Fisher’s exakta test med 5% felrisk. (Oddskvoterna erhalls fran 2x2-
tabeller som ldsaren hittar i Appendix.)

Tabell 6: Oddskvot och Fisher’s exakta p-virde for de olika bakteriearterna.
’ \ Oddskvot \ P-virde

Lac, B. adol 0.62 0.56
Lac, B. breve 1.47 0.57
Lac, B. bifi 1.54 0.56
Lac, S. aur 0.85 1
B. adol, B. breve 0.44 0.27
B. adol, B. bifi 1.49 0.59
B. adol, S. aur 0.90 1
B. breve, B. bifi 1.28 0.78
B. breve, S. aur 0.46 0.22
B. bifi, S. aur 1.16 1

Om oddskvoten ar lika med ett finns inget samband mellan variablerna. Som vi kan se i tabell 6
finner vi inget p-viirde mindre &n o=0.05, alltsa kan vi inte forkasta nollhypotesen och vi kan inte
utesluta att de inte finns ett samband mellan férekomsten av de olika bakteriearterna.

Enligt Maria Johansson, som deltagit i den tidigare ndmnda allergistudien pa Sédersjukhustet, kan
det mycket vil finnas ett samband mellan forekomsten av bakteriearterna men att man inte vet
sd mycket om det i verkliga livet. Hon séger déremot att man i provrér har sett hur Laktobacil-
ler hdmmar tillvixten av S. aureus-bakterier. Ett sddant samband gar inte att pavisa enligt vara
oddskvoter och p-virden.
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Vi kan alltsa inte faststdlla nagon korrelation mellan arternas férekomst men det kan dnda finnas
ett samspel mellan arterna. Ett samspel mellan tva variabler menar pa att de tillsammans inverkar
pa responsvariabeln medan korrelation antyder pa samspelet mellan variablerna sinsemellan. Det
skulle mycket vl kunna finnas samspel, att forekomsten av vissa bakteriearter tillsammans paverkar
BMI, men vart dataset innehaller for fa observationer for att undersdka detta.

3.3 Samband mellan BMI och bakterief6rekomst

Sambandet mellan BMI och férekomsten av de olika bakteriearterna ska nu undersokas. Eftersom
BMI antingen &ar en bindr eller kontinuerlig variabel tillampas olika metoder fér att underscka
sambandet mellan de olika variablerna och bakteriearterna. Vid vara analyser anvinder vi bade
BMI och Overvikt vid 10 ars alder eftersom vi kunde konstatera att det var den mest limpliga
aldern att studera. Undersokningar har gjorts &ven for 2 och 5 ars alder men dessa resultat hittar
ldsaren i Appendix.

3.3.1 Responsvariabeln Overvikt

Med hjélp av 2x2-kontingenstabeller testas sambandet mellan tva bindra variabler. Bade fore-
komsten av bakteriearterna och Overvikt &r binira variabler och vi kan skapa de olika tabellerna.
Fran tabellerna kan en oddskvot riknas ut som vi sedan testar om den &r lika med ett, pa en
signifikanstniva a=0.05, vilket da tyder pa att variablerna &r oberoende av varandra.

Figur 7: 2x2-tabeller for bakteriearterna och Overvikt vid 10 ars alder.

Laktobaciller B. adolescentis B, hreve B, hifidum 5. aureus
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Tabellerna visar pa att S. aureus och Overvikt ir signifikant beroende av varandra da vi far ett
p-vérde lika med 0.03. Detta betyder att det dr signifikant skillnad pa antalet barn som har kolo-
niserade S. aurus-bakterier beroende pa om de dr normal- eller 6verviktiga. Utifran tabellen ser vi
att det dr 13% (5/38) barn som &r Gverviktiga av dem som har koloniserade S. aureus-bakterier
jamfort med 71% (5/7) 6verviktiga av dem som inte har arten koloniserad. Detta ger oss oddskvo-
ten 0.18, vilket siger att oddsen for dvervikt minskar med 82% om arten S. aureus dr koloniserad
i tarmfloran jamfoért med om arten inte &r koloniserad.

Nar vi gor flera jamforelser och enstaka signifikansanalyser, dir varje signifikans dr pa 5% felrisk,
bor vi komma ihag att risken for falska signifikanser 6kar med antalet jaimforelser. For varje enskilt
test &r felrisken upp till 5% att vi antar falska signifikanser. Vi kan justera den 6kade felrisken med
hjalp av Bonferroni’s metod. I detta fall skulle det innebéra att den kritiska signifikansnivan blir
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905 = 0.01, alltsé att vi endast forkastar nollhypotsen om p-véirdet &r mindre &n 0.01. Vilket leder

till att vi i detta fall inte ldngre kan forkasta nollhypotesen vid jamforelse mellan S. aureus och
Overvikt da p-vardet vi erhaller dr 0.03.

3.3.2 Multipel logistisk regression
Multipel logistisk regression &r en modell som kan tillimpas pa en kategorisk responsvariabel.
Modellen anpassas om intresset dr att underscka vilken effekt de forklarande variablerna har pa

responsen med hénsyn tagna till effekten av dvriga variabler. Vi kan nu undersoka hur férekomsten
av bakteriearterna tillsammans paverkar Overvikt.

Logistisk regression tillimpas pa responsvariabeln Overvikt vid 10 ars alder. De forklarande va-
riablerna i modellen dr férekomsten av de fem olika bakteriearterna. Vi kallar dem,

0,

Tiak =
lak 1’
0,

Ladol =
dol 1,

om Laktobacillerna ej dr koloniserad,

om Laktobacillerna &r koloniserad

om B. adolescentis ej &r koloniserad,
om B. adolescentis &r koloniserad

om B. breve ej dr koloniserad,
om B. breve ar koloniserad

om B. bifidum ej dr koloniserad,

om B. bifidum &r koloniserad

om S. aureus ej ar koloniserad,

om S. aureus ar koloniserad

Lat 7(x) = P(Overvikt=1), vilket ger oss modellen,

logit (TI'(:L')) = Bo + B1%iak + BoTadol + B3Tpre + B4xbif + B5Taur-

I tabell 7 visas det erhallna skattningarna och dess p-virde for den logistiska modellen.

Tabell 7: Skattningar for den logistiska regressionsmodellen.

Modell 1 | Forkl.var. | §; skattning | exp(3;) | Pr(> |z|) | Antal
intercept 0.29 1.34 0.76
Kol akto -0.67 1.51 0.51
Kolg.adol -0.28 0.76 0.77

Alder 10 | ) -0.70 0.50 0.51 A7
Kolg big 0.38 1.46 0.68
Kols aur -2.41 0.09 0.01
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Koefficienten for bakteriearten S. aureus dr signifikant pa 5% felrisk, da p-vardet dr 0.01. Med
den skattade koefficienten for S. aureus erhaller vi oddskvoten 0.09, vilket betyder att om arten &r
koloniserad s& minskar oddsen for 6vervikt med 91% i jamforelse med om arten inte &r koloniserad.
Arten verkar ha en stark effekt pa Overvikt. Konfidensintervallet for oddskvoten &r [0.01, 0.50]
vilket betyder att effekten har en stor variation da S. aureus &dr koloniserad. Koefficienterna for de
Ovriga bakteriearterna &r inte statistiskt signifikanta pa 5% felrisk och vi kan inte avgora om de
ger effekt pa responsvariabeln Overvikt eller inte.

3.3.3 Responsvariabeln BMI

Efter att ha studerat sambandet mellan forekomsten av bakteriearterna och Overvikt gor vi lik-
nande jamforelser for den kontinuerliga responsvariabeln BMI.

Med t-test testar vi for om tva gruppmedelvirden &r statistiskt skilda fran varandra. BMI delas
upp i tva grupper fér varje art, koloniserad eller ej, for att sedan berdkna de tva medelvirdena i
respektive grupp. Resultat fran t-testen visas nedan.

Tabell 8: Resultat fran t-test (Medel dr gruppmedelvirdet for BMI).

Alder Art Koloniserad Ej Koloniserad T-test
Medel | tot obs | Medel | Tot obs | t-stat | p-viirde
Laktobaciller 16.97 17 18.26 34 1.89 0.07
B.adolescentis | 17.79 21 17.98 33 0.25 0.80
10 B.Breve 17.98 16 17.67 39 -0.41 0.69
B.bifidum 17.41 19 18.02 36 0.92 0.36
S.aureus 17.55 43 19.10 12 1.49 0.15

T-testen ger inget signifikant resultat pa 5% felrisk, men déaremot pa 10% felrisk. I detta fall &r det
forekomsten av Laktobacillerna som visar sig ha ett samband med BMI. Det vill siga, medelvirdet
av BMI for de barn med koloniserade Laktobaciller skiljer sig statistiskt fran medelvirdet for de
barn som inte har arten koloniserad i tarmfloran. Utifran tabellen ser vi att medelvirdet av BMI
fér de barn med koloniserade Laktobacillerna dr 16.97 mot de ej koloniserade 18.26, vilket betyder
att ett barn med koloniserade Laktobaciller har generellt lagre BMI vid 10 ars alder &n ett barn
som inte har arten koloniserad.

I jimforelse mellan resultatet fran t-testen och kontingenstabellerna, i det tidigare avsnittet, dr det
inte samma art som visar signifikant resultat. Jimforelsevis gav t-testen, for BMI och S. aureus,
ett p-virde pa 0.15 medan kontingenstabellen, for Overvikt och S. aureus, gav ett p-virde pa
0.03. Vi erholl alltsa inget signifikant t-test for arten men &ndé ett ganska lagt p-viirde. Ater igen
bor vi ha i atanke att det finns risk for falska signifikanser da fem olika jaimforelser som gors med
5% felrisk vid varje test.

Vidare studeras om en kombination av bakteriearternas forekomst kan ténkas ha ett samband med
de olika utfallen av BMI.
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3.3.4 Multipel linjir regression

Multipel linjir regression tillimpas da istéllet responsvariabeln &r kontinuerlig, vilket BMI Ar.
Precis som f6r multipel logistisk regression vill vi understka hur de forklarande variablerna till-
sammans kan forklara responsen som i det héir fallet &r BMI.

De forklarande variablerna dr desamma som i modell 1, den logistiska regressionmodellen, medan

responsen istéllet &r BMI.

Detta ger den linjdra modellen,

BMI = 60 + ﬂlxlak + BQxadol + B3xbre + ﬁ4xbif + ﬁSxaur (3)

Resultatet fran den anpassade modellen visas nedan.

Tabell 9: Skattningar f6r den linjira modellen.

Modell 2 | Férkl.var. | §; skattning | Pr(> |2|) | Antal | R?
intercept 20.00 <2e-16
KOlLakto -1.20 0.13
KOIB.adol -0.38 0.45

Alder 10 Kol oo 0.6 0.65 47 ] 017
KOIB.biﬁ -0.33 0.63
Kols.aur -2.03 0.02

Skattningarna for den linjira modellen ger oss igenkinnande resultat fran den logistiska regres-
sionsmodellen. Koefficienten for S. aureus-bakterien r signifikant pa 5% felrisk d& vi erhaller ett
p-varde lika med 0.02. Den skattade koefficienten &r -2.03, vilket betyder att om arten finns ko-
loniserad har den en negativ inverkan pa BMI. Barn med koloniserade S. aurues-bakterier har
igenomsnitt 2.03 ligre BMI dn de som inte har arten koloniserad.

3.4 Modellkontroll fér regressionsmodellerna

For att avgora om vara regressionsmodeller &r bra anpassade tittar vi ndrmare pa diagnostiken for
den logistiska samt den linjdra modellen.

For den logistiska regressionsmodellen tar vi hjilp av Hosmer-Lemeshow’s test, som &r ett ” goodness-
of-fit’-matt for att ta reda pa hur bra anpassad modellen ar till data. Eftersom var data innehaller
fa observationer har vi valt g=7 nar vi utfor testet. Alltsa delas de anpassade och observerade
vardena in i sju olika grupper istéllet for tio som man oftasts gor. Vi erhaller teststatistikan och
p-virde enligt tabell 10.

Tabell 10: Resultat fran Hosmer-Lemeshow’s test.
C frihetsgrader | p-virde
4.9104 5 0.43
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Som vi ser i tabellen kan vi inte forkasta nollhypotesen, att modellen &r vil anpassad, pa 5% felrisk.
Alltsa har vi inte bevis for att det skulle vara en daligt anpassad modell.

For den linjdra modellen plottar vi forst residualerna mot de anpassade véirdena for att se hur de
uppfyller modellantagandena om slumpméssiga residualer och konstant varians.

Figur 8: Residualplott fér modell 2, BMI vid 10 ars alder.
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Anpassade varden

Plotten bor inte kunna pavisa ett monster utan bor vara slumpmaéssigt utspridda kring vintevirdet
noll och som vi ser verkar sa vara fallet. Variansen bor ocksa vara konstant. Man kan dock ana att
variansen Gkar nagot nir de anpassade virdena okar.

Med hjalp av en normal QQ-plott kan vi se hur bra residualerna f6ljer en normalférdelning.
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Figur 9: Normalfordelnings-plott for modell 2, BMI vid 10 ars alder.
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residualer

teoretiska normalkvantiler

For den linjdra modellen kan vi se att residualerna foljer normalférdelningen ganska bra eftersom
de ligger langst den diagonala linjen. Dock avviker residualerna vid svansarna en del.
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4 Slutsats

I detta arbete har vi undersckt sambandet mellan férekomsten av olika bakteriearter i tarmfloran
och BMI hos 70 barn. Vi har haft tillgang till bade kontinuerliga och bindra variabler for bakte-
riearterna och BMI. P4 grund av osdkerheten i méngden av en bakterieart hos ett barn i de unga
aldrarna har vi funnit det mer informativt att anviinda oss av de bindra variablerna for bakterie-
arterna som har angivit om arterna ar koloniserade eller ej. Fé6r BMI-variablerna har vi studerat
bade den binira variabel Overvikt samt den kontinuerliga variabeln BMI. For bade Overvikt
och BMI har vi forst undersokt om det funnits enskilda samband mellan dem och arternas fo-
rekomst. Vid test for vara 2x2-tabeller visar sig Overvikt vara signifikant skild mellan Gvervikt
och normalvikt beroende pa om S. aureus dr koloniserad eller ej. Men for t-testen visade det sig
vara skillnad pa BMI beroende pa om arten Laktobaciller var koloniserade eller ej. De olika testen
antyder att forekomsten av S. aureus och Laktobaciller bidrar till minskad risk for 6vervikt/hogt
BMI hos barn.

Efter undersckningen av varje enskild bakterieart och dess inflytande pa Overvikt och BMI har
vi senare anpassat multipel logistisk regression och multipel linjér regression for att undersoka
hur bakteriearterna tillsammans paverkar responsvariablerna. Forst anpassades multipel logistisk
regression pa Overvikt och de fem bakteriearterna vilket resulterade i att koefficienten for S. au-
reus blev signifikant med 5% felrisk. Nar vi sedan anpassade den multipla linjira modellen erholl vi
samma resultat, nimnligen att koefficienten for S. aureus ensamt blev signifikant med 5% felrisk.
Trots att t-testen, dér vi jimforde arternas forekomst med BMI, visade signifikanta resultat for
Laktobacillerna var det istillet S. aureus som blev signifikant i den linjara modellen. Detta kan ha
att géra med den okade felrisken i och med multipla test. Att Laktobaciller blev signifikant pa 10%
felrisk i t-testen kan vara ett sadant fall av multipla test som pavisar falska signifikanter eftersom
felrisken Okar med antalet jimforelser som gors.

Slutsatsen av vara olika tester och modeller visar ett aterkommande resultat att bakteriearten S.
aureus verkar ha ett inflytande pa BMI, ett negativt sadant. Forekomsten av S. aureus i tarmfloran
verkar alltsa bidra till ett ldgre BMI och minskad risk for 6vervikt.
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5 Diskussion

En viktig aspekt i detta arbete &r att data vi anvdnt oss av &r insamlad i syftet att underscka
allergiutvecklingen hos barn. Vi har anvint oss av bakteriearterna som valts ut i allergistudien
for att se hur de kan paverka BMI. Kanske skulle andra bakteriearter i tarmfloran kunna vara av
intresse att underséka for att hitta samband med BMI. Med tanke pa att det finns hundratals
olika arter i tarmflorna skulle det rimligtvis kunna finnas andra arter att studera vidare. Men vi
kan atminstande dra slutsatser for de fem bakteriearter som har undersdkts i detta arbete och i
allergistudien, vilket pavisar samband mellan BMI och arten S. aureus.

Om vi fick designa studien annorlunda, for syftet att undersoka bakteriearternas paverkan pa BMI,
hade vi kunnat vilja ett storre antal 6verviktiga barn. I denna uppsats har andelen 6verviktga barn
varit relativt liten och vi hade hellre foredragit tva ungefér lika stora grupper av normalviktiga
och overviktga barn for att kunna dra sidkrare slutsatser i arbetet.

BMI &r uppétt hos barn vid 2, 5 och 10 ars alder, och eftersom det hinder mycket i ett barns
kroppsliga utveckling vid de laga aldrarna kan det vara svart att avgoéra om ett barn kommer vara
overviktig vid vuxen alder. Det dr en av anledningarna till att vi fokuserar pa barns BMI vid 10 ars
alder, da det ar den &dldsta alder som har undersokts. Antalet barn &r relativt fa och eftersom det
saknas en del observationer reduceras antalet &n mer. En storre urvalsgrupp skulle ocksa kunna
gora resultaten mer sikra.

Vi kunde inte anta nagon korrelation mellan bakteriearterna och vi har ocksa antagit att arter-
na inte samspelar med varandra. Rimligtvis borde det finnas samspel emellan arterna och kanske
dven andra bakteriearter (som inte ndmns i denna uppsats) s& att tva, eller flera, arters samspel
tillsammans paverkar responsvariabeln. Pa grund av fa observationer och ett hogt antal mdjliga
samspel har vi valt att inte ta hénsyn till detta i denna uppsats.

Vi ndmnde i tidigare avsnitt att vid ett flertal jamforelser i olika test Okar risken for falska sig-
nifikanser. Men i och med att koefficienten fér bakteriearten S. aureus ar signifikant i de bada
regressionsmodellerna for olika responsvariabler kan vi vara ganska 6vertygade om att det verkar
finnas ett samband mellan artens férekomst och BMI.
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6 Appendix

Laktobaciller

Figur 10: 2x2-tabeller for bakteriearterna

B. adolescentis B. breve B. bifidum S. aureus
Ej Kol Kol N Ej Kol Kol N Ej Kol Kol Ej Kol Kol
g g 5
Kol | 26 15 Z |EKke | 20 12 = |EiKol | 28 12 2 |Ekol | 9 32
7 S
Kol 14 5 £ kol 13 8 £ [ ol 12 8 2 [kal 5 15
k-] £ S
60 3 62 3 60 fu 61
Tuasidigt Fisher's exact test, p =0.56 Tvasidigt Fisher's exact test, p=0.57 Tvasidigt Fisher's exact test, p =0.56 Tvdsidigt Fisher's exact test, p=1
OR=0.62 OR=1.47 OR=1.54 OR=0.85
B. breve B. bifidum S. aureus
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o 64 ® % 63
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Tvasidigt Fisher's exact test, p =0.27 Tvasidigt Fisher's exact test, p=0.59 Tvasidigt Fisher's exact test, p=1
OR=0.44 OR=1.49 OR=0.90
B. bifidum S. aureus S, aureus
Ej Kol Kol Ej Kol Kol Ej Kol Kol
g |Ekol | 2 5 o Lfikol | 8 i E [Eikol | 10 3L
5 | kol 12 8 g | kol 7 14 £ [kol 5 18
o a8 ]
64 o 64 @ 64

Tvisidigt Fisher's exact test, p=0.78
OR=128

Tvasidigt Fisher's exact test, p=0.22
OR=0.46
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Figur 11: 2x2-tabeller fér bakteriearterna och Overvikt vid 2 och 5 ars alder

Laktobaciller B. adolescentis B. breve . bifid 5
, bifidum . dureus
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isidigt Fisher's exact tes, p=1 Ssidigt Fisher : Asidigt Fisher H

:;I;-‘:Iglg isher's exact test, p Tuasidigt Fisher's exact test, p=1 Tvasidigt Fisher's exact test, p=1 Tuisidigt Fisher's exact test, p =0.70 Tvisidigt Fisher's exacttest, p=0.20

=1, OR=03 OR=0.73 0R=057 0R=0.33

Tabell 11: Sammanfattning av skattningar for den logistiska modellen vid 2 och 5 ars alder.

Modell 1 | Forkl.var. | f; skattning | exp(f;) | Pr(> |z]) | Antal
intercept -0.95 0.39 0.28
Kolr,akto 1.14 3.14 0.14
Kolg.adol -0.60 0.55 0.51

Alder 2 | Kolg prey 0.02 1.02 0.96 57
KOIB.biﬁ 0.81 2.24 0.30
Kols aur -1.74 0.17 0.03
intercept -0.44 0.64 0.64
Kolp akto 0.67 1.94 0.45
Kolg.adol -0.64 0.53 0.54

Alder 5 | Kolp prev -0.88 2.42 0.40 54
KOIB.biﬁ -0.27 0.76 0.78
Kols aur -1.87 0.15 0.04

Tabell 12: Resultat fran Hosmer-Lemeshow’s test vid 2 och 5 ars alder.
Alder C frihetsgrader | p-virde

2 7.481 5 0.19
3 5.467 ) 0.36

For modell 2 vid aldrarna 2 och 5 ar ar responsvariabeln Avvikelse istéllet for BMI, som det &r
vid 10 ars alder.
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Tabell 13: Skattningar for den linjéra modellen vid 2 och 5 ar.

Modell 2 | Férklvar. | §; skattning | Pr(> |2]) | Antal | R?
intercept -0.62 0.16
Kolt,akto 0.10 0.78
KOIB.adol -0.53 0.13
Alder 2 | Kolg prev 0.26 0.47 57 | 0.16
KOIB.biﬁ 0.30 0.38
Kols aur -0.83 0.04
intercept -0.42 0.42
Kolt,akto -0.33 0.44
KOIB.adol -0.20 0.64
Alder 5 | Kolg prey 0.08 0.86 54 | 0.07
KOIB.biﬁ -0.02 0.96
Kols aur -0.75 0.10

Figur 12: Normalférdelnings-plott, Modell 2 vid 5 ars alder

Normal QQ-plot

residualer

tearetiska normalkvantiler
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Figur 13: Normalférdelnings-plott, Modell 2 vid 2 ars alder

Normal QQ-plot

residualer

teoretiska normalkvantiler
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