STATISTICA PER LE SCIENZE PEDIATRICHE  
Luigi Greco, D.C.H.(UK), M.C.H., Ph.D. 

Prima Parte

1. RACCOLTA E GESTIONE DEI DATI

Nella pratica quotidiana il medico trascorre gran parte del tempo raccogliendo informazioni, verificando informazioni, elaborando informazioni; ma sembra troppo spesso occupato a scrivere dati per avere il tempo per utilizzarli a vantaggio dei suoi utenti e della sua opera. In fondo il metodo epidemiologico non è altro che la verifica sistematica delle misure che esprimono la frequenza di problemi patologici e dei fattori possibilmente correlati a codesti problemi. Per questo la epidemiologia è lo strumento ideale per chi opera a diretto contatto con la reale frequenza di problemi clinici e sociali; e non è necessaria un'altra specializzazione: forse potrà bastare la riflessione interessata, lo studio, la pratica del metodo e la costante verifica dei prodotti. 
Ciascun "atto medico" è una raccolta dati: troppo spesso lo scrivere non vale lo sforzo di farlo; la grande maggioranza delle informazioni che ogni giorno raccogliamo vanno disperse, principalmente perché non le raccogliamo con strumenti comodi che ci permettano un facile utilizzo: il foglio di carta bianco su cui scrivere, ideale nella poesia, è la tomba della epidemiologia.
Dunque il primo passo è avere uno strumento adeguato per la raccolta dei dati: una scheda. 
Le schede per l'attività pediatrica hanno come primo scopo quello di razionalizzare, e non di comprimere, il servizio reso, e come secondo scopo quello di raccogliere dati attendibili, utilizzabili non solo per il miglioramento delle cure al singolo paziente, ma anche per finalità di ricerca, o quanto meno di revisione critica del proprio lavoro. Prima di raccogliere qualsiasi informazione è necessario, per ogni singola domanda, verificare: ..
· a che e a chi serve 

· quanti verosimilmente risponderanno alla domanda . ..che attendibilità potrà avere la risposta 

· in che modo si può controllarne la veridicità 

· che ritorno (feed-back) ne riceverà l'intervistato 

· che utilizzo ne faremo 

· cosa si scriverà se il dato manca o "non si sa" o è negativo. 

In pratica non è sempre possibile fornire risposte esaurienti per ogni punto, ma, al momento della formulazione della scheda, bisognerà adoperarsi affinché tali considerazioni siano onestamente affrontate a fondo. Una scheda buona non è in genere più lunga di 2 facciate di foglio A4, e comprende spazi definiti per ciascuna risposta: si può prevedere una risposta discorsiva (tipo di malattia ecc.), che diremo qualitativa, o categoria (sesso: maschio-femmina, sbarrare una casella) o numerica (altezza, peso, età). In ciascun caso è necessario predisporre uno spazio adeguato o un numero di caselle pari al massimo numero di cifre prevedibili (per esempio, l'altezza può essere 98 cm o 140 cm: sono necessarie perciò 3 caselle) per le variabili numeriche, mentre per le variabili con risposta di tipo qualitativo e descrittivo bisogna lasciare uno spazio adeguato per scrivere con ordine, e prevedere le caselle per la conversione in codice della informazione descrittiva. 

Una scheda pre-codificata non è altro che una scheda nella quale siano previsti spazi adeguati per ogni risposta, in modo che corrisponda un "codice" prescelto, numerico o alfabetico; per esempio, sesso: maschio (1), femmina (2) oppure (M) e (F); e ancora, istruzione: analfabeta (1), elementari (2), medie (3) ecc. 

Ma non è assolutamente necessario che per ogni domanda vi siano sulla scheda tutte le possibili risposte, già codificate con un numero; ciò è pratico solo se tutte le risposte esaurienti non siano più di 5-8; negli altri casi bisogna lasciare lo spazio libero per scrivere il dato in esteso, che verrà poi codificato, secondo un "foglio di codifica" che accompagna la scheda (es. malattia sofferta: decine di possibilità, si scrive in lungo: "bronchite asmatica"); in seguito si assegnerà un numero etichetta (es.: 34= bronchite asmatica) a tale tipo di malattia, e così via. 

È evidente che per una risposta semplice (sesso, valori 1,2 o 9 = non so) sarà sufficiente un numero a una cifra che dà possibilità da 0 a 9, mentre per una più complessa (es. malattia) utilizzeremo un numero a 2 cifre che ci darà possi5ilità da 01 a 99, in genere sufficienti per ogni tipo di risposta. 

Alcune volte bisogna predisporre doppi o tripli spazi per una singola domanda: se, ad esempio, vogliamo conoscere i sintomi di una malattia dovremmo prevedere che il paziente avverta 1 o 2 o 3 sintomi; per questo alla domanda "quali sono i sintomi" converrà predisporre una risposta con tre spazi liberi per scrivere in lungo il primo, secondo e terzo sintomo (se ve ne sono 3) e predisporre le caselline di codifica corrispondenti. 

Se abbiamo codificato con numeri a 2 cifre dovremmo prevedere 3  coppie di caselle per la codifica. 
Dati mancanti: uno dei problemi più importanti nel disporre di "dati puliti" è quello di avere una spiegazione certa sui dati mancanti, (omessi, lasciati in bianco. La risposta può essere lasciata in bianco perché la domanda non è stata fatta, o non si è avuta una risposta: chiara, o perché la risposta è negativa (nessuna malattia ad es.) o per altre ragioni legate al tipo di formulazione (domanda non applicabile per le condizioni dell'intervistato). Ovviamente lasciare in bianco rispetto a vari tipi di omissione creerà problemi insolubili al momento della analisi: se si vuoi conoscere quanti raffreddori si verificano in un mese in 10 bambini non potremo lasciare in bianco i casi in cui non si verifica il raffreddore, può darsi che "sono in bianco" solo perché non siamo riusciti a reperirli o la madre non si ricorda. 

È perciò indispensabile, in qualsiasi scheda, prevedere un codice adeguato per i "casi mancanti". Potremo assegnare al caso mancante il valore di 0, per dire che il dato è assente, 9 per dire che "non si sa" e bianco per dire "domanda non posta". Dal momento che molti calcolatori  non distinguono lo 0 dal bianco, quando si può è prudente evitare di impiegarli per i codici dei dati mancanti (preferire 9,8   99 o -1 ecc.). Anche l'uso dello 0 per i dati mancanti dà talora origine ad ambiguità: per questo si preferisce usare numeri "impossibili" (es. per Sesso M= 1, F=2, Manca = 4; o Scuola 1 = elementare, 2 = medie, 3 = superiore, 4 = università, Manca = 7). Per ogni domanda si dovrà prevedere un codice, o più codici, per i mancanti. Se la risposta prevista è a più cifre si potrà usare il valore 99, considerando che nessuna variabile (es. malattia) sarà codificata col 99 (Tab. I). 

La codifica: per codifica dei dati si intende la conversione di ogni informazione in un elemento, possibilmente numerico. Ciò si rende indispensabile per procedere alla analisi efficiente dei dati raccolti. 
ESEMPIO DI SCHEDA PEDIATRICA AMBULATORIALE 

NOME______________________________________________Visita del: |_|_|_|_|_____|   Sesso M/F (
Problemi principali (perché viene)        Nato il |___|___|______|   Età |_____|_____|

1.___________________________________________________________________|__|__|

2._________________________________________________________________________|__|__|
Inviato da : Sé |_| o :____________________________________________________________|__|


Nato di |_|_|_|_|grammi    a  |_|_| sett.   Al seno per |_|_|_| giorni.     Svezzato a |_|mesi

Tutti i dati che sono già dei numeri definiti non hanno bisogno di ulteriore codifica (es. data di nascita, peso ecc.) se sono stati raccolti in apposite caselle. 

Per le varie "categorie" è invece necessario convertire ciascuna categoria in un numero (sesso : 1=M, 2=F, Istruzione: analfabeta = 1, elementare = 2 ecc.). Una buona scheda è in parte già pre-codificata per le variabili categoriche, come quelle del precedente esempio, ma certamente non potrà  già contenere tutte le possibili risposte codificate per variabili come "malattia sofferta" o "causa di morte" ecc. Per questo tipo di variabili sarà dunque necessario provvedere alla codifica: si prepara all'uopo un "foglio di codifica" che ha un elenco delle possibili risposte  e assegna un valore per ciascuna  (es. Problemi Principali : 01 bronchite;  04 broncopolmonite; 07 anemia; 09 enterite;… 45 nanismo ecc., 88=  non definito, 99 = non so). Utilizzando il codice riportato nel "foglio di codifica" si potranno trasformare tutte le informazioni raccolte in numeri, da riportare nell'apposita casella prevista (Tab. II). 

La lista dei dati: al fine di iniziare la revisione e "pulizia" dei dati prima della analisi è molto utile avere delle "liste di dati" incolonnati in modo che ogni variabile, per ciascun caso, capiti sempre nella stessa colonna. 

Una scheda pre-codificata può disporre di spazi specifici (al lato, o al fondo della scheda) nei quali vengono riportati i numeri ottenuti dalla codifica. Tali settori possono essere direttamente letti  per operazioni computerizzate, ma sono altresì di grande ausilio per l'analisi manuale dei dati. 

Nella pratica corrente si prepara una lista dei dati utilizzando un foglio quadrettato (o commerciale), nel quale, in ciascun rigo, si scrivono i dati pertinenti a un singolo caso, ponendo i valori di ogni variabile nella colonna prevista (es. sesso nella colonna x, peso nella colonna y e così via). Alla fine avremo una lista per la quale nella colonna x sono elencati i sessi di tutti i casi e nelle colonne yyyyy i pesi. Scorrendo rapidamente la colonna x (sesso) potremo subito vedere se vi sono errori irrazionali (per esempio, un valore diverso da M e F) oppure vedere quanti sono i casi con sesso lasciato in bianco e così via. 

Listare i dati costringe anche alla prima "pulizia" ed a una definitiva incasellatura delle risposte. 
Oggi usiamo un Foglio EXCEL : è importante  assegnare un formato ‘numerico’ alle colonne che avranno numeri, con i rispettivi decimali, se richiesti. Per le variabili categoriche assegnate un formato numerico e scrivete un ‘commento’ con le etichette dei singoli valori in cima alla colonna. 

Un piccolo trucco per un primo editing dei dati 

Specialmente quando si lavora senza l'ausilio di una macchina è utile disporre di metodi che sveltiscano le procedure per una prima lettura dei dati, specie se sono parecchi. Preparata la lista dei dati si può infatti, con un righello, scorrere l'elenco per osservare il tipo di dati raccolti, scoprirne gli errori e le incongruità; ma se vogliamo iniziare ad analizzare le medie dei pesi alla nascita suddivise per sesso e per lavoro materno siamo in lieve difficoltà per una analisi manuale; ma ecco la utilità della vista: sovrapponiamo al foglio con la lista dei dati un altro foglio (meglio se un po' rigido) sul quale ritagliamo 3 fessure in verticale in corrispondenza delle colonne contenenti il sesso, il lavoro della madre e il peso alla nascita; sovrapponendo questo foglio con le fessure a quello dei dati, appariranno solo le colonne necessarie alla analisi; possiamo allora scorrere con un righello le colonne e cominciare a separare i sessi e le categorie di lavoro materno, scrivendo man mano i pesi per ognuna delle categorie; avremo così rapidamente raggruppato i pesi alla nascita per i sottogruppi desiderati; si può direttamente digitarli in un calcolatorino tascabile per ottenere medie deviazioni standard per poi calcolare le differenze. 
	FOGLIO DI CODIFICA PER LA SCHEDA

	Variabile
	Colonne
	Valori della variabile

	CODICE
	1-3
	Da 001 a 999 continuo

	SESSO
	4
	M=Maschio  F=Femmina

	NATO IL
	5-10
	Giorno, Mese, Anno (ES. 030684)

	COMPILATA
	11-16
	Giorno, Mese, Anno (ES. 030684)

	ETA' MADRE
	17-18
	Anni in cifre

	SCUOLA MADRE
	19
	1= Analfabeta; 2=Elementari; 3=Medie; 4=Superiori; 5=Università; 9=Non so

	LAVORO MADRE
	20-21
	1= Casalinga; 2=Operaia; 3=Artigiana; 4=Impiegata; 5=Funzionario; 6=Professionista; 7=…fino a         99=non so

	ETA' PADRE
	22-23
	Anni in cifre

	SCUOLA PADRE
	24
	1= Analfabeta; 2=Elementari; 3=Medie; 4=Superiori; 5=Università; 9=Non so

	LAVORO PADRE
	25-16
	1= Casalingo; 2=Operaio; 3=Artigiano; 4=Impiegato; 5=Funzionario; 6=Professionista; 7=…fino a         99=non so

	PARTO
	27
	1=Eutocico 2=Distocico  9=non so

	PESO NASCITA
	28-32
	In grammi, 9999 se ignoto

	SENO
	33-35
	Durata in giorni

	SVEZZATO
	36
	A mesi: se più di 8 scrivi 8;  se ignoto=9

	MALATTIA 1
	38-39
	 01=Bronchite; 02=Otite; 03=Tonsillite; 04=Broncopolmonite; 05=Rinite; 06=Faringotracheite;  99=nessuna; 

	MALATTIA 2
	40-41
	11=Diarrea acuta; 12=Appendicite; 21=Infezioni urinarie; 22=Nefrite; 31= Convulsioni febbrili; 32=Epilessia… fino a 98

	PESO
	42-46
	In grammi

	CENTILI PESO
	47-48
	Scrivi il centile più basso

	ALTEZZA
	49-52
	In centimetri + decimi  di centrimetro, senza virgole


Descrizione dei dati 

Una volta tabulati i dati raccolti dalle schede, o trasferiti da supporti diversi (cartelle cliniche, registri ecc.) è necessario procedere alla descrizione di ciascuna delle informazioni (d'ora in poi chiameremo ciascuna informazione "una variabile"). Per poter scegliere un metodo appropriato di descrizione della variabile in esame bisogna verificare se si tratta di: 

· una variabile continua, cioè che può variare continuamente (del tipo età, peso, altezza, pressione); 

· una variabile qualitativa o nominale, che descrive una specifica qualità (tipo sesso, colore, tipo di malattia), la quale a sua volta potrà essere di tipo binomiale (risposte possibili 1/2, sì/no, maschio/ femmina, malato/sano) o a più di due possibili risposte (tipo: sintomo, malattia), tutte egualmente valide e senza un determinato ordine. Le variabili nominali il più delle volte sono mutualmente esclusive (non si può scrivere per sesso altro che M o F, per esempio); 

· una variabile ordinale o discreta o intervallare, cioè suddivisa su di una scala di valori logici successivi (esempio scolarità: elementare, media, superiore; o dolore: occasionale, moderato, medio, intenso). Per codesto tipo di variabili si può dunque definire una scala di possibili valori. 

Le variabili nominali e ordinali vengono meglio descritte dalla rappresentazione tabellare di quanti casi, in numero e percentuale sul totale, sono in ciascuna categoria (quanti maschi e femmine, quanti al livello elementare, medio, superiore). Si utilizza dunque una tabella delle distribuzioni di frequenza. 

Per l'analisi successiva di tali tipi di variabili non si possono utilizzare metodi statistici che richiedono che la distribuzione della intera popolazione di dati risponda a requisiti prestabiliti: del sesso o della scolarità non ha senso calcolare la "media" in quanto non esiste nessun valore intermedio tra maschio e femmina o tra i livelli di scolarità compiuta. Per questo si adottano metodi detti "non parametrici", cioè che non richiedono definiti parametri di distribuzione per essere utilizzati. Se la variabile è invece continua, se ne può verificare la distribuzione al fine di poter utilizza:' re i metodi "parametrici" che si basano sulle misure della media e della deviazione standard della popolazione di dati. 
Distribuzione di frequenza 

Se raggruppiamo, dalla nostra tabella dei dati, quante volte compare il valore M o F nella variabile sesso, o quante volte il livello di scolarità è elementare, medio, superiore, possiamo subito costruire una distribuzione di frequenza: scriviamo per questo una tabella che contiene una prima colonna con i valori della variabile (per scolarità: elementare, medio, superiore, universitario, non noto), una seconda colonna con il codice associato a ciascuna categoria, una terza che elenca quanti casi vi sono in ogni categoria (si dice "frequenza assoluta"), la quarta colonna dà la percentuale di casi sul totale in ciascuna categoria (si dice "frequenza relativa"); considerando anche la categoria per la quale la scolarità è "non nota". Sì può aggiungere una quinta colonna che contiene le frequenze in ciascun gruppo, una volta eliminati i casi in cui manca l'informazione, si eliminano i casi "non nota" ("frequenza corretta"). 

Nel caso di variabili ordinali potrebbe anche essere utile sapere non solo quanti hanno scolarità elementare, media, superiore, ma anche, per esempio, sapere quanti sono al di sopra o al di sotto di un certo livello. Si calcola per questo la frequenza cumulativa, sommando la percentuale del primo gruppo a quella del secondo, a codesto valore si sommerà la percentuale del terzo gruppo, a codesto valore quella del quarto gruppo e così via, fino a raggiungere la percentuale del 100%, una volta sommate le frequenze di tutti i gruppi (sesta colonna) . 

Se si tenta di fare una distribuzione di frequenza di una variabile continua (per esempio, altezza) si otterrà una lunga lista, spesso lunga quanto il numero di casi o schede che abbiamo analizzato. Ciascun gruppo avrà una frequenza di 1 o 2 e non potremo così descrivere alcunché. Per descrivere una variabile continua col metodo della frequenza percentuale è necessario suddividere i casi in gruppi creando intervalli opportuni della variabile in esame; nel nostro esempio potremo procedere così: altezza: l° gruppo dal valore minimo a 70,  2° gruppo da 70.01 a 80, 3° gruppo da 80.01 a 90 e così via, stando attenti a: 

· non formare troppi gruppi con intervalli brevi, se non abbiamo casi a sufficienza; 

· creare intervalli che non si sovrappongono (60-70 e poi 70-80); 

· pensare ad incasellare i valori minimi e i valori massimi. 

Da una distribuzione di frequenza potremo subito comprendere quale è la categoria che contiene più casi, cioè quale è il valore più frequente in quella variabile: tale valore è definito moda della variabile in esame. La mediana invece è rappresentata dal punto equidistante dagli estremi della distribuzione, cioè dal punto di mezzo della linea che congiunge i due valori limite, minimo e massimo. Avremo inoltre informazioni sui valori minimi e massimi e in generale su quanti casi vi sono in ciascun gruppo. Una volta calcolate le frequenze percentuali in ciascun gruppo, se ne può migliorare la rappresentazione grafica mediante un ISTOGRAMMA detto anche barre di frequenza. 
Sintomi 1 (ultimi30die)

	
	Frequency
	Percent
	Valid Percent
	Cumulative Percent

	diarrea
	7
	3,4
	3,4
	3,4

	scarsa crescita
	3
	1,5
	1,5
	4,9

	vomito
	2
	1,0
	1,0
	5,9

	DAR
	18
	8,8
	8,8
	14,7

	stipsi
	10
	4,9
	4,9
	19,6

	astenia/anemia
	4
	2,0
	2,0
	21,6

	malattie cutanee
	6
	2,9
	2,9
	24,5

	cefalea/disturbi neurologici
	9
	4,4
	4,4
	28,9

	pancreatite/ipertransaminas
	1
	,5
	,5
	29,4

	gastrite
	2
	1,0
	1,0
	30,4

	malattie ginecologiche
	2
	1,0
	1,0
	31,4

	asintomatico
	140
	68,6
	68,6
	100,0

	Total
	204
	100,0
	100,0
	


In pratica si traccia un grafico sulla cui ordinata è riportata una scala di frequenze percentuali relative (da 0 a 100) e sulla ascissa ciascuna categoria, intervallata da uno spazio appropriato. Riportando per ciascun gruppo la relativa  percentuale (dalla tabella delle frequenze appena tracciata) si può costituire una colonna verticale, o talora orizzontale, che rende l'immagine visiva della frequenza in ciascun gruppo. In generale se si hanno più di 10 categorie (o intervalli per una variabile continua) la rappresentazione grafica delle frequenze diviene confusa (Tab. IV). 
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Si tratta di un grafico a colonne la cui altezza dipende dalla quantità indicata.
Ecco un istogramma che mostra come si distribuiscono gli alunni secondo il numero di televisori posseduti
La frequenza cumulativa di dati raggruppati da variabili con distribuzione continua (età, altezza ecc.) permette il calcolo dei PERCENTILI di quella variabile. I percentili non sono altro che limiti entro i quali è compresa una determinata percentuale di una popolazione: il 50° percentile è dunque quel valore (di età o di altezza) al di sotto del quale si trovano il 50% dei dati (di età o altezza) e al di sopra del quale vi è l'altra metà. I13° centile è il valore al di sotto del quale si trova i13% della popolazione, e al di sopra del quale si trova l'altro 97%; così ancora i125° centile delimita un 25% di valori al di sotto del limite e un 75% al di sopra. 
La frequenza cumulativa descrive una curva di tipo sigmoide, in quanto l'altezza a 6 anni ha una distribuzione normale; gli intervalli che delimitano i150% dei bambini, il 25% o il 3% sono i percentili di altezza di questa popolazione (Fig. 1). 

L'attenta osservazione della distribuzione di frequenza è assolutamente necessaria prima di procedere a ulteriori analisi, e specialmente prima di confrontare gruppi diversi di casi, pazienti, dati. Infatti si potrà osservare se esiste una distribuzione casuale nelle diverse classi, se esiste una tendenza a una concentrazione di casi maggiore nelle classi centrali, se esistono 2 zone in cui i casi sono più frequenti; se si pongono visivamente a confronto 2 distribuzioni di frequenza che rappresentano 2 gruppi diversi da confrontare si può, prima di procedere con gli appositi test statistici, osservare quali sono le maggiori differenze tra le 2 distribuzioni di frequenza, e... ragionare su questo. 
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Il messaggio è semplice: per questo guardate e riguardate le liste dei dati e spendete tempo a ragionare sulle distribuzioni di frequenza. Si crea infatti spesso una situazione imbarazzante quando si chiede al. l'esperto di "buttar tutto giù in macchina" e "cavar fuori" differenze e significatività, o peggio andar cercando "cosa c'è di significativo" tra due gruppi determinati, senza avere una chiara coscienza di quale tipo di informazione contiene ciascuno dei due gruppi da paragonare. 

Infine vorremmo raccomandare, dopo aver fatto la distribuzione di frequenze per tutti i dati che abbiamo, di ripeterla per ciascun gruppo che vogliamo confrontare: infatti l'insieme dei dati potrà avere una frequenza ben diversa da quella di singoli sottogruppi, ed è un serio errore assumere che la frequenza dell'intera popolazione sia automaticamente applicabile a singoli sottogruppi di quella popolazione.
2. Calcolo della Media e deviazione dalla media 

In presenza di una variabile continua (età, altezza ecc.) è necessario, in prima istanza, analizzarne la distribuzione di frequenza. Ciò è indispensabile per poter applicare metodi statistici detti "parametrici", che cioè richiedono che la distribuzione della variabile abbia definiti parametri: in pratica è necessario che la distribuzione sia di tipo "normale" o "gaussiana". In tale tipo di distribuzione i dati formano una curva di frequenza "a campana" simmetrica intorno a un punto centrale, per cui esiste un uguale numero di casi alla destra e alla sinistra del punto centrale; la media dei dati corrisponde al punto centrale (detto mediana) e al valore più frequente (detto moda). La distribuzione è definita conoscendo il valore medio e una misura della dispersione dei dati intorno a codesto valore, cioè della loro "distanza" dal valore medio (Fig. 1).
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Media = somma di tutti i dati divisa per il numero dei dati:  m = Σx/n (ove m sta per media, x per valore ed n per numero dei valori). (Segneremo d'ora innanzi Σ come simbolo della sommatoria). 

Nella pratica sperimentale si dispone talora delle medie di più gruppi e si vuole calcolare la media generale della popolazione: se,  ad esempio, il medico scolastico ha misurato l'altezza dei bimbi in 5 prime classi elementari e ne ha calcolato la media per ciascuna classe, non è necessario, per ottenere la media generale, che sommi di nuovo tutte le altezze di tutti i bimbi misurati: può invece utilizzare le medie per classe già disponibili; deve però evitare di fare una tranquilla "media delle medie per classe": infatti in una classe ha potuto misurare 8 bimbi, mentre in un'altra ne ha misurati 32; le medie di queste due classi non valgono in modo eguale; dunque: si dice appunto che non hanno lo stesso "peso" perché una è la media di 8 bimbi e l'altra è la media di 32; si calcola allora la media ponderata. Per ottenerla si moltiplica il valore medio di ciascuna classe per il numero n di bimbi misurati in ogni classe, si sommano insieme codesti prodotti e si dividono per il numero totale di bimbi misurati in tutta la scuola. 
MEDIA PONDERATA
= (ml ∙ nl)+(m2 ∙ n2) + (m3 ∙ n3) + (m4 ∙ n4) + ...(mi ∙ ni)/N totale 

ove m1, m2 ...mi sono le medie di ciascuna classe e n1, n2... ni sono i numeri di bimbi di ciascuna classe. N rappresenta il totale generale dei bambini misurati. 

DISPERSIONE INTORNO ALLA MEDIA

Una volta calcolata la media, ciascun dato del campione in studio  avrà una certa dispersione intorno  alla media, avrà cioè una lontananza, una deviazione (detta "uno scarto") dalla media, ottenuto sottraendo al dato il valore medio (scarto = x - m). Avremo allora scarti positivi e negativi: se sommiamo le deviazioni, dal momento che vi sono tanti casi a destra quanti a sinistra avremo un totale di 0 e perderemmo la misura di quanto i casi variano intorno alla media in quella distribuzione. Per questo basta che eleviamo al quadrato il valore degli scarti e avremo sempre una somma positiva. La devianza di una distribuzione non è che la somma dei quadrati degli scarti dalla media. 

DEVIANZA = Σ (m-x)2
Ma siamo ancora ad una misura grossolana, che non tiene conto della grandezza del campione: è intuitivo che, se misuriamo la devianza di una popolazione di 8 individui, avremo una misura ben diversa (e meno "importante") di una devianza misurata su una popolazione di 97 individui. Dobbiamo cioè considerare la grandezza del campione "n" (= numero dei dati). Basta quindi dividere la devianza per "n". 
Ma se in una popolazione di 8 individui conosciamo la somma di tutti gli scarti, il valore dell'ottavo scarto può essere desunto sottraendo alla somma totale i valori degli altri 7: in pratica, per codesti modelli statistici, non è necessario ricorrere all'"n" totale, perché l'ultimo dato si può sempre ricavare dalla somma totale, una volta noti tutti gli altri; per questo si utilizza "n-1" che si chiamano"gradi di libertà". 

La varianza di una distribuzione è dunque data dalla somma dei quadrati degli scarti (detta devianza) divisa per i gradi di libertà. 
VARIANZA=  Σ(m-x)2
n-l
La deviazione standard (DS) non è altro che la radice quadrata (RQ) della varianza, per riportare la misura di dispersione alla scala originaria, eliminando il quadrato. 
Deviazione Standard =  √ Σ (m-x)2
                   n-l

Se si dispone di un calcolatorino tascabile di tipo scientifico otterremo media e deviazione standard premendo i rispettivi tasti; altrimenti, per facilitare i calcoli, si  procede con la seguente formula:  

DS= √ (Σ x2 - (Σx)2/n)
    n-l

Si calcolano cioè due fondamentali somme, che verranno utilizzate per varie formule statistiche: la somma dei quadrati dei dati = Σ x2  ed  il quadrato della somma dei  dati = (Σx)2. 

In conclusione, per poter definire la distribuzione di una variabile (che abbia una distribuzione di tipo normale) è necessario calcolare la media della deviazione standard. 
ERRORE STANDARD DELLA MEDIA
Il primo problema che sorge, una volta calcolata la media, è controllare quanto questo valore medio sia preciso: se, per esempio, decidiamo di conoscere quanto siano alti gli scolari maschi della prima elementare, possiamo iniziare a misurarne 10 e calcolare l'altezza media; potremo poi misurarne altri 18, e averne la media, poi 67 e così via: possiamo cioè ottenere più medie delle altezze di quella popolazione. Le medie saranno molto vicine tra loro (certo più vicine delle singole altezze) ma non corrisponderanno esattamente. 

Più valori medi, di una stessa popolazione, si distribuiscono intorno ad un valore medio assoluto (e ignoto) con una distribuzione di tipo normale, è allora possibile avere  una stima di quanto tendono a discostarsi dal valore medio assoluto. 

Tale deviazione sarà ovviamente  proporzionale al numero di soggetti misurati e alla deviazione standard della popolazione: si procede dunque a una valutazione dell'erro- re associato a quella stima della media vera, che abbiamo potuto calcolare con i nostri dati. L'errore standard della media (ESM) viene valutato considerando la dispersione dei nostri dati intorno alla media (mediante la deviazione standard) e mettendola in relazione con la numerosità del campione (n): 

ERRORE STANDARD DELLA MEDIA=  DEVIAZIONE STANDARD / √ n

Attenti a non confondere DS con ESM: la prima misura la dispersione "dei valori" intorno al punto medio, il secondo valore è invece una stima della dispersione "delle medie" intorno alla media vera assoluta. 
Nella pratica clinica (specie in chimica clinica) è spesso usato il coefficiente di variazione, che esprime il rapporto percentuale tra DS e media: 
COEFFICIENTE DI VARIAZIONE = (Deviazione Standard/media) x 100 
Una delle caratteristiche fondamentali della distribuzione normale è che il 95% di tutta la popolazione è inclusa in un intervallo ottenuto sommando al valore medio 1.96 volte le DS e sottraendo al valore medio 1.96 volte la DS (circa 2 volte), cioè il 95% dei valori ricade tra x± 1.96 DS. Questa caratteristica permette di confrontare valori e campioni senza doverli paragonare singolarmente. L'intera popolazione può dunque essere descritta mediante la media e l'intervallo che contiene i valori della media meno o più 1.96 volte la DS. 

I limiti di confidenza della media (quei limiti che comprenderanno il 95% dei possibili valori medi di quella popolazione) saranno ottenuti dal valore medio più o meno 1.96 volte l'ESM. 
LIMITI DI CONFIDENZA (al 95%)= m ± 1,96 ESM
Un modo più corretto di esprimere i limiti di confidenza con l'ESM, per non confondersi con la DS, è di mettere tra parentesi, dopo il valore medio (ESM = valore) e non usare il ±. L'intervallo fiduciale di una media è descritto dai limiti fiduciali o di confidenza. 

Nel riportare i dati si ricorda che è meglio scrivere i limiti di confidenza calcolati nelle unità di misura in uso per quella variabile, piuttosto che m ± ESM. 

E’ chiaro che i valori di m ±1.96 DS definiscono il 95% della  popolazione in studio, e dunque  vengono utilizzati per illustrare la dispersione dei dati intorno al valore medio, mentre i limiti fiduciali, dati da m ± 1.96 ESM definiscono la dispersione dei valori medi, e servono a illustrare l'accuratezza della media da noi calcolata. 
DS= VARIABILITA TRA INDIVIDUI

ESM= PRECISIONE DELLA MEDIA DI UN CAMPIONE 
Tutto ciò ha valore se i dati hanno una distribuzione normale, e si può immediatamente utilizzare codesto concetto nella pratica sperimentale per sapere quale probabilità ha un dato di far parte della popolazione in studio. Se, per esempio, abbiamo per un bimbo un valore di altezza inferiore al valore della media meno 2 DS per la sua età, la probabilità che tale valore faccia parte di quella popolazione (che può essere quella di bimbi sani di 6 anni) è inferiore al 5%.
Il controllo del tipo di distribuzione
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La distribuzione normale o gaussiana è simmetrica intorno al punto medio, valutato dalla media; la dispersione dei dati intorno alla media (che formano appunto la curva a campana) è valutata dalla deviazione standard: dunque possiamo con semplicità definire i valori attesi in base alla distribuzione normale (con quella media e quella deviazione standard) dal momento che ne conosciamo la forma. Questa è una proprietà utilissima della distribuzione normale. E possibile con un piccolo artificio ridurre tutte le variabili che hanno una distribuzione normale a valori comparabili: questa operazione si dice "normalizzazione" di una variabile. Basta ridurre la variabile in esame a una che abbia media = 0 e deviazione standard = 1. Così a destra e a sinistra della media avremo i valori dei dati più o meno distanti dalla media, con distanza misurabile direttamente non in kg o cm o unità, bensì in Deviazioni Standard. L'area sottesa alla curva si può ovviamente misurare; avremo così che la media ±1 DS contiene il 68% dei dati e ancora: 
m  ± 1.00 DS = 68% 
m  ± 1.96 DS = 95% 
m  ± 2.58 DS = 99% 
Potremo sapere che percentuale di dati o popolazione è sopra o sotto quel dato valore di DS. 

Torniamo dunque al concetto di percentili: in una variabile distribuita normalmente è possibile calcolare i valori dei percentili semplicemente conoscendo media e DS di quella popolazione: non è dunque più necessario procedere alla compilazione della frequenza cumulativa per conoscere i percentili. 

Questa stessa proprietà ci aiuta nel comprendere quale probabilità abbia un valore x di appartenere a una determinata popolazione: se abbiamo, per esempio, un'altezza di un bimbo di 6 anni che è di 3 DS inferiore al valore medio delle altezze a 6 anni, potremmo ritenere  che la probabilità che questa altezza appartenga a quella di una popolazione sana di 6 anni sia inferiore  all' l % (inferiore al 1° percentile).  

I percentili descrivono limiti  pratici della distribuzione di una variabile normale: essi non sono i valori continui (sono limiti 3, 5, 10, 25 ecc.) e ovviamente se un valore: è inferiore al 1° percentile non si può agevolmente definire. Per localizzare allora quanto un valore dato sia realmente lontano dalla media, senza perderne il valore di continuità e la precisione, è possibile utilizzare un'altra misura di distanza dalla media, chiamata la Deviata Normale Standardizzata, o in inglese lo Z-Score di quella variabile. Si ottiene, per ciascun valore, sottraendo al valore in esame il valore medio per quello stesso gruppo e dividendo per la DS di quel gruppo: se si tratta dell'altezza di un bimbo di 6 anni procederemo sottraendo al valore misurato l'altezza media a 6 anni (115 cm) e dividendo per la DS delle altezze a 6 anni (4 cm). La formula è: 

Z-Score = m-x 

                DS
Test di significatività per un campione 
Se una variabile ha una distribuzione normale, possiamo, conoscendo media e DS, calcolare quale sia la probabilità che un valore x appartenga a quella popolazione. 

Basta calcolare i limiti costituiti dalla media ± 1,96  Deviazione Standard nella popolazione originaria per controllare se il dato in  esame x ricade all'interno del 95% dei valori della variabile in esame;  se ciò non accade la probabilità che  il nostro valore x appartenga alla popolazione di confronto è inferiore al 5%. Possiamo ancora calcolare i limiti che comprendono il 99% della popolazione (media  ± 2,58DS ) e verificheremo se il nostro valore rientra in codesti limiti; se ciò non accade possiamo ritenere che la probabilità che il nostro dato x appartenga alla popolazione di confronto è inferiore all'l %. 

Possiamo in altri termini ritenere che il dato in esame non sia diverso dal punto medio solo per casualità del campionamento, ma perché realmente appartiene a un'altra popolazione, diversa da quella di confronto (nel caso delle altezze a 6 anni il nostro piccolo, con un'altezza di 96 cm, al di fuori dei limiti del 95% della popolazione di 6 anni, potrebbe non appartenere alla popolazione dei bimbi sani, bensì a quella dei bimbi affetti da nanismo ipofisario). 

Nonostante diverse variabili continue biologiche abbiano una distribuzione di tipo normale (peso alla nascita, altezza da l a 9 anni, pressione arteriosa), non si può tranquillamente utilizzare un test statistico parametrico se non si procede alla verifica della distribuzione della variabile nel campione dei dati di cui disponiamo. Abbiamo visto che per far questo basta descrivere una distribuzione di frequenza (con piccoli intervalli): potremo avere una serie di curve, che somigliano a quella normale (Fig. 2) ma nelle quali media, moda e mediana non coincidono. 
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Per verificare se una distribuzione non si discosta molto dal tipo normale è possibile eseguire uno specifico test che paragona la nostra distribuzione a una teorica normale e ne analizza le differenze. 

Se i nostri dati non hanno una distribuzione normale è possibile: 

· procedere con test non parametrici. 

· tentare una trasformazione dei dati originali in modo da ottenere una distribuzione normale. 

Nel secondo caso è necessario orientarsi a seconda dell'esperienza della letteratura e di precedenti indagini; per esempio, se disponiamo di dosaggio di anticorpi, è molto probabile che la loro distribuzione di frequenza sarà fortemente asimmetrica (con una coda a dx): in questo caso trasformando i dati originali nel loro logaritmo decimale avremo una distribuzione di tipo normale. Ovviamente avremo poi una media non dei dati originali, ma del loro logaritmo, che non è immediatamente utilizzabile. È necessario perciò convertire il valore medio dei dati trasformati nella scala originaria di misura prendendo l'antilogaritmo della media trasformata (questo valore è noto come la "media geometrica" dei dati). La DS e l'ESM non possono però essere ritrasformati con l'antilogaritmo: al loro posto si possono calcolare i limiti di confidenza sulla scala logaritmica e riportare alla scala originale gli intervalli prendendone l' antilogaritmo. 

In generale quando la DS tende ad aumentare con l'aumento dei valori della variabile, la trasformazione logaritmica tende a stabilizzare la varianza.
PER APPROFONDIRE :

STATISTICS AT SQUARE ONE  del British Medical Journal
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PESA |_|_|_|_|_| gr. cent |_|_|   Alt. |_|_|_|, |_| cm  cent |_|_|   Peso/Alt. C. |_______|


Cranio |_____| c.|_____|  In un anno è cresciuto di |____| cm c.|_____| e |______| gr. c.|____|








