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1. ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ï üñïò «áëëçëåðßäñáóç» óõíáíôÜôáé óôç óôáôéóôéêÞ,

ôçí åðéäçìéïëïãßá, ôç öáñìáêïëïãßá, áëëÜ êáé ôïí êá-

èçìåñéíü ëüãï. Óôïí êáèçìåñéíü ëüãï åêöñÜæåé ó÷Ýóç

áìïéâáßáò åðßäñáóçò, üðùò ð.÷. ç êïéíùíéêÞ áëëçëåðß-

äñáóç.1,2 Óôç óôáôéóôéêÞ, ï üñïò «áëëçëåðßäñáóç» óõ-

íÞèùò áíáöÝñåôáé óôçí áðüêëéóç áðü ôç èåìåëéþäç

ìïñöÞ åíüò óôáôéóôéêïý ìïíôÝëïõ.3 ÅðåéäÞ üìùò õðÜñ-

÷ïõí ðïéêßëá óôáôéóôéêÜ ìïíôÝëá (ðñïóèåôéêü, ðïëëá-

ðëáóéáóôéêü ê.Ü.), ï üñïò äåí Ý÷åé óáöÝò ðåñéå÷üìåíï.

Óôçí åðéäçìéïëïãßá, ï üñïò áíáöÝñåôáé óôç äéáöï-

ñïðïßçóç ôçò ó÷Ýóçò ìåôáîý äýï ìåôáâëçôþí áíÜëïãá

ìå ôá åðßðåäá ìéáò ôñßôçò ìåôáâëçôÞò.3,4 Ð.÷., ç ðá÷õ-

óáñêßá áõîÜíåé ôïí êßíäõíï ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ìáóôïý

óôéò ìåôåììçíïðáõóéáêÝò ãõíáßêåò, áëëÜ ü÷é êáé óôéò

ðñïåììçíïðáõóéáêÝò.4 ÄçëáäÞ, ç ýðáñîç Þ ü÷é ôçò åììç-

íüðáõóçò ôñïðïðïéåß ôçí åðßäñáóç ôçò ðá÷õóáñêßáò óôïí

êáñêßíï ôïõ ìáóôïý. Ãé’ áõôü, áíôß ôïõ üñïõ óôáôéóôéêÞ

áëëçëåðßäñáóç, óôçí åðéäçìéïëïãßá ÷ñçóéìïðïéåßôáé ç

Ýêöñáóç «ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò».

Åêôüò áðü ôçí áëëçëåðßäñáóç ìå ôéò óçìáóßåò ðïõ

áíáöÝñèçêáí, õðÜñ÷åé êáé ç âéïëïãéêÞ áëëçëåðßäñáóç

(biological interaction), ç ïðïßá áíáöÝñåôáé óôç ìç÷áíé-

óôéêÞ áëëçëåðßäñáóç ðïõ õðÜñ÷åé Þ ü÷é. Ç âéïëïãéêÞ

áëëçëåðßäñáóç ìðïñåß íá áíáöåñèåß ïñèüôåñá êáé ùò

âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç (biological co-action), êáèþò ïé

äýï (Þ êáé ðåñéóóüôåñåò) áéôßåò óõíåðéäñïýí ãéá íá

öÝñïõí ôï ßäéï áðïôÝëåóìá êáé äåí áëëçëåðéäñïýí ìå-

ôáîý ôïõò.5–7 Ðéï óõãêåêñéìÝíá, âéïëïãéêÞ óõíåðßäñá-

óç, óôá ðëáßóéá ôïõ ìïíôÝëïõ ôçò åðáñêïýò áéôßáò, õ-

ðÜñ÷åé üôáí äýï Þ ðåñéóóüôåñåò óõíéóôþóåò áéôßåò óõ-

íõðÜñ÷ïõí óôçí ßäéá åðáñêÞ áéôßá ðïõ ìå Ýíá óõãêå-

êñéìÝíï ìç÷áíéóìü ðñïêáëåß ìéá ïñéóìÝíç íüóï.3,5,8,9

¼ôáí ãéá ôçí ðñüêëçóç ôçò íüóïõ áðáéôåßôáé ç óõíåñ-

ãéêÞ óõììåôï÷Þ äýï áéôéáêþí ðáñáãüíôùí, ôüôå ç âéï-

ëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ÷áñáêôçñßæåôáé ùò óõíåñãéóôéêÞ Þ

áðëÜ ùò óõíåñãéóìüò (synergism).5–7,10–17 Áíôßèåôá, üôáí

ç ðáñïõóßá ôùí äýï áéôéáêþí ðáñáãüíôùí Ý÷åé ùò áðï-

ôÝëåóìá ôç ìç åêäÞëùóç ôçò íüóïõ, ôüôå ç âéïëïãéêÞ

óõíåðßäñáóç ÷áñáêôçñßæåôáé ùò áíôáãùíéóôéêÞ óõíåðß-

äñáóç Þ áðëÜ ùò áíôáãùíéóìüò (antagonism).5–7,11–17

Óôç öáñìáêïëïãßá, ï üñïò «áëëçëåðßäñáóç» áíáöÝ-

ñåôáé óôçí áëëçëåðßäñáóç ìåôáîý öáñìÜêùí.18–20 ¼ôáí

÷ïñçãçèïýí óôïí áóèåíÞ óõã÷ñüíùò äýï Þ ðåñéóóüôå-

ñá öÜñìáêá, åßíáé åíäå÷üìåíï íá ðáñïõóéáóôïýí, ùò

áðïôÝëåóìá áëëçëåðßäñáóçò ìåôáîý ôïõò, Ýêðôùóç Þ

áðþëåéá ôïõ èåñáðåõôéêïý áðïôåëÝóìáôïò, áëëÜ êáé

áíåðéèýìçôåò öáñìáêïëïãéêÝò åíÝñãåéåò (ôïîéêÞ åðßäñá-

óç) Üëëïôå Üëëçò âáñýôçôáò. Ôá áðïôåëÝóìáôá áõôÜ
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äåí ðáñáôçñïýíôáé üôáí ôá ßäéá öÜñìáêá ÷ïñçãïýíôáé

ìåìïíùìÝíá. Ôï ßäéï öáéíüìåíï ìðïñåß íá ðáñïõóéáóôåß

óå ïñéóìÝíåò ðåñéðôþóåéò êáé êáôÜ ôç ÷ïñÞãçóç åíüò

ìüíï öáñìÜêïõ, üôáí áõôü åíäÝ÷åôáé íá áëëçëåðéäñÜ-

óåé ìå êÜðïéá áðü ôéò åíäïãåíåßò ïõóßåò ôïõ ïñãáíé-

óìïý. Ùò áëëçëåðßäñáóç öáñìÜêùí Þ áëëçëåðßäñáóç

öáñìÜêïõ-åíäïãåíïýò ïõóßáò ïñßæåôáé ôï öáéíüìåíï

åêåßíï, êáôÜ ôï ïðïßï, åîáéôßáò ôçò ðáñïõóßáò åíüò Üë-

ëïõ öáñìÜêïõ Þ ìéáò åíäïãåíïýò ïõóßáò, åðÝñ÷åôáé ìéá

ìåôáâïëÞ óôéò öõóéêï÷çìéêÝò, ôéò öáñìáêåõôéêÝò Þ ôéò

öáñìáêïäõíáìéêÝò éäéüôçôåò ôïõ óõãêåêñéìÝíïõ öáñ-

ìÜêïõ. ÁíÜìåóá óå äýï Þ ðåñéóóüôåñá öÜñìáêá, üôáí

áõôÜ ÷ïñçãçèïýí ôáõôü÷ñïíá, õðÜñ÷åé ôï åíäå÷üìåíï

íá ðáñïõóéáóôåß óôï ôåëéêü öáñìáêïëïãéêü áðïôÝëå-

óìá óõíåñãéóìüò Þ áíôáãùíéóìüò.

2. ÅÐÉÓÔÇÌÏÍÉÊÅÓ ÈÅÙÑÉÅÓ ÊÁÉ ÈÅÙÑÉÅÓ
ÂÉÏËÏÃÉÊÇÓ ÓÕÍÅÐÉÄÑÁÓÇÓ

2.1. ÂéïëïãéêÞ êáé óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç

Ç âéïëïãéêÞ êáé ç óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç åíßïôå

óõã÷Ýïíôáé ìåôáîý ôïõò, êáèþò äåí åßíáé ðÜíôïôå åýêï-

ëç ç äéÜêñéóÞ ôïõò.1,15 Ç âéïëïãéêÞ áíáöÝñåôáé óôç

ìç÷áíéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç ðïõ õðÜñ÷åé Þ ü÷é, åíþ ç

óôáôéóôéêÞ åîáñôÜôáé áðü ôçí áõèáßñåôç åðéëïãÞ åíüò

ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò Þ åíüò óôáôéóôéêïý ìïíôÝëïõ (Þ

ìéáò êëßìáêáò áðïôåëÝóìáôïò).3,5,9,12,13,21–23 ¼ðùò óçìåé-

þèçêå êáé óôçí åéóáãùãÞ, ç âéïëïãéêÞ áëëçëåðßäñáóç

ìðïñåß íá áíáöåñèåß ïñèüôåñá êáé ùò âéïëïãéêÞ óõíå-

ðßäñáóç. Óôçí ðáñïýóá åñãáóßá, ç âéïëïãéêÞ áëëçëåðß-

äñáóç èá áíáöÝñåôáé óôï åîÞò ùò âéïëïãéêÞ óõíåðß-

äñáóç.5–7

ÂéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç, óôá ðëáßóéá ôïõ ìïíôÝëïõ

ôçò åðáñêïýò áéôßáò, õðÜñ÷åé üôáí äýï Þ ðåñéóóüôåñåò

óõíéóôþóåò áéôßåò óõíõðÜñ÷ïõí óôçí ßäéá åðáñêÞ áéôßá,

ðïõ ìå Ýíá óõãêåêñéìÝíï ìç÷áíéóìü ðñïêáëåß ìéá ïñé-

óìÝíç íüóï.3,5,8,9 ¼ôáí ãéá ôçí ðñüêëçóç ôçò íüóïõ

áðáéôåßôáé ç óõíåñãéêÞ óõììåôï÷Þ äýï áéôéáêþí ðáñáãü-

íôùí, ôüôå ç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ÷áñáêôçñßæåôáé ùò

óõíåñãéóôéêÞ Þ áðëÜ ùò óõíåñãéóìüò (synergism).5–7,10–17

Ð.÷., ç áðïõóßá åìâïëéáóìïý ãéá ôçí éëáñÜ êáé ç Ýêèå-

óç óå Üôïìï ðñïóâåâëçìÝíï áðü ôçí éëáñÜ åßíáé äýï

áéôéáêïß ðáñÜãïíôåò ðïõ äñïõí óõíåñãáôéêÜ ãéá ôçí

ðñüêëçóç ôçò íüóïõ óå Ýíá Üôïìï.1 Áíôßèåôá, üôáí ç

ðáñïõóßá ôùí äýï áéôéáêþí ðáñáãüíôùí Ý÷åé ùò áðïôÝ-

ëåóìá ôç ìç åêäÞëùóç ôçò íüóïõ, ôüôå ç âéïëïãéêÞ

óõíåðßäñáóç ÷áñáêôçñßæåôáé ùò áíôáãùíéóôéêÞ óõíåðß-

äñáóç Þ áðëÜ ùò áíôáãùíéóìüò (antagonism).5–7,11–16

Óôï ðáñÜäåéãìá ðïõ áíáöÝñèçêå ðáñáðÜíù, ç ýðáñîç

åìâïëéáóìïý ãéá ôçí éëáñÜ êáé ç Ýêèåóç óå Üôïìï ðñï-

óâåâëçìÝíï áðü ôçí éëáñÜ åßíáé äýï áéôéáêïß ðáñÜãï-

íôåò ðïõ äñïõí áíôáãùíéóôéêÜ, ìå áðïôÝëåóìá ôç ìç

ðñüêëçóç ôçò íüóïõ.3

Ç óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç óõíÞèùò áíáöÝñåôáé

óôçí áðüêëéóç áðü ôç èåìåëéþäç ìïñöÞ åíüò óôáôéóôé-

êïý ìïíôÝëïõ.3 ÅðåéäÞ üìùò õðÜñ÷ïõí ðïéêßëá óôáôéóôé-

êÜ ìïíôÝëá (ðñïóèåôéêü, ðïëëáðëáóéáóôéêü ê.Ü.), ï üñïò

äåí Ý÷åé óáöÝò ðåñéå÷üìåíï. Óôçí åðéäçìéïëïãßá, ç óôá-

ôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç áíôéóôïé÷åß óôçí Ýêöñáóç «ôñï-

ðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò» (effect measure

modification), ðïõ áíáöÝñåôáé óôç äéáöïñïðïßçóç ôçò

ó÷Ýóçò ìåôáîý äýï ìåôáâëçôþí áíÜëïãá ìå ôá åðßðåäá

ìéáò ôñßôçò ìåôáâëçôÞò.3,4 Ð.÷., ç ðá÷õóáñêßá áõîÜíåé ôïí

êßíäõíï ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ìáóôïý óôéò ìåôåììçíïðáõóéá-

êÝò ãõíáßêåò, áëëÜ ü÷é êáé óôéò ðñïåììçíïðáõóéáêÝò.4

¸ôóé, ç ýðáñîç Þ ü÷é ôçò åììçíüðáõóçò ôñïðïðïéåß ôçí

åðßäñáóç ôçò ðá÷õóáñêßáò óôïí êáñêßíï ôïõ ìáóôïý.

2.2. Ï ñüëïò ôçò èåùñßáò óôçí åðéóôçìïíéêÞ åîÞãçóç

Ç åðéóôÞìç ïñßæåôáé ùò ãíùóôéêÞ ðíåõìáôéêÞ äñá-

óôçñéüôçôá ìå äéõðïêåéìåíéêÞ éó÷ý Þ áðñáãìáôéêÜ ùò ôï

áíôßóôïé÷ï ãëùóóéêü óýóôçìá. Ùò ãíùóôéêÞ äñáóôçñéü-

ôçôá, ç åðéóôÞìç Ý÷åé óêïðü íá áõîÞóåé ôï ðëçñïöïñéá-

êü ìáò äõíáìéêü Üìåóá Þ Ýììåóá. Ï óêïðüò áõôüò åê-

ðëçñþíåôáé ìå ôçí êáôáóêåõÞ êáé ôïí Ýëåã÷ï õðïèÝóå-

ùí õøçëïý ðëçñïöïñéáêïý ðåñéå÷ïìÝíïõ êáé ôç ÷ñçóé-

ìïðïßçóÞ ôïõò ãéá ôçí åîÞãçóç êáé ôçí ðñüâëåøç ôùí

öáéíïìÝíùí ôçò ðñáãìáôéêüôçôáò.24

Ç åîÞãçóç óõíßóôáôáé áðü ôéò èåùñßåò (Þ, äéáöïñåôé-

êÜ, óôçí ðåñßðôùóç ôùí ìáèçìáôéêþí, áðü ôá ìïíôÝëá),

ôéò áñ÷éêÝò óõíèÞêåò (ðïõ åßíáé óõãêåêñéìÝíåò ãéá ôï

êÜèå óýóôçìá ðïõ ìåëåôÜôáé) êáé ôéò ðñïâëÝøåéò (predi-

ctions). Ïé ôåëåõôáßåò ðñïêýðôïõí áðü ôï óõíäõáóìü

ôçò èåùñßáò ìå ôéò áñ÷éêÝò óõíèÞêåò.25 Ïé èåùñßåò åßíáé

óýíïëá ëïãéêÜ óõíäåäåìÝíùí ìåôáîý ôïõò õðïèÝóåùí,

ðïõ óõóôçìáôïðïéïýí, åíïðïéïýí êáé åîçãïýí ìéá ïñé-

óìÝíç ðåñéï÷Þ ôçò ðñáãìáôéêüôçôáò. Óôá ðëáßóéá ôçò

èåùñßáò, ïé åðéóôçìïíéêÝò õðïèÝóåéò äéáñèñþíïíôáé éå-

ñáñ÷éêÜ ìå ôÝôïéï ôñüðï, þóôå íá åßíáé äõíáôü íá äéá-

ôõðùèåß ç óõíïëéêÞ èåùñßá ýóôåñá áðü êáôÜëëçëç ëï-

ãéêÞ äéåñãáóßá ìå áîéùìáôéêÞ ìïñöÞ.24 Ìå ôçí êáôá-

óêåõÞ êáé áêñéâÞ äéáôýðùóç åðéóôçìïíéêþí èåùñéþí

åðéäéþêåôáé ç óýëëçøç ôçò åóùôåñéêÞò åíüôçôáò ôùí

öáéíïìÝíùí êáé ç åîÞãçóç åõñýôåñùí ðåñéï÷þí ôçò

ðñáãìáôéêüôçôáò.

¸ôóé, ç èåùñßá äéáäñáìáôßæåé óçìáíôéêüôáôï ñüëï óôç

äéáäéêáóßá ôçò åðéóôçìïíéêÞò åîÞãçóçò. Ïé åðéóôçìïíé-
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êÝò èåùñßåò õößóôáíôáé åìðåéñéêü Ýëåã÷ï êáé áðïññßð-

ôïíôáé üôáí ïé ðñïâëÝøåéò ôïõò äéáöùíïýí ìå ôéò ðáñá-

ôçñÞóåéò. Ïé èåùñßåò ðïõ äåí áðïññßðôïíôáé ãßíïíôáé

ðñïóùñéíÜ äåêôÝò ãéá ðåñáéôÝñù Ýëåã÷ï.25

Ôï åñþôçìá ðïõ ôßèåôáé åßíáé áí ïé èåùñßåò ôçò âéï-

ëïãéêÞò óõíåðßäñáóçò åßíáé åðéóôçìïíéêÝò Þ ü÷é. Ç

áðÜíôçóç åßíáé üôé ïé èåùñßåò ôçò âéïëïãéêÞò óõíåðß-

äñáóçò åßíáé åðéóôçìïíéêÝò, õðü ôçí ðñïûðüèåóç üôé

ìðïñïýí íá õðïóôïýí åìðåéñéêü Ýëåã÷ï.

2.3. Åìðåéñéêüò Ýëåã÷ïò
ôùí èåùñéþí ôçò âéïëïãéêÞò óõíåðßäñáóçò

Ôá ìáèçìáôéêÜ ìïíôÝëá ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýíôáé óôçí

ðåñßðôùóç ôçò óôáôéóôéêÞò áëëçëåðßäñáóçò åßíáé óõíÞ-

èùò ôï ðñïóèåôéêü (additive) êáé ôï ðïëëáðëáóéáóôéêü

(multiplicative). Ôá äýï áõôÜ ìïíôÝëá ðåñéãñÜöïíôáé

áíáëõôéêÜ ðáñáêÜôù. Ôï åíäéáöÝñïí óôï óçìåßï áõôü

åóôéÜæåôáé óôï áí ïé èåùñßåò ôçò âéïëïãéêÞò óõíåðßäñá-

óçò ìðïñïýí íá õðïóôïýí åìðåéñéêü Ýëåã÷ï, ãåãïíüò

ðïõ èá åðéôñÝøåé ôç äéáðßóôùóç áí ïé èåùñßåò ôçò âéï-

ëïãéêÞò óõíåðßäñáóçò åßíáé åðéóôçìïíéêÝò Þ ü÷é.25 Ôï

ðñïóèåôéêü êáé ôï ðïëëáðëáóéáóôéêü ìïíôÝëï ÷ñçóéìï-

ðïéïýíôáé ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò õðüèåóçò üôé äýï ðáñÜ-

ãïíôåò êéíäýíïõ åßíáé âéïëïãéêÜ áíåîÜñôçôïé, äçëáäÞ

äåí õößóôáôáé âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôïõò.

¸ôóé, èåùñÞóôå äýï ðáñÜãïíôåò êéíäýíïõ a êáé b.

Ìå R óõìâïëßæåôáé ç óõ÷íüôçôá (rate) ôïõ íïóÞìáôïò,

ïðüôå, óýìöùíá ìå ôï ðñïóèåôéêü ìïíôÝëï, éó÷ýåé:
      ++      ––        + –      – –        – +      – –

      Rab – Rab = (Rab – Rab) + (Rab – Rab) Þ        (1)
       ++      + –      – +     – –

        Rab = Rab + Rab – Rab                   (2)

åíþ óýìöùíá ìå ôï ðïëëáðëáóéáóôéêü ìïíôÝëï éó÷ýåé:
                + –        – +     – –

        R*ab = (Rab) ´ (Rab)/(Rab)                (3)

Óôéò ðáñáðÜíù éóüôçôåò, ôï Ra
+

 b
–

 áíôéóôïé÷åß óôç óõ-

÷íüôçôá ôïõ íïóÞìáôïò üôáí äñá ï ðáñÜãïíôáò a êáé

áðïõóéÜæåé ï ðáñÜãïíôáò b, ôï Ra
–

 b
+

 áíôéóôïé÷åß óôç óõ-

÷íüôçôá ôïõ íïóÞìáôïò üôáí äñá ï ðáñÜãïíôáò b, áëëÜ

áðïõóéÜæåé ï ðáñÜãïíôáò a, åíþ ôï Ra
–

 b
–

 áíôéóôïé÷åß óôç

óõ÷íüôçôá ôïõ íïóÞìáôïò üôáí áðïõóéÜæïõí êáé ïé äýï

ðáñÜãïíôåò. Ïé ôéìÝò ôùí Ra
+

 b
+

, R*
ab óôéò éóüôçôåò 2 êáé

3, áíôßóôïé÷á, éó÷ýïõí üôáí êáé ïé äýï ðáñÜãïíôåò åßíáé

ðáñüíôåò êáé äåí óõíåðéäñïýí âéïëïãéêÜ. Ïé óõ÷íüôç-

ôåò Rab ðïõ õðïëïãßæïíôáé –äçëáäÞ ôï Ra
+

 b
+

 óôçí ðåñßðôù-

óç ôïõ ðñïóèåôéêïý ìïíôÝëïõ Þ ôï R*
ab óôçí ðåñßðôùóç

ôïõ ðïëëáðëáóéáóôéêïý ìïíôÝëïõ– ìðïñåß íá áíôéóôïé-

÷ïýí óôçí ðáñáôçñçèåßóá (observed) ôéìÞ ôïõ Rab, ìðï-

ñåß üìùò êáé ü÷é, áöïý ðñüêåéôáé ãéá ðñïâëÝøåéò

(predictions). Ç Ýííïéá ôçò ðñüâëåøçò åßíáé ïõóéáóôéêÜ

ç Ýííïéá-êëåéäß ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò õðüèåóçò üôé äýï

ðáñÜãïíôåò êéíäýíïõ äåí óõíåðéäñïýí âéïëïãéêÜ.

Ðéï óõãêåêñéìÝíá, áí õðïôåèåß üôé äýï ðáñÜãïíôåò a

êáé b äåí óõíåðéäñïýí âéïëïãéêÜ, ôüôå, ìå âÜóç ôéò

ðáñáðÜíù éóüôçôåò, ìðïñåß íá ÷ñçóéìïðïéçèåß ôï ðñï-

óèåôéêü Þ ôï ðïëëáðëáóéáóôéêü ìïíôÝëï ãéá íá õðïëï-

ãéóôåß ç ðñïâëåðüìåíç ôéìÞ ôçò óõ÷íüôçôáò ôïõ íïóÞ-

ìáôïò, ðïõ óõìâïëßæåôáé ìå RabM. Åßíáé äõíáôü íá åëåã-

÷èåß ç õðüèåóç üôé äåí õößóôáôáé âéïëïãéêÞ óõíåðßäñá-

óç ìåôáîý ôùí ðáñáãüíôùí a êáé b. Ãéá ôï óêïðü áõôü,

÷ñçóéìïðïéåßôáé ç ðáñáôçñçèåßóá (observed) ôéìÞ ãéá ôç

óõ÷íüôçôá ôïõ íïóÞìáôïò, ðïõ óõìâïëßæåôáé ìå Rab. Áí

äéáðéóôùèåß üôé RabÌ=Rab, ôüôå ðñÜãìáôé äåí õößóôáôáé

âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôùí äýï ðáñáãüíôùí a

êáé b. Áíôßèåôá, áí äéáðéóôùèåß üôé RabÌ¹Rab, ôüôå ïé

ðáñÜãïíôåò a êáé b óõíåðéäñïýí âéïëïãéêÜ.

¼ðùò ðñïêýðôåé áðü ôá áíùôÝñù, õðÜñ÷åé ç äõíáôü-

ôçôá åìðåéñéêïý åëÝã÷ïõ ôùí èåùñéþí ôçò âéïëïãéêÞò

óõíåðßäñáóçò. Ðéï óõãêåêñéìÝíá, åßíáé äõíáôü íá

åëåã÷èåß ç õðüèåóç üôé äåí õößóôáôáé âéïëïãéêÞ óõíå-

ðßäñáóç ìåôáîý äýï ðáñáãüíôùí êéíäýíïõ. Ôá ìáèçìá-

ôéêÜ ìïíôÝëá ðïõ åêôéìïýí ôç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç

áðïôåëïýí Ýíá ìÝôñï ôçò áðüêëéóçò ìåôáîý ôçò áíáìå-

íüìåíçò (expected) Þ ðñïâëåðüìåíçò (predicted) ôéìÞò

êáé ôçò ðáñáôçñçèåßóáò (observed) ôéìÞò. ¸ôóé, ìðï-

ñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò õðüèåóçò

ðïõ áöïñÜ óôçí áðïõóßá óõíåðßäñáóçò ìåôáîý äýï

ðáñáãüíôùí êéíäýíïõ.

3. ÔÑÏÐÏÐÏÉÇÓÇ ÔÏÕ ÌÅÔÑÏÕ ÁÐÏÔÅËÅÓÌÁÔÏÓ
ÊÁÉ ÓÔÁÔÉÓÔÉÊÇ ÁËËÇËÅÐÉÄÑÁÓÇ

3.1. Ôñïðïðïßçóç ôïõ áðïôåëÝóìáôïò
Þ ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò

Ï ïñéóìüò ôçò «áëëçëåðßäñáóçò» (interaction) óôá

ðåñéóóüôåñá óôáôéóôéêÜ âéâëßá êáé ðñïãñÜììáôá (éäéáßôåñá

ãéá ôçí áíÜëõóç ôçò äéáêýìáíóçò Þ, äéáöïñåôéêÜ, ôçò

ìåôáâëçôüôçôáò) åßíáé ëïãéêÜ éóïäýíáìïò ìå ôïí ïñé-

óìü ôçò åðéäçìéïëïãéêÞò Ýííïéáò «ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝ-

ôñïõ áðïôåëÝóìáôïò» (effect measure modification).5

Óôç óôáôéóôéêÞ, ï üñïò «áëëçëåðßäñáóç» óõíÞèùò

áíáöÝñåôáé óôçí áðüêëéóç áðü ôç èåìåëéþäç ìïñöÞ

åíüò óôáôéóôéêïý ìïíôÝëïõ. ÅðåéäÞ üìùò õðÜñ÷ïõí ðïé-

êßëá óôáôéóôéêÜ ìïíôÝëá (ðñïóèåôéêü, ðïëëáðëáóéáóôéêü

ê.Ü.), ï üñïò óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç åßíáé áóáöÞò.3

Óôçí åðéäçìéïëïãßá, ç óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç

áíôéóôïé÷åß óôçí Ýêöñáóç «ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ
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áðïôåëÝóìáôïò». Ç ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝ-

óìáôïò ðñÝðåé íá ëáìâÜíåôáé óïâáñÜ õðüøç êáôÜ ôï

ó÷åäéáóìü, ôçí áíÜëõóç, áëëÜ êáé ôçí åñìçíåßá ôùí

áðïôåëåóìÜôùí ôùí åðéäçìéïëïãéêþí ìåëåôþí.4 Ôñïðï-

ðïßçóç õðÜñ÷åé üôáí ç ó÷Ýóç ìåôáîý äýï ìåôáâëçôþí

äéáöïñïðïéåßôáé áíÜëïãá ìå ôá åðßðåäá ìéáò ôñßôçò ìå-

ôáâëçôÞò.3,4 Ð.÷., ç ðá÷õóáñêßá áõîÜíåé ôïí êßíäõíï ãéá

êáñêßíï ôïõ ìáóôïý óôéò ìåôåììçíïðáõóéáêÝò ãõíáßêåò,

áëëÜ ü÷é êáé óôéò ðñïåììçíïðáõóéáêÝò. ¸ôóé, ç ýðáñîç

Þ ü÷é ôçò åììçíüðáõóçò ôñïðïðïéåß ôçí åðßäñáóç ôçò

ðá÷õóáñêßáò ãéá ôïí êáñêßíï ôïõ ìáóôïý. Ç Ýêèåóç

óôïí áìßáíôï, ð.÷., åßíáé Ýíáò éó÷õñüò ðáñÜãïíôáò êéí-

äýíïõ ãéá ôïõò êáðíéóôÝò óå ó÷Ýóç ìå ôïõò ìç êáðíé-

óôÝò.3,4 ¸ôóé, ôï êÜðíéóìá ôñïðïðïéåß ôçí åðßäñáóç ôïõ

áìßáíôïõ óôç óõ÷íüôçôá ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá,

üðùò áõôÞ åêôéìÜôáé áðü ôç äéáöïñÜ Þ ôï ëüãï óõ÷íï-

ôÞôùí ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá. Ç áíáêÜëõøç ôçò

ýðáñîçò ôñïðïðïßçóçò óôá áðïôåëÝóìáôá ìéáò ìåëÝôçò

áðïôåëåß óçìáíôéêü óôïé÷åßï ôçò áíÜëõóçò ôùí åðéäç-

ìéïëïãéêþí äåäïìÝíùí.

Ïé åðéäçìéïëüãïé ÷ñçóéìïðïéïýí óõ÷íÜ ôïí üñï «ôñï-

ðïðïßçóç ôïõ áðïôåëÝóìáôïò» (effect modification) áíôß

ôïõ üñïõ «ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò»

(effect-measure modification). Ç ðñïóèÞêç ôçò ëÝîçò

«ìÝôñï» åßíáé áíáãêáßá, ãéá íá ôïíéóôåß ç åîÜñôçóç ôïõ

öáéíïìÝíïõ ôçò áëëçëåðßäñáóçò áðü ôçí åðéëïãÞ ôïõ

ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò. Äåí Ý÷åé íüçìá íá áíáöÝñåôáé

ãåíéêÜ ç ðáñïõóßá Þ ìç ôçò ôñïðïðïßçóçò ôïõ áðïôåëÝ-

óìáôïò, ÷ùñßò íá áíáöÝñåôáé ôï åßäïò (äéáöïñÜ Þ ëü-

ãïò) ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò.

3.2. Ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò

¼ðùò áíáöÝñèçêå ðáñáðÜíù, ç ðáñïõóßá Þ ìç ôçò

ôñïðïðïßçóçò ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò åîáñôÜôáé áðü

ôï ìÝôñï áðïôåëÝóìáôïò ðïõ åðéëÝãåôáé.

Ãéá ôç ìåëÝôç ôïõ öáéíïìÝíïõ ôçò ôñïðïðïßçóçò èå-

ùñÞóôå ôá õðïèåôéêÜ äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1, ðïõ áíá-

öÝñïíôáé óôïí êßíäõíï êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá áíÜëï-

ãá ìå ôçí Ýêèåóç Þ ìç óå äýï ðáñÜãïíôåò, ôï êÜðíéóìá

êáé ôïí áìßáíôï.3 Ôï åñþôçìá åßíáé åÜí ôï êÜðíéóìá

ôñïðïðïéåß Þ ü÷é ôçí åðßäñáóç ôçò Ýêèåóçò óôïí áìßáíôï.

Ãéá íá äéáðéóôùèåß áí ôï êÜðíéóìá åßíáé ôñïðïðïéçôÞò,

áðáéôåßôáé íá ãßíåé äéáóôñùìáôéêÞ áíÜëõóç ôùí äåäï-

ìÝíùí ôïõ ðßíáêá 1. Ç äéÜóôñùóç åßíáé Ýíáò ôñüðïò

ìåëÝôçò êáé åëÝã÷ïõ ôçò åðßäñáóçò Üëëùí ìåôáâëçôþí,

åêôüò ôçò Ýêèåóçò êáé ôçò íüóïõ, óôçí áíÜëõóç äåäï-

ìÝíùí. ÄéÜóôñùóç óçìáßíåé üôé ôá äåäïìÝíá ÷ùñßæïíôáé

óå õðïïìÜäåò Þ óôñþìáôá (strata). ÄéÜóôñùóç êáôÜ öýëï

Þ çëéêßá, ãéá ðáñÜäåéãìá, óçìáßíåé üôé ôá äåäïìÝíá

÷ùñßæïíôáé óå êáôçãïñßåò áíäñþí êáé ãõíáéêþí Þ êáôÜ

çëéêßá.9 Óôï óõãêåêñéìÝíï ðáñÜäåéãìá, ôá äåäïìÝíá

óôñùìáôïðïéïýíôáé óýìöùíá ìå ôï êÜðíéóìá. ¸ôóé, ôá

äåäïìÝíá ÷ùñßæïíôáé óå äýï óôñþìáôá, êáðíéóôÝò êáé

ìç êáðíéóôÝò. Ôá óôñùìáôïðïéçìÝíá äåäïìÝíá ðåñéãñÜ-

öïíôáé óôïí ðßíáêá 2. ÅÜí èåùñçèåß ùò ìÝôñï áðïôåëÝ-

óìáôïò ç äéáöïñÜ ôùí êéíäýíùí (risk difference), ôüôå

áõôÞ áíÝñ÷åôáé óå 5–1=4 ðåñéðôþóåéò ìåôáîý ôùí ìç

êáðíéóôþí ãéá êÜèå 100.000. Ìåôáîý ôùí êáðíéóôþí, ç

äéáöïñÜ êéíäýíùí åßíáé 50–10=40 ðåñéðôþóåéò ãéá êÜèå

100.000, äçëáäÞ 10 öïñÝò ìåãáëýôåñç óå ó÷Ýóç ìå

ôïõò ìç êáðíéóôÝò. Óýìöùíá ìå áõôÞ ôçí ðáñáäï÷Þ, ôï

êÜðíéóìá åßíáé ôñïðïðïéçôÞò ôïõ áðïôåëÝóìáôïò (effect

modifier) ôçò äéáöïñÜò ôùí êéíäýíùí. ÅÜí üìùò èåù-

ñçèåß ùò ìÝôñï áðïôåëÝóìáôïò ï ëüãïò ôùí êéíäýíùí

(risk ratio), ôüôå áõôüò áíÝñ÷åôáé óå 5 (5/1=5) ìåôáîý

ôùí ìç êáðíéóôþí êáé óå 5 (50/10=5) åðßóçò ìåôáîý

ôùí êáðíéóôþí. ÅðïìÝíùò, ôï êÜðíéóìá äåí åßíáé ôñï-

ðïðïéçôÞò ôïõ áðïôåëÝóìáôïò ôïõ ëüãïõ ôùí êéíäýíùí

êáé ðñïêýðôåé ôï åñþôçìá áí ôï êÜðíéóìá åßíáé ôåëéêÜ

ôñïðïðïéçôÞò Þ ü÷é ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò. Äåí

õðÜñ÷åé óáöÞò áðÜíôçóç, áöïý åîáñôÜôáé áðü ôï ðïéï

ìÝôñï áðïôåëÝóìáôïò åðéëÝãåôáé íá ÷ñçóéìïðïéçèåß. Ôï

ðáñÜäåéãìá áõôü õðïäçëþíåé ôçí áóÜöåéá ôçò Ýííïéáò

«ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò».

3.3. ÓôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç

Ôï ðáñáðÜíù ðáñÜäåéãìá åßíáé åíäåéêôéêü ôçò äõ-

óêïëßáò ðïõ õðÜñ÷åé íá êáèïñéóôåß ìå áêñßâåéá êáé

óáöÞíåéá ç ðáñïõóßá Þ ìç ôçò ôñïðïðïßçóçò ôïõ ìÝ-

ôñïõ áðïôåëÝóìáôïò. Ç äõóêïëßá áõôÞ ðáñïõóéÜæåé ìéá

áíôéóôïé÷ßá ìå ôç óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç. Ðéï óõ-

ãêåêñéìÝíá, ç ýðáñîç ôñïðïðïßçóçò åîáñôÜôáé áðü ôï

ìÝôñï áðïôåëÝóìáôïò ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé, åíþ ç ýðáñ-

îç óôáôéóôéêÞò áëëçëåðßäñáóçò åîáñôÜôáé áðü ôçí áõ-

èáßñåôç åðéëïãÞ åíüò óôáôéóôéêïý ìïíôÝëïõ (Þ ìéáò êëß-

ìáêáò).3,5,9,12,13,21–23,26

Ìå âÜóç ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1, åÜí ÷ñçóéìïðïé-

çèåß Ýíá óôáôéóôéêü ìïíôÝëï ðïõ âáóßæåôáé óôçí ðñï-

óèåôéêüôçôá ôùí áðïôåëåóìÜôùí, üðùò ôï ìïíôÝëï ôçò

Ðßíáêáò 1. Õðïèåôéêüò êßíäõíïò óôç äéÜñêåéá åíüò Ýôïõò, ãéá êáñêßíï
ôïõ ðíåýìïíá, óýìöùíá ìå ôçí Ýêèåóç óôï êÜðíéóìá êáé ôïí áìßáíôï
(ðåñéðôþóåéò ãéá êÜèå 100.000).3

Ìç åêôåèåéìÝíïé ÅêôåèåéìÝíïé
óôïí áìßáíôï óôïí áìßáíôï

Ìç êáðíéóôÝò 1 5

ÊáðíéóôÝò 10 50
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ãñáììéêÞò ðáëéíäñüìçóçò, ôüôå ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíá-

êá 1 äçëþíïõí ôçí ðáñïõóßá óôáôéóôéêÞò áëëçëåðßäñá-

óçò, åðåéäÞ ôá åðéìÝñïõò áðïôåëÝóìáôá ôïõ êáðíßóìá-

ôïò êáé ôçò Ýêèåóçò óôïí áìßáíôï äåí åßíáé ðñïóèåôÝá

üôáí åßíáé ðáñüíôåò êáé ïé äýï ðáñÜãïíôåò. Ðéï óõãêå-

êñéìÝíá, áí äåí õðÜñ÷åé óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç á-

íÜìåóá óå äýï ðáñÜãïíôåò –óôç óõãêåêñéìÝíç ðåñßðôù-

óç, áíÜìåóá óôï êÜðíéóìá êáé ôïí áìßáíôï– ôüôå, óýì-

öùíá ìå ôï ðñïóèåôéêü ìïíôÝëï, éó÷ýåé ç éóüôçôá 2:
       ++      + –       – +      – –

        Rab = Rab + Rab – Rab

Óôçí ðáñáðÜíù éóüôçôá, ôï Ra
+

 b
+

 áíôéóôïé÷åß óôïí êßí-

äõíï ãéá åêåßíïõò ðïõ êáðíßæïõí êáé åßíáé åêôåèåéìÝíïé

óôïí áìßáíôï, ôï Ra
+

 b
–

 áíôéóôïé÷åß óôïí êßíäõíï ãéá åêåß-

íïõò ðïõ êáðíßæïõí áëëÜ äåí åßíáé åêôåèåéìÝíïé óôïí

áìßáíôï, ôï Ra
–

 b
+
  áíôéóôïé÷åß óôïí êßíäõíï ãéá åêåßíïõò

ðïõ äåí êáðíßæïõí áëëÜ åßíáé åêôåèåéìÝíïé óôïí áìßáí-

ôï êáé ôï Ra
–

 b
–

 áíôéóôïé÷åß óôïí êßíäõíï ãéá åêåßíïõò ðïõ

äåí êáðíßæïõí êáé äåí åßíáé åêôåèåéìÝíïé óôïí áìßáíôï.

Ìå âÜóç ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1, ðñïêýðôåé üôé Ra
+

 b
–

=10, Ra
–

 b
+
 =5 êáé Ra

–

 b
–
 =1. Åöáñìüæïíôáò ôçí éóüôçôá 2

ðñïêýðôåé üôé:

Ra
+

 b
+

  = Ra
+

 b
–

 + Ra
–

 b
+
  – Ra

–

 b
–

Ra
+

 b
+

  = 10 + 5 – 1

Ra
+

 b
+

  = 14

Ç ôéìÞ 14 ãéá ôï Ra
+

 b
+

 éó÷ýåé üôáí ïé äýï ìåëåôþìåíïé

ðáñÜãïíôåò äåí áëëçëåðéäñïýí. Ùóôüóï, ìå âÜóç ôá

äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1, ðñïêýðôåé üôé ç ðñáãìáôéêÞ

ôéìÞ ãéá ôï Ra
+

 b
+

 åßíáé 50. ÅðïìÝíùò, ç èåùñçôéêÞ ôéìÞ

ãéá ôï  Ra
+

 b
+

  (14), ðïõ ðñïêýðôåé áðü ôçí éóüôçôá 2,

åßíáé äéáöïñåôéêÞ áðü ôçí åìðåéñéêÞ ôéìÞ ôïõ Ra
+

 b
+

  (50)

ðïõ ðñïêýðôåé áðü ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1. Ôï ãåãï-

íüò áõôü ïäçãåß óôï óõìðÝñáóìá üôé õðÜñ÷åé óôáôéóôé-

êÞ áëëçëåðßäñáóç ìåôáîý ôùí äýï ìåëåôþìåíùí ðáñá-

ãüíôùí, üôáí âÝâáéá ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò áëëçëåðßäñá-

óçò ÷ñçóéìïðïéåßôáé ôï ðñïóèåôéêü ìïíôÝëï.

Ùóôüóï, åÜí åðéëåãåß óôáôéóôéêü ìïíôÝëï ðïõ âáóßæå-

ôáé óôïí ðïëëáðëáóéáóìü ôùí ó÷åôéêþí áðïôåëåóìÜ-

ôùí, üðùò óõìâáßíåé óå ðïëëÜ äçìïöéëÞ óôáôéóôéêÜ ìï-

íôÝëá ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýíôáé óôéò åðéäçìéïëïãéêÝò ìåëÝ-

ôåò (Ýíá ôÝôïéï ðáñÜäåéãìá åßíáé ç ëïãéóôéêÞ ðáëéíäñü-

ìçóç), ôüôå ôá äåäïìÝíá óôïí ðßíáêá 1 äåí äçëþíïõí

óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç, ãéáôß ôá ó÷åôéêÜ áðïôåëÝóìáôá

ôïõ êáðíßóìáôïò êáé ôçò Ýêèåóçò óôïí áìßáíôï åßíáé

ðïëëáðëáóéáóôéêÜ.3 Ðéï óõãêåêñéìÝíá, áí äåí õðÜñ÷åé

óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç áíÜìåóá óå äýï ðáñÜãïíôåò

–óôç óõãêåêñéìÝíç ðåñßðôùóç, áíÜìåóá óôï êÜðíéóìá

êáé ôïí áìßáíôï– ôüôå, óýìöùíá ìå ôï ðïëëáðëáóéáóôé-

êü ìïíôÝëï, éó÷ýåé ç éóüôçôá 3:
                         +–          – +      – –

R*
ab = (Rab) ´ (Rab)/(Rab)

Óôçí ðáñáðÜíù éóüôçôá, ôï R*
ab áíôéóôïé÷åß óôïí êßí-

äõíï ãéá åêåßíïõò ðïõ êáðíßæïõí êáé åßíáé åêôåèåéìÝíïé

óôïí áìßáíôï. Ìå âÜóç ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1 ðñï-

êýðôåé üôé Ra
+

 b
–

 =10, Ra
–

 b
+
 =5 êáé Ra

–

 b
–
 =1. Åöáñìüæïíôáò

ôçí éóüôçôá 3 ðñïêýðôåé üôé:
                         +–          – +      – –

R*
ab = (Rab) ´ (Rab)/(Rab)

R*
ab = 10 ´ 5/1

R*
ab = 50

Ç ôéìÞ 50 ãéá ôï R*
ab éó÷ýåé üôáí ïé äýï ìåëåôþìåíïé

ðáñÜãïíôåò äåí áëëçëåðéäñïýí. ÅîÜëëïõ, ìå âÜóç ôá

äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1 ðñïêýðôåé üôé ç ðñáãìáôéêÞ ôéìÞ

ãéá ôï R*
ab åßíáé 50. ÅðïìÝíùò, ç èåùñçôéêÞ ôéìÞ ãéá ôï

R*
ab (50) ðïõ ðñïêýðôåé áðü ôçí éóüôçôá 3 åßíáé ßäéá ìå

ôçí åìðåéñéêÞ ôéìÞ ôïõ R*
ab

 (50) ðïõ ðñïêýðôåé áðü ôá

äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 1. Ôï ãåãïíüò áõôü ïäçãåß óôï

óõìðÝñáóìá üôé äåí õðÜñ÷åé óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç

ìåôáîý ôùí äýï ìåëåôþìåíùí ðáñáãüíôùí, üôáí âÝâáéá

ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò áëëçëåðßäñáóçò ÷ñçóéìïðïéåßôáé ôï

ðïëëáðëáóéáóôéêü ìïíôÝëï.

3.4. Ôñïðïðïßçóç ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò
êáé óýã÷õóç

Ç óýã÷õóç (confounding) êáé ç ôñïðïðïßçóç ôïõ

ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò åßíáé äýï Ýííïéåò ìå ôåëåßùò äéá-

öïñåôéêü ðåñéå÷üìåíï. Ç óýã÷õóç äåí åßíáé Ýíá ÷áñáêôç-

Ðßíáêáò 2. Õðïèåôéêüò êßíäõíïò óôç äéÜñêåéá åíüò Ýôïõò, ãéá êáñêßíï ôïõ ðíåýìïíá, óýìöùíá ìå ôçí Ýêèåóç óôï êÜðíéóìá (ðåñéðôþóåéò ãéá
êÜèå 100.000).

ÊÜðíéóìá Áìßáíôïò Êßíäõíïò ÄéáöïñÜ êéíäýíùí Ëüãïò êéíäýíùí

Íáé Íáé 50 50–10=40 50/10=5

Íáé ¼÷é 10

¼÷é Íáé 5 5–1=4 5/1=5

¼÷é ¼÷é 1
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ñéóôéêü ôçò êÜèå ìåôáâëçôÞò. Êáèïñßæåôáé ùò ç áðüêëé-

óç åíüò ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò ðïõ ðñïêáëåßôáé áðü

ìéá åîùãåíÞ ìåôáâëçôÞ êáé óõìâáßíåé ìüíï ìÝóá óôá

ðëáßóéá ìéáò óõãêåêñéìÝíçò ìåëÝôçò. ̧ ôóé, ìéá ìåôáâëç-

ôÞ ðïõ åßíáé óõã÷õôÞò óå ìéá ìåëÝôç, ìðïñåß íá ìçí

åßíáé óõã÷õôÞò ôçò ßäéáò ó÷Ýóçò óå ìéá Üëëç ìåëÝôç.7,27–29

Ï óõã÷õôÞò (confounder) ðñÝðåé íá Ý÷åé ôá ðáñáêÜôù

÷áñáêôçñéóôéêÜ:3,5

• ÐñÝðåé íá ó÷åôßæåôáé ìå ôç íüóï (ðñÝðåé íá áðïôåëåß

áéôßá ôçò íüóïõ, áëëÜ ü÷é áðïôÝëåóìá ôçò íüóïõ)

• ÐñÝðåé íá ó÷åôßæåôáé ìå ôçí Ýêèåóç

• Äåí ðñÝðåé íá áðïôåëåß áðïôÝëåóìá ôçò Ýêèåóçò. Ð.÷.,

èåùñÞóôå ìéá äßáéôá ðëïýóéá óå êïñåóìÝíá ëßðç, ç

ïðïßá ðñïêáëåß áýîçóç ôùí åðéðÝäùí ôçò ëéðïðñùôåÀ-

íçò ÷áìçëÞò ðõêíüôçôáò (LDL) óôï áßìá. Ç áõîçìÝ-

íç LDL áõîÜíåé ôéò ðéèáíüôçôåò åìöÜíéóçò ôçò áèç-

ñùìáôéêÞò íüóïõ. ¸ôóé, ç áõîçìÝíç LDL ó÷åôßæåôáé

ôüóï ìå ôç íüóï (áèçñùìáôéêÞ íüóï), üóï êáé ìå ôçí

Ýêèåóç (äßáéôá ðëïýóéá óå êïñåóìÝíá ëßðç). Ùóôüóï,

ç áõîçìÝíç LDL äåí åßíáé óõã÷õôÞò ôçò ó÷Ýóçò ìå-

ôáîý äßáéôáò êáé áèçñùìáôéêÞò íüóïõ, ãéáôß áðïôåëåß

áðïôÝëåóìá ôçò Ýêèåóçò, êáèþò ç ðëïýóéá óå êïñå-

óìÝíá ëßðç äßáéôá ðñïêáëåß áýîçóç ôçò LDL.

Ùò ðáñÜäåéãìá óýã÷õóçò ìðïñåß íá áíáöåñèåß ç

ìåëÝôç, óôçí ïðïßá äéáðéóôþèçêå üôé Üôïìá ðïõ êáôáíÜ-

ëùíáí ìåãÜëç ðïóüôçôá áëêïüë åß÷áí õøçëüôåñï êßí-

äõíï åìöÜíéóçò êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá áðü åêåßíá ðïõ

äåí êáôáíÜëùíáí áëêïüë. Ç áéôßá ãé’ áõôÞ ôç ó÷Ýóç

Þôáí üôé ôá Üôïìá ôçò ðñþôçò êáôçãïñßáò Þôáí óå ìå-

ãÜëç áíáëïãßá âáñåßò êáðíéóôÝò. Ç óýã÷õóç áðü ôï

êÜðíéóìá åîçãïýóå ôçí ðáñáôçñçèåßóá ó÷Ýóç ìåôáîý

êáôáíÜëùóçò áëêïüë êáé êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá.10 Ôï

êÜðíéóìá åßíáé óõã÷õôÞò ôçò ó÷Ýóçò ìåôáîý áëêïüë êáé

êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá, êáèþò Ý÷åé ôá ðáñáêÜôù ÷á-

ñáêôçñéóôéêÜ:

• Ôï êÜðíéóìá ó÷åôßæåôáé ìå ôç íüóï, êáèþò áðïôåëåß

ìéá áéôßá ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá

• Ôï êÜðíéóìá ó÷åôßæåôáé ìå ôçí Ýêèåóç, êáèþò ôá Üôï-

ìá ðïõ êáôáíáëþíïõí ìåãÜëç ðïóüôçôá áëêïüë åßíáé

óõíÞèùò êáé ôá Üôïìá åêåßíá ðïõ êáðíßæïõí ðåñéó-

óüôåñï

• Ôï êÜðíéóìá äåí áðïôåëåß áðïôÝëåóìá ôçò Ýêèåóçò,

äçëáäÞ ôçò êáôáíÜëùóçò áëêïüë.

Ìéá êáëÜ ó÷åäéáóìÝíç ìåëÝôç áðáéôåß ôçí åîïõäåôÝ-

ñùóç ôùí óõã÷õôþí, ç ïðïßá ìðïñåß íá ãßíåé ìå äéÜöï-

ñïõò ôñüðïõò, üðùò ç åîïìïßùóç, ç äéáóôñùìÜôùóç, ç

ðïëõðáñáìåôñéêÞ áíÜëõóç, ç ðñïôýðùóç, ç ðåñéïñéóôé-

êÞ ìÝèïäïò êáé ôï ðåßñáìá.9,10 Ç åîïõäåôÝñùóç üëùí

ôùí äõíáôþí, ãíùóôþí êáé Üãíùóôùí, óõã÷õôþí åßíáé

áðáñáßôçôç ðñïûðüèåóç ãéá ôçí áíÜäåéîç ìéáò ó÷Ýóçò

óå áéôéáêÞ. Ç ìç åîïõäåôÝñùóç üëùí ôùí óõã÷õôþí

åéóÜãåé óõóôçìáôéêü óöÜëìá óôçí Ýñåõíá êáé êáèéóôÜ

ôá áðïôåëÝóìáôá ìç Ýãêõñá.30 Ôï ãåãïíüò áõôü Ý÷åé

éäéáßôåñç óçìáóßá óôçí ðåñßðôùóç ôçò öáñìáêïåðéäç-

ìéïëïãßáò, êáèþò ç ýðáñîç óõã÷õôþí åðçñåÜæåé ôçí

åãêõñüôçôá (validity) ôùí áðïôåëåóìÜôùí ìéáò ìåëÝôçò

êáé ìðïñåß íá ïäçãÞóåé óå ëáíèáóìÝíá óõìðåñÜóìáôá.

Ùóôüóï, ç äéáðßóôùóç ôçò ýðáñîçò ôñïðïðïßçóçò áðï-

ôåëåß Ýíá óçìáíôéêüôáôï åýñçìá, ðïõ ìðïñåß íá ÷ñçóé-

ìïðïéçèåß ãéá íá äéáðéóôùèåß ï ìç÷áíéóìüò äñÜóçò êáé

ç ÷ñçóéìüôçôá åíüò öáñìÜêïõ.31

Óå áíôßèåóç ìå ôç óýã÷õóç, ç ôñïðïðïßçóç êáèïñß-

æåôáé ùò ç ýðáñîç äéáöïñåôéêþí ôéìþí åíüò ìÝôñïõ

áðïôåëÝóìáôïò óôá äéáöïñåôéêÜ åðßðåäá ìéáò Üëëçò

ìåôáâëçôÞò.9,32 ÅíáëëáêôéêÜ, èá ìðïñïýóå íá ëå÷èåß üôé

ôñïðïðïßçóç óõìâáßíåé üôáí ôï áðïôÝëåóìá ôçò Ýêèå-

óçò åßíáé éó÷õñüôåñï óå ìåñéêÝò êáôçãïñßåò óå ó÷Ýóç

ìå Üëëåò.10 Áí, ãéá ðáñÜäåéãìá, ï ó÷åôéêüò êßíäõíïò

ìåôáîý Ýêèåóçò êáé íüóïõ åßíáé 2 óôéò ãõíáßêåò êáé 3

óôïõò Üíäñåò, ôüôå ôï öýëï ôñïðïðïéåß ôï áðïôÝëåóìá

ôçò Ýêèåóçò êáé åßíáé ôñïðïðïéçôÞò ôïõ ìÝôñïõ áðïôå-

ëÝóìáôïò (effect measure modifier). Ç ôñïðïðïßçóç åß-

íáé Ýíá åããåíÝò ÷áñáêôçñéóôéêü ôçò ó÷Ýóçò ìåôáîý äýï

áéôéþí ìéáò íüóïõ.9 ÁõôÞ ç ó÷Ýóç äåí åîáñôÜôáé áðü ôéò

éäéáéôåñüôçôåò êÜèå ìåëÝôçò, êáèþò åßíáé Ýíá óôáèåñü

ãåãïíüò ôçò öýóçò. Ç ýðáñîç Þ ü÷é ôçò ôñïðïðïßçóçò

ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò åîáñôÜôáé áðü ôï ìÝôñï áðï-

ôåëÝóìáôïò ðïõ åðéëÝãåôáé êÜèå öïñÜ.3,5,9,12,13,21–23,33 Ãéá

ðáñÜäåéãìá, ï ëüãïò êéíäýíùí, ï ïðïßïò åßíáé óôáèå-

ñüò óå ó÷Ýóç ìå ôçí çëéêßá, ãåíéêÜ, óõíåðÜãåôáé ìéá

äéáöïñÜ êéíäýíùí ðïõ ìåôáâÜëëåôáé óå ó÷Ýóç ìå ôçí

çëéêßá.3,9 Ïé ôñïðïðïéçôÝò ìðïñåß íá åßíáé óõã÷õôÝò óå

ìéá ìåëÝôç, áëëÜ ìðïñåß êáé íá ìçí åßíáé. Áíôßóôñïöá,

êáé ïé óõã÷õôÝò ìðïñåß íá åßíáé Þ íá ìçí åßíáé ôñïðï-

ðïéçôÝò.9

ÓõìðåñáóìáôéêÜ, ç ýðáñîç óõã÷õôþí óå ìéá ìåëÝôç

áðïôåëåß óöÜëìá, ôï ïðïßï ï åñåõíçôÞò ðñÝðåé íá åíôï-

ðßóåé êáé íá åîïõäåôåñþóåé, þóôå ôá áðïôåëÝóìáôá ôçò

ìåëÝôçò íá åßíáé Ýãêõñá. Ùóôüóï, ç ôñïðïðïßçóç ôïõ

ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò äåí áðïôåëåß óöÜëìá, áëëÜ Ýíá

åýñçìá ðïõ ðñÝðåé íá åíôïðßæåôáé êáé íá áíáöÝñåôáé.

¸ôóé, ïé åñåõíçôÝò ðñÝðåé íá åîïõäåôåñþíïõí ôïõò óõã-

÷õôÝò êáé íá áíáêáëýðôïõí ôçí ýðáñîç ôçò ôñïðïðïßç-

óçò ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò.3,5 Ãéá ôï óêïðü áõôü

÷ñçóéìïðïéåßôáé ç äéáóôñùìáôéêÞ áíÜëõóç ôùí äåäïìÝ-

íùí ìéáò ìåëÝôçò.10 Ï ðñùôáñ÷éêüò ëüãïò ãéá ÷ñçóéìï-

ðïßçóç ôçò äéáóôñùìáôéêÞò áíÜëõóçò åßíáé ç åêôßìçóç

êáé –áí åßíáé áíáãêáßï– ï Ýëåã÷ïò ôçò óýã÷õóçò, ç
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ïðïßá ðñïêýðôåé üôáí êÜðïéá áéôßá, Üëëç áðü ôçí Ýêèå-

óç ðïõ ìåëåôÜôáé, åßíáé ðåñéóóüôåñï Þ ëéãüôåñï åðéêñá-

ôÞò óôçí åêôåèåéìÝíç ïìÜäá, áðü ü,ôé óôç ìç åêôåèåéìÝ-

íç. ¼ôáí ôá äåäïìÝíá óôñùìáôïðïéïýíôáé êáôÜ åðßðåäá

ôïõ õðü óýã÷õóç ðáñÜãïíôá, ãéá ðáñÜäåéãìá óå Üí-

äñåò êáé ãõíáßêåò, êÜèå óôñþìá èá åßíáé åëåýèåñï óýã-

÷õóçò áðü ôç ìåôáâëçôÞ äéÜóôñùóçò. ̧ ôóé, áí ç óõó÷Ý-

ôéóç ìåôáîý Ýêèåóçò êáé áóèÝíåéáò áíáëõèåß îå÷ùñéóôÜ,

ð.÷. óå Üíäñåò êáé ãõíáßêåò, êáèåìéÜ áðü ôéò ïìÜäåò

ôïõ öýëïõ èá äþóåé ìéá åêôßìçóç ôïõ áðïôåëÝóìáôïò

ôçò Ýêèåóçò, áíåîÜñôçôç ôïõ öýëïõ. Óõ÷íÜ, áõôÜ ôá åðé-

ìÝñïõò áðïôåëÝóìáôá êáôÜ óôñþìáôá äåí áíáöÝñïíôáé

îå÷ùñéóôÜ, áëëÜ åíïðïéçìÝíá (pooled) óå Ýíá ìüíï áðï-

ôÝëåóìá. Ï äåýôåñïò ëüãïò ãéá äéáóôñùìáôéêÞ áíÜëõóç

åßíáé ç áíÜëõóç ôïõ öáéíïìÝíïõ ôçò ôñïðïðïßçóçò, ðïõ

óõìâáßíåé üôáí ôï áðïôÝëåóìá ôçò Ýêèåóçò åßíáé éó÷õñü-

ôåñï óå ìåñéêÝò êáôçãïñßåò óå ó÷Ýóç ìå Üëëåò.

Ãéá ôçí êáëýôåñç êáôáíüçóç ôùí ðáñáðÜíù, èåùñÞ-

óôå ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá 3, ï ïðïßïò ðáñïõóéÜæåé ôï

õëéêü áðü ìéá åðéäçìéïëïãéêÞ ìåëÝôç ìå ó÷åäéáóìü êï-

ïñôþí. Ï óêïðüò ôçò ìåëÝôçò Þôáí íá åêôéìçèåß ç ó÷Ý-

óç ìåôáîý êáôáíÜëùóçò áëêïüë êáé íüóïõ (êáñêßíïõ

ôïõ ðíåýìïíá).10 ÕðÞñ÷å, ðáñüëá áõôÜ, ç õðïøßá üôé ç

÷ñÞóç êáðíïý ßóùò íá ó÷åôéæüôáí ìå ôç ÷ñÞóç áëêïüë

êáé, åðßóçò, üôé ï ßäéïò ï êáðíüò ìðïñïýóå íá åßíáé ìéá

åðéðëÝïí áéôßá ôçò íüóïõ. ¸ôóé, ï êáðíüò èåùñÞèçêå

Ýíáò ðéèáíüò óõã÷õôÞò óôç ìåëÝôç. Ãé’ áõôüí ôï ëüãï, ïé

ðëçñïöïñßåò ðïõ óõëëÝ÷èçêáí äåí áöïñïýóáí ìüíï

óôç ÷ñÞóç áëêïüë, áëëÜ åðßóçò êáé êáðíïý. Áí ïé ðëç-

ñïöïñßåò ãéá ôç ÷ñÞóç êáðíïý áãíïçèïýí, ôï õëéêü èá

ðåñéãñáöåß üðùò óôïí ðßíáêá 4.

Ï ëüãïò ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò, ðïõ õðïëïãß-

óôçêå ùò ôï ðçëßêï ôçò åðßðôùóçò-ðõêíüôçôáò áíÜìåóá

óå áõôïýò ðïõ êáôáíÜëùíáí áëêïüë ðñïò áõôïýò ðïõ

äåí êáôáíÜëùíáí, óõíåðÜãåôáé üôé õðÜñ÷åé ìéá éó÷õñÞ

óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôïõ áëêïüë êáé ôçò íüóïõ. Áí, ðáñüëá

áõôÜ, ôï êÜðíéóìá åßíáé ðåñéóóüôåñï óõ÷íü áíÜìåóá óå

áõôïýò ðïõ êáôáíÜëùíáí áëêïüë ðáñÜ óå áõôïýò ðïõ

äåí êáôáíÜëùíáí êáé áí, åðéðñüóèåôá, ôï êÜðíéóìá áðï-

ôåëåß ìéá áéôßá ôçò íüóïõ, ôüôå ôá ðáñáôçñïýìåíá áðïôå-

ëÝóìáôá èá ìðïñïýóáí íá ðñïêýøïõí êáé ÷ùñßò ç ÷ñÞ-

óç ôïõ áëêïüë íá ó÷åôßæåôáé áéôéïëïãéêÜ ìå ôç íüóï. Ãéá

íá åîåôáóôåß áõôÞ ç ðéèáíüôçôá, ôá äåäïìÝíá óôñùìáôï-

ðïéïýíôáé óýìöùíá ìå ôï êÜðíéóìá. Óôï ðáñÜäåéãìá áõôü,

åðïìÝíùò, ôá äåäïìÝíá ÷ùñßæïíôáé óå äýï óôñþìáôá,

êáðíéóôÝò êáé ìç êáðíéóôÝò. Ôá óôñùìáôïðïéçìÝíá äåäï-

ìÝíá ðåñéãñÜöïíôáé óôïí ðßíáêá 5. Ï ðßíáêáò 5 äåß÷íåé

üôé êáé óôá äýï óôñþìáôá, ð.÷. ôüóï ãéá ôïõò êáðíéóôÝò

üóï êáé ãéá ôïõò ìç êáðíéóôÝò, ç åðßðôùóç åßíáé äýï

öïñÝò õøçëüôåñç ãéá åêåßíïõò ðïõ êáôáíÜëùíáí áëêï-

üë, óå ó÷Ýóç ìå åêåßíïõò ðïõ äåí êáôáíÜëùíáí.

Ï ëüãïò ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò ìåéþèçêå áðü

2,8 óå 2, ìÝóù ôïõ åëÝã÷ïõ ôïõ ðáñÜãïíôá óýã÷õóçò

«êÜðíéóìá». Ç åêôßìçóç ôïõ 2,8, ðïõ ðáñáôçñÞèçêå ðñéí

áðü ôçí åîïõäåôÝñùóç ôïõ êáðíßóìáôïò, ìðïñåß íá èå-

ùñçèåß üôé áíôáíáêëÜ Ýíá ìéêôü áðïôÝëåóìá, ôüóï ôçò

÷ñÞóçò áëêïüë üóï êáé êáðíïý.

Ìéá ðåñáéôÝñù áíÜëõóç ôïõ ðáñáäåßãìáôïò öáíåñþ-

íåé üôé ôï êÜðíéóìá éêáíïðïéåß ôá äýï áðü ôá ôñßá êñéôÞ-

ñéá óýã÷õóçò ðïõ áíáöÝñèçêáí ðáñáðÜíù. Ðéï óõãêå-

êñéìÝíá, áðü ôç óôÞëç ðïõ áíáöÝñåôáé óôïí áñéèìü ôùí

áíèñùðï-åôþí, óôïí ðßíáêá 3, äéáðéóôþíåôáé üôé ôï êÜ-

ðíéóìá ó÷åôßæåôáé ìå ôçí êáôáíÜëùóç áëêïüë, ãéáôß ï

áñéèìüò ôùí áíèñùðï-åôþí ãéá ôçí êáôçãïñßá «Ýêèåóç

Ðßíáêáò 5. Åðßðôùóç-ðõêíüôçôá êáé ëüãïò åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò
óýìöùíá ìå ôç ÷ñÞóç áëêïüë êáé êáðíïý.9

ÊÜðíéóìá Áëêïüë Åðßðôùóç- Ëüãïò åðéðôþóåùí-
ðõêíüôçôá ðõêíüôçôáò

Íáé Íáé 0,004 0,004/0,002=2

Íáé ¼÷é 0,002

¼÷é Íáé 0,002 0,002/0,001=2

¼÷é ¼÷é 0,001

Ðßíáêáò 4. Åðßðôùóç-ðõêíüôçôá êáé ëüãïò åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò
óýìöùíá ìå ôç ÷ñÞóç áëêïüë.9

Áëêïüë Åðßðôùóç- Ëüãïò åðéðôþóåùí-
ðõêíüôçôá ðõêíüôçôáò

Íáé 0,00350 0,00350/0,00125=2,8

¼÷é 0,00125

Ðßíáêáò 3. Áñéèìüò áíèñùðï-åôþí êáé áñéèìüò ðåñéðôþóåùí íïóÞìáôïò óýìöùíá ìå ôç ÷ñÞóç áëêïüë êáé êáðíïý.9

Áëêïüë Êáðíüò Áíèñùðï-Ýôç Ðåñéðôþóåéò Åðßðôùóç-ðõêíüôçôá

¼÷é ¼÷é 75.000 75 0,001

¼÷é Íáé 25.000 50 0,002

Íáé ¼÷é 25.000 50 0,002

Íáé Íáé 75.000 300 0,004
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óôï áëêïüë êáé ôáõôü÷ñïíç Ýêèåóç óôï êÜðíéóìá»

(75.000 áíèñùðï-Ýôç) åßíáé óçìáíôéêÜ ìåãáëýôåñïò áðü

ôïí áñéèìü ôùí áíèñùðï-åôþí ãéá ôçí êáôçãïñßá «Ýê-

èåóç óôï áëêïüë áëëÜ ü÷é ôáõôü÷ñïíç Ýêèåóç óôï êÜ-

ðíéóìá» (25.000 áíèñùðï-Ýôç). ÐáñÜëëçëá, ï ðßíáêáò

áðïêáëýðôåé üôé ôï êÜðíéóìá áðïôåëåß ìéá áéôßá ôçò íü-

óïõ –åêôüò ôïõ áëêïüë– êáèþò ôï êÜðíéóìá ìüíï ôïõ

ó÷åôßæåôáé ìå ìéá áýîçóç ôçò åðßðôùóçò-ðõêíüôçôáò, ôüóï

óå åêåßíïõò ðïõ êáôáíÜëùíáí áëêïüë üóï êáé óå åêåß-

íïõò ðïõ äåí êáôáíÜëùíáí.

Ôï êÜðíéóìá åßíáé Ýíáò óõã÷õôÞò ôçò ó÷Ýóçò ìåôáîý

êáôáíÜëùóçò áëêïüë êáé íüóïõ. Ùóôüóï, äåí åßíáé Ýíáò

ôñïðïðïéçôÞò ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò, üôáí ôï ìÝôñï

áðïôåëÝóìáôïò ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé åßíáé ï ëüãïò ôùí

åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò (ðßí. 5). Êáé áõôü, ãéáôß ï ëüãïò

ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò ìåôáîý ôùí ìç åêôåèåéìÝ-

íùí óôï êÜðíéóìá åßíáé 0,002/0,001=2, ðïõ åßíáé ßóïò

ìå ôï ëüãï ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò ìåôáîý ôùí åêôå-

èåéìÝíùí óôï êÜðíéóìá (0,004/0,002=2). Áí üìùò ÷ñç-

óéìïðïéçèåß ùò ìÝôñï áðïôåëÝóìáôïò ç äéáöïñÜ ôùí

åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò, ôüôå ôï êÜðíéóìá åßíáé Ýíáò

ôñïðïðïéçôÞò ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò (ðßí. 6).

Ç äéáöïñÜ ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò ìåôáîý ôùí

ìç åêôåèåéìÝíùí óôï êÜðíéóìá åßíáé 0,002–0,001=0,001,

åíþ ç äéáöïñÜ ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò ìåôáîý ôùí

åêôåèåéìÝíùí óôï êÜðíéóìá åßíáé 0,004–0,002=0,002.

ÅðïìÝíùò, ç ÷ñÞóç ôçò äéáöïñÜò ôùí åðéðôþóåùí-ðõ-

êíüôçôáò áðïäåéêíýåé üôé ôï êÜðíéóìá åßíáé Ýíáò ôñïðï-

ðïéçôÞò ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò, åíþ ç ÷ñÞóç ôïõ

ëüãïõ ôùí åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò áðïäåéêíýåé üôé ôï

êÜðíéóìá äåí åßíáé ôñïðïðïéçôÞò ôïõ ìÝôñïõ áðïôåëÝ-

óìáôïò.

4. ÂÉÏËÏÃÉÊÇ ÓÕÍÅÐÉÄÑÁÓÇ

4.1. Ïñéóìüò

Ç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç äåí ðñÝðåé íá óõã÷Ýåôáé

ìå ôç óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç.1 Ç âéïëïãéêÞ óõíåðß-

äñáóç áíáöÝñåôáé óôç ìç÷áíéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç, ç

ïðïßá åßôå õðÜñ÷åé åßôå ü÷é.3 Äåí ðñüêåéôáé ãéá Ýíá ÷á-

ñáêôçñéóôéêü, ôï ïðïßï åîáñôÜôáé áðü ôçí áõèáßñåôç

åðéëïãÞ åíüò ìÝôñïõ áðïôåëÝóìáôïò Þ åíüò óôáôéóôéêïý

ìïíôÝëïõ (Þ ìéáò êëßìáêáò), üðùò óõìâáßíåé óôçí ðå-

ñßðôùóç ôçò óôáôéóôéêÞò áëëçëåðßäñáóçò.3,5,9,12,13,21–23

Ç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý äýï áéôéáêþí ðá-

ñáãüíôùí óõìâáßíåé ïðïôåäÞðïôå ôï áðïôÝëåóìá ôçò

äñÜóçò ôïõ åíüò åîáñôÜôáé áðü ôçí ðáñïõóßá ôïõ Üë-

ëïõ êáé áíôßóôñïöá. Ð.÷., ç Ýêèåóç óå Ýíá Üôïìï ðïõ

Ý÷åé ðñïóâëçèåß áðü éëáñÜ åßíáé Ýíáò áéôéáêüò ðáñÜãï-

íôáò êéíäýíïõ (áéôéáêüò ðñïóäéïñéóôÞò) ãéá ôçí ðñï-

óâïëÞ áðü éëáñÜ, áëëÜ ôï áðïôÝëåóìá ôçò Ýêèåóçò

åîáñôÜôáé áðü Ýíáí áêüìç áéôéáêü ðáñÜãïíôá êéíäý-

íïõ, ôçí Ýëëåéøç åìâïëéáóìïý (ùò áðïõóßá áíôéóùìÜ-

ôùí). ̧ íá Üôïìï ðïõ Ý÷åé åìâïëéáóôåß Þ Ý÷åé Þäç ðñïó-

âëçèåß áðü éëáñÜ óôï ðáñåëèüí, ïðüôå «äéáèÝôåé» ôá

áíôßóôïé÷á áíôéóþìáôá, äåí èá åìöáíßóåé ôç íüóï üôáí

åêôåèåß óôïí éü ôçò éëáñÜò. Ôï áðïôÝëåóìá ðåñéïñßæåôáé

óôá Üôïìá ðïõ äåí Ý÷ïõí åìâïëéáóôåß êáé åðïìÝíùò

äåí «äéáèÝôïõí» ôá áíôßóôïé÷á áíôéóþìáôá.

ÁñêåôÝò ðåñéâáëëïíôéêÝò áéôßåò ìéáò íüóïõ óõíåðé-

äñïýí ìå ãåíåôéêïýò ðñïäéáèåóéêïýò ðáñÜãïíôåò. ¢ôï-

ìá ðïõ öÝñïõí ôï ðñïäéáèåóéêü ãïíßäéï áðïôåëïýí ìéá

ïìÜäá ðïõ ðáñïõóéÜæåé õøçëüôåñç åõðÜèåéá óôïõò ðå-

ñéâáëëïíôéêïýò ðáñÜãïíôåò óå ó÷Ýóç ìå ôá Üôïìá ðïõ

äåí öÝñïõí ôï ðñïäéáèåóéêü ãïíßäéï. ¸ôóé, Üôïìá ðïõ

öÝñïõí ôï ãïíßäéï, ôï ïðïßï êùäéêïðïéåß ëáíèáóìÝíåò

èÝóåéò õðïäï÷Þò ãéá ôéò ëéðïðñùôåÀíåò ÷áìçëÞò ðõêíü-

ôçôáò, ðáñïõóéÜæïõí ìåãáëýôåñï êßíäõíï üôáí ëÜâïõí

äßáéôá ðëïýóéá óå êïñåóìÝíá ëßðç óå ó÷Ýóç ìå åêåßíïõò

ðïõ äåí öÝñïõí ôï óõãêåêñéìÝíï ãïíßäéï. Óôá ãåíåôé-

êþò ðñïäéáôåèåéìÝíá Üôïìá, ç ðëïýóéá óå êïñåóìÝíá

ëßðç äßáéôá óõíåðéäñÜ ìå ôï ãïíßäéï ðïõ áõîÜíåé ôçí

ðéèáíüôçôá åìöÜíéóçò ôçò íüóïõ.1

4.2. Êáôçãïñßåò

ÕðÜñ÷ïõí äýï ìåãÜëåò ðñïóåããßóåéò óôï èÝìá ôçò

âéïëïãéêÞò (áéôéáêÞò) óõíåðßäñáóçò.5 Ç ìßá ðñïóÝããé-

óç âáóßæåôáé óôçí ðåñéãñáöÞ óõãêåêñéìÝíùí ìç÷áíé-

óìþí óõíåðßäñáóçò. Ç Ýííïéá ôçò «ìç÷áíéêÞò óõíåðß-

äñáóçò» äåí êáèïñßæåôáé ìå áêñßâåéá. Óõíßóôáôáé óôçí

éäÝá ôçò Üìåóçò, öõóéêÞò Þ ÷çìéêÞò, óõíåðßäñáóçò

áíÜìåóá óôïõò ðáñÜãïíôåò Ýêèåóçò êáé ôá Üôïìá. Ùò

ðáñÜäåéãìá áíáöÝñåôáé ç êáôáóôñïöÞ ôùí åëåõèÝñùí

ñéæþí óôïõò éóôïýò áðü ôéò áíôéïîåéäùôéêÝò ïõóßåò. Ç

ðåñéãñáöÞ ôÝôïéùí ìç÷áíéóìþí óõíåðßäñáóçò äåí ïäç-

ãåß Üìåóá óå áêñéâåßò ðñïâëÝøåéò óôéò åðéäçìéïëïãéêÝò

ìåëÝôåò.

Ðßíáêáò 6. Åðßðôùóç-ðõêíüôçôá êáé äéáöïñÜ åðéðôþóåùí-ðõêíüôçôáò
óýìöùíá ìå ôç ÷ñÞóç áëêïüë êáé êáðíïý.9

ÊÜðíéóìá Áëêïüë Åðßðôùóç- Ëüãïò åðéðôþóåùí-
ðõêíüôçôá ðõêíüôçôáò

Íáé Íáé 0,004 0,004–0,002=0,002

Íáé ¼÷é 0,002

¼÷é Íáé 0,002 0,002–0,001=0,001

¼÷é ¼÷é 0,001
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Ç äåýôåñç ðñïóÝããéóç åßíáé ðåñéóóüôåñï ðåñéåêôéêÞ

êáé áöïñÜ óôïí êáèïñéóìü ôçò âéïëïãéêÞò óõíåðßäñá-

óçò ìå Ýíáí ôñüðï, ï ïðïßïò äåí åîáñôÜôáé áðü óõãêå-

êñéìÝíá ìç÷áíéóôéêÜ ìïíôÝëá ãéá ôç äéáäéêáóßá ðñü-

êëçóçò ôçò íüóïõ. Ç äåýôåñç áõôÞ ðñïóÝããéóç ðåñé-

ëáìâÜíåé äýï åðéìÝñïõò êáôçãïñßåò. Ç ðñþôç êáôçãï-

ñßá áöïñÜ óôç óõíåðßäñáóç ìå âÜóç ôï ìïíôÝëï ôçò

åðáñêïýò áéôßáò (sufficient cause model), ðïõ ÷ñçóéìï-

ðïéåßôáé óõ÷íÜ óôçí åðéäçìéïëïãßá, åíþ ç äåýôåñç áöï-

ñÜ óôéò õðïèåôéêÝò ðñïôÜóåéò ôïõ ìç ðñáãìáôéêïý ãéá

äýï ìåôáâëçôÝò (counterfactuals for two variables), ðïõ

÷ñçóéìïðïéïýíôáé óõ÷íÜ óôç öáñìáêïëïãßá.

4.3. ÂéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ìå âÜóç ôï ìïíôÝëï
ôçò åðáñêïýò áéôßáò

Ðñïôïý åîåôáóôåß ç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç ìå âÜóç

ôï ìïíôÝëï ôçò åðáñêïýò áéôßáò, èá ðñÝðåé íá áíáöåñ-

èïýí ïñéóìÝíá óôïé÷åßá ó÷åôéêÜ ìå ôéò áéôßåò ôçò íüóïõ,

ôï áéôéïëïãéêü ìïíôÝëï êáé ôçí éó÷ý åíüò áéôéáêïý ðá-

ñÜãïíôá.

4.3.1. Áéôßåò ôçò íüóïõ. ÌåñéêÜ ãåãïíüôá Þ öáéíüìå-

íá óõìâáßíïõí ìå ìéá êáíïíéêÞ óåéñÜ êáé åßíáé ôüóï

åîáñôçìÝíá, þóôå íá ìðïñïýí íá èåùñçèïýí ùò áéôßá

êáé áðïôÝëåóìá.10 Ìéá áéôßá (cause) åßíáé ìéá åíÝñãåéá

Þ Ýíá ãåãïíüò Þ ìéá êáôÜóôáóç ôçò öýóçò, ç ïðïßá

èÝôåé óå ëåéôïõñãßá Þ åðéôñÝðåé, ìüíç Þ áðü êïéíïý ìå

Üëëåò áéôßåò, ìéá áëëçëïõ÷ßá ãåãïíüôùí ðïõ êáôáëÞãåé

óå Ýíá áðïôÝëåóìá.9 Ìå Üëëç äéáôýðùóç, ìéá áéôßá åßíáé

Ýíá ãåãïíüò, ìéá êáôÜóôáóç Þ Ýíá ÷áñáêôçñéóôéêü ðïõ

ðñïçãåßôáé ôçò íüóïõ êáé ÷ùñßò ôçí ïðïßá ç íüóïò äåí

èá ìðïñïýóå íá óõìâåß.5 Óôçí åðéäçìéïëïãßá, ïé áéôßåò

ôùí íüóùí ìåëåôþíôáé ìå óêïðü áöåíüò ôçí ðñüëçøç

ôùí íüóùí êáé áöåôÝñïõ ôçí áéôéüãíùóç.10 Ïé äõíáôïß

äåóìïß ìåôáîý áéôßáò êáé áðïôåëÝóìáôïò ëáìâÜíïõí ìßá

áðü ôéò ðáñáêÜôù ìïñöÝò:

(á) ÐëÞñçò áíåîáñôçóßá

(â) ÓôáôéóôéêÞ óõó÷Ýôéóç

I. Ìç áéôéïëïãéêÞ óõó÷Ýôéóç

II. ÁéôéïëïãéêÞ óõó÷Ýôéóç

• ¢ìåóç

• ¸ììåóç.34

Ìéá ó÷Ýóç ëÝãåôáé áéôéáêÞ, üôáí ìéá ìåôáâïëÞ ôçò

ðáñïõóßáò åíüò ÷áñáêôçñéóôéêïý (åããåíÝò, ðåñéâáëëï-

íôéêü Þ óõìðåñéöïñÜò) ôùí áôüìùí –ðïõ êáëåßôáé ðñïó-

äéïñéóôÞò (determinant)– áêïëïõèåßôáé áðü ìéá ìåôáâïëÞ

ôçò óõ÷íüôçôáò ôïõ íïóÞìáôïò (Þ ôïõ èáíÜôïõ Þ, ãåíé-

êüôåñá, åíüò óõìâÜíôïò Þ ìéáò êáôÜóôáóçò õãåßáò).10,11,30

Ç áíÜäåéîç ìéáò ó÷Ýóçò óå áéôéáêÞ ðñïûðïèÝôåé ôçí

åîïõäåôÝñùóç üëùí ôùí äõíáôþí, ãíùóôþí êáé Üãíù-

óôùí, óõã÷õôþí.

4.3.2. Áéôéïëïãéêü ìïíôÝëï. ÅðáñêÞò áéôßá (sufficient

cause) åßíáé ìéá áéôßá ðïõ áíáðüöåõêôá ðñïêáëåß (ìüíç

ôçò) ôï áðïôÝëåóìá.5,9,10,21,30 ÁðëÝò, ìïíáäéêÝò áéôßåò íü-

óùí óðÜíéá åßíáé åðáñêåßò áéôßåò. Ç Ýêèåóç óôï ìõêï-

âáêôçñßäéï ôçò öõìáôßùóçò, ãéá ðáñÜäåéãìá, äåí ïäç-

ãåß áíáãêáßá óå öõìáôßùóç. Ï êßíäõíïò áíÜðôõîçò ôçò

íüóïõ åðçñåÜæåôáé, ìåôáîý Üëëùí, áðü ôá áíáôïìéêÜ

êáé öõóéïëïãéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôïõ áôüìïõ êáé áðü

ôçí åíäå÷üìåíç ðáñïõóßá åéäéêÞò áíïóßáò.

Ãéá íá åêäçëùèåß ç íüóïò áðáéôåßôáé Ýíáò åëÜ÷éóôïò

áñéèìüò óõíéóôùóþí áéôéþí (component causes Þ

contributing causes), ðïõ óôï óýíïëü ôïõò áðïôåëïýí

ôçí åðáñêÞ áéôßá.9,10 Ç Ýëëåéøç ìéáò áðü ôéò óõíéóôþóåò

áéôßåò Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá ïé õðüëïéðåò óõíéóôþóåò áé-

ôßåò íá ìçí ìðïñïýí íá ðñïêáëÝóïõí ôçí åìöÜíéóç ôçò

íüóïõ.18 Ãéá ðáñÜäåéãìá, ç õðåñëéðéäáéìßá, ç õðÝñôáóç,

ôï êÜðíéóìá êáé ç áõîçìÝíç ôÜóç èñüìâùóçò áðïôå-

ëïýí óõíéóôþóåò áéôßåò ìéáò åðáñêïýò áéôßáò ôïõ åì-

öñÜãìáôïò ôïõ ìõïêáñäßïõ.10

Ç óõíôñéðôéêÞ ðëåéïøçößá üëùí ôùí áéôéþí ôùí íü-

óùí ìðïñïýí íá èåùñçèïýí ùò óõíéóôþóåò áéôßåò.5,9,10

Ãéá ðáñÜäåéãìá, ç êáôáíÜëùóç íåñïý ìïëõóìÝíïõ ìå

ôï äïíÜêéï ôçò ÷ïëÝñáò äåí áðïôåëåß åðáñêÞ áéôßá ãéá

ôçí åìöÜíéóç ôçò ÷ïëÝñáò, üðùò åðßóçò êáé ôï êÜðíé-

óìá äåí áðïôåëåß åðáñêÞ áéôßá ãéá ôçí åìöÜíéóç ôïõ

êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá.5,9 Ùóôüóï, áõôÝò ïé äýï áéôßåò

áðïôåëïýí óõíéóôþóåò áéôßåò ïñéóìÝíùí åðáñêþí áéôéþí.

Ôï ìïíôÝëï óôçí åéêüíá 1 äåß÷íåé ó÷çìáôéêÜ üôé ðïë-

ëÝò óõíéóôþóåò áéôßåò (ôïìåßò) ìáæß äéáìïñöþíïõí ìéá

åðáñêÞ áéôßá (êýêëïò).9,10,35 Ç åéêüíá åðßóçò äåß÷íåé üôé

ìéá íüóïò ìðïñåß íá Ý÷åé äýï Þ ðåñéóóüôåñåò åðáñêåßò

áéôßåò êáé üôé áõôÝò ìðïñåß íá Ý÷ïõí áðü êïéíïý ìßá Þ

ðåñéóóüôåñåò óõíéóôþóåò áéôßåò.9,10,36 Ìéá áéôßá, üðùò ç

Á, ðïõ åßíáé Ýíá óôïé÷åßï óå üëåò ôéò åðáñêåßò áéôßåò,

åßíáé ìéá áíáãêáßá áéôßá (necessary cause).9,10,35 Áíá-

ãêáßá áéôßá íüóïõ åßíáé ç áéôßá ðïõ ðñÝðåé ïðùóäÞðïôå

íá åßíáé ðáñïýóá ãéá íá êáôáóôåß éêáíÞ ç åðÝëåõóç ôçò

íüóïõ. Ãéá ðáñÜäåéãìá, ç Ýêèåóç óôï ìõêïâáêôçñßäéï

ôçò öõìáôßùóçò åßíáé áíáãêáßá áëëÜ ü÷é êáé åðáñêÞò

áéôßá ôçò öõìáôßùóçò. ̧ ôóé, ãéá íá ðñïóâëçèåß êÜðïéïò

áðü öõìáôßùóç ðñÝðåé ïðùóäÞðïôå íá Ý÷åé åêôåèåß óôï

ìõêïâáêôçñßäéï ôçò öõìáôßùóçò. Ùóôüóï, ç Ýêèåóç óôï

ìõêïâáêôçñßäéï äåí ïäçãåß áíáãêáóôéêÜ êáé óôçí åì-

öÜíéóç ôçò öõìáôßùóçò. Óôçí åéêüíá 1, ïé áéôßåò Â, Ã

êáé Æ áðïôåëïýí óôïé÷åßá óå ðåñéóóüôåñåò áðü ìßá
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åðáñêåßò áéôßåò. Ùóôüóï, åßíáé óõíéóôþóåò áéôßåò, êáèþò

äåí áðïôåëïýí óôïé÷åßá üëùí ôùí åðáñêþí áéôéþí.

Óýìöùíá ìå ôï ìïíôÝëï ðïõ ðåñéãñÜöåôáé, äåí åßíáé

áðáñáßôçôç ç ãíþóç üëùí ôùí óõíéóôùóþí áéôéþí ãéá

ôçí ðñüëçøç ôçò íüóïõ.9,10,21,35 Ìå ôçí áðïìÜêñõíóç

ìéáò óõíéóôþóáò áéôßáò áðü ìéá åðáñêÞ áéôßá, üëåò ïé

ðåñéðôþóåéò ôçò íüóïõ ðïõ ïöåßëïíôáé óå áõôÞ ôçí

åðáñêÞ áéôßá ðñïëáìâÜíïíôáé. Ãéá ðáñÜäåéãìá, ôï êÜ-

ðíéóìá åßíáé ìéá óõíéóôþóá áéôßá óôçí ðåñßðôùóç ôïõ

êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá. ÅÜí áðïìáêñõíèåß ôï êÜðíé-

óìá, ôüôå üëåò ïé ðåñéðôþóåéò ôçò íüóïõ ðïõ ïöåßëïíôáé

óôçí åðáñêÞ áéôßá, ìéá óõíéóôþóá ôçò ïðïßáò åßíáé ôï

êÜðíéóìá, ðñïëáìâÜíïíôáé.

ÔÝëïò, ðñÝðåé íá óçìåéùèåß üôé äýï óõíéóôþóåò áéôßåò

ðïõ äñïõí óôçí ßäéá åðáñêÞ áéôßá èá ìðïñïýóå íá èåù-

ñçèåß üôé óõíåðéäñïýí âéïëïãéêÜ ãéá ôçí åìöÜíéóç ôçò

íüóïõ.5,8,9 ÐñáãìáôéêÜ, ç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç èá Þôáí

äõíáôü íá êáèïñéóôåß ùò ç óõììåôï÷Þ äýï óõíéóôùóþí

áéôéþí óôçí ßäéá åðáñêÞ áéôßá. ÁõôÞ ç óõíåðßäñáóç åßíáé

ãíùóôÞ ùò áéôéáêÞ óõíåðßäñáóç (causal co-action) Þ

óõíäõáóìÝíç äñÜóç (joint action). Áíôßèåôá, åÜí äýï

óõíéóôþóåò áéôßåò äåí áðïôåëïýí óôïé÷åßá ôçò ßäéáò

åðáñêïýò áéôßáò, ôüôå äåí åßíáé äõíáôü íá óõíåðéäñïýí.

Ïé óõíéóôþóåò áéôßåò äéáöïñåôéêþí åðáñêþí áéôéþí äåí

óõíåðéäñïýí ìåôáîý ôïõò. Åíôïýôïéò, ï Koopman éó÷õ-

ñßæåôáé üôé åßíáé äõíáôÞ ç ýðáñîç áéôéáêþí ó÷Ýóåùí

ìåôáîý óõíéóôùóþí áéôéþí ðïõ áðïôåëïýí óôïé÷åßá äéá-

öïñåôéêþí åðáñêþí áéôéþí.

4.3.3. ÂéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç. ÂéïëïãéêÞ óõíåðßäñá-

óç ìåôáîý äýï áéôéþí óôá ðëáßóéá ôïõ ìïíôÝëïõ ôçò

åðáñêïýò/óõíéóôþóáò áéôßáò óçìáßíåé ôç óõíåñãáôéêÞ

óõììåôï÷Þ óå Ýíáí áéôéáêü ìç÷áíéóìü äýï Þ ðåñéóóïôÝ-

ñùí óõíéóôùóþí áéôéþí.3,5,8,9 Ìåôáîý ôùí äýï áéôéþí

ìðïñåß íá åìöáíßæåôáé óõíåñãéóìüò (synergism) Þ

áíôáãùíéóìüò (antagonism). ÊÜèå áéôßá (cause) Þ, äéá-

öïñåôéêÜ, êÜèå ðáñÜãïíôáò (factor) ðáñïõóéÜæåé ìéá äñÜ-

óç (action), ç ïðïßá ïäçãåß óå Ýíá óõãêåêñéìÝíï îå÷ù-

ñéóôü áðïôÝëåóìá (solo effect Þ separate effect).7 Ìåôá-

îý ôùí äñÜóåùí äýï áéôéþí õößóôáôáé óõíåðßäñáóç (co-

action), åíþ ìåôáîý ôùí áðïôåëåóìÜôùí õößóôáôáé áë-

ëçëåîÜñôçóç (interdependence) (åéê. 2). ÊáôÜ ôçí áëëç-

ëåîÜñôçóç ôùí áðïôåëåóìÜôùí åßíáé äõíáôü ôï óõíïëé-

êü áðïôÝëåóìá (joint effect Þ combined effect) íá åßíáé

ìåãáëýôåñï Þ ìéêñüôåñï áðü ôï áðëü áëãåâñéêü Üèñïé-

óìá ôùí îå÷ùñéóôþí áðïôåëåóìÜôùí, üðùò äåß÷èçêå

ðáñáðÜíù ÷ñçóéìïðïéþíôáò ôï ðñïóèåôéêü ìïíôÝëï, ïðüôå

õðÜñ÷åé óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç. Áíôßèåôá, áí ôï óõ-

íïëéêü áðïôÝëåóìá åßíáé ßóï ìå ôï áðëü áëãåâñéêü

Üèñïéóìá ôùí îå÷ùñéóôþí áðïôåëåóìÜôùí, ôüôå õðÜñ÷åé

áíåîáñôçóßá ìåôáîý ôùí áðïôåëåóìÜôùí (independence

of effects), ïðüôå äåí õðÜñ÷åé óôáôéóôéêÞ áëëçëåðßäñáóç.

Ç óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôùí áéôéþí Á êáé Â áíôéóôïé-

÷åß óå ìéá ðåñßðôùóç íïóÞìáôïò, óôçí ïðïßá êáé ôá äýï,

Á êáé Â, äéáäñáìáôßæïõí Ýíáí áéôéáêü ñüëï. Áõôü óç-

ìáßíåé üôé ôá Á êáé Â áðïôåëïýí ìÝñç ôïõ áéôéáêïý

ìç÷áíéóìïý áõôÞò ôçò ðåñßðôùóçò Þ, äéáöïñåôéêÜ, óå

Åéêüíá 1. Ó÷çìáôéêÞ ðåñéãñáöÞ ôùí áéôéþí ìéáò õðïèåôéêÞò íüóïõ.9

Åéêüíá 2. ÁëëçëåîÜñôçóç ôùí á-

ðïôåëåóìÜôùí ôçò äñÜóçò äýï ðá-

ñáãüíôùí Á êáé Â.
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ó÷Ýóç ìå ôï (áéôéáêü) ìïíôÝëï êáé ôá äýï, Á êáé Â,

áðïôåëïýí êïììÜôéá ôçò ßäéáò «áéôéïëïãéêÞò ðßôáò». Ïé

ðáñÜãïíôåò Á êáé Â ìðïñïýí êáé ïé äýï íá áðïôåëïýí

áéôßåò ôçò ßäéáò íüóïõ ÷ùñßò íá óõíåðéäñïýí, áëëÜ ãéá

íá óõìâåß áõôü èá ðñÝðåé íá áðïôåëïýí áéôßåò äéáöïñå-

ôéêþí ðåñéðôþóåùí. Åßíáé ðéèáíü üôé ï Á ðáßæåé êÜðïéï

ñüëï óå áéôéáêïýò ìç÷áíéóìïýò, óôïõò ïðïßïõò ï Â äåí

äéáäñáìáôßæåé êÜðïéï ñüëï, åíþ ìðïñåß íá óõìâáßíåé

êáé ôï áíôßóôñïöï. ÊÜôù áðü áõôÝò ôéò óõíèÞêåò, ïñé-

óìÝíåò ðåñéðôþóåéò íïóÞìáôïò èá óõìâïýí ëüãù áéôéá-

êþí ìç÷áíéóìþí óôïõò ïðïßïõò åìðëÝêåôáé ï Á êáé ü÷é

ï Â êáé êÜðïéåò Üëëåò ðåñéðôþóåéò ëüãù áéôéáêþí ìç-

÷áíéóìþí óôïõò ïðïßïõò åìðëÝêåôáé ï Â êáé ü÷é ï Á.

¸ôóé êáé ïé äýï ðáñÜãïíôåò ìðïñïýí íá äñïõí áíåîÜñ-

ôçôá ùò áéôßåò ôçò íüóïõ.3

¼óïí áöïñÜ óôç óõíåðßäñáóç ôùí ðáñáãüíôùí Á

êáé Â, õðÜñ÷ïõí ôÝóóåñéò ðéèáíÝò êáôçãïñßåò ìç÷áíé-

óìþí, óôéò ïðïßåò åìðßðôïõí üëïé ïé áéôéáêïß ìç÷áíéóìïß

ôçò íüóïõ. ÁõôÝò ïé êáôçãïñßåò öáßíïíôáé óôçí åéêüíá 3.

Ç ðñþôç êáôçãïñßá óôçí åéêüíá 3 ðåñéëáìâÜíåé ôïõò

ìç÷áíéóìïýò åêåßíïõò óôïõò ïðïßïõò ôï Á êáé ôï Â

óõíåðéäñïýí, ìå áðïôÝëåóìá ôçí åìöÜíéóç ôçò íüóïõ.3

Ôï êïììÜôé ôçò «áéôéïëïãéêÞò ðßôáò» ðïõ óõìâïëßæåôáé

ìå U áíáöÝñåôáé óôéò ìç áíáãíùñéóìÝíåò óõìðëçñùìá-

ôéêÝò óõíéóôþóåò áéôßåò, ðïõ åðßóçò óõíåðéäñïýí ìå ôá

Á êáé Â ãéá ôçí åìöÜíéóç ôçò íüóïõ. ÅðåéäÞ ôï U

ìðïñåß íá áíôéðñïóùðåýåé ðïëëïýò äéáöïñåôéêïýò óõí-

äõáóìïýò ôùí óõíéóôùóþí áéôéþí ðïõ äñïõí ìáæß ìå ôá

Á êáé Â óôïí ßäéï ìç÷áíéóìü, ç áíáöïñÜ èá ãßíåôáé óå

áõôü ùò Ýíá óýíïëï Þ ìéá ïìÜäá áéôéáêþí ìç÷áíéóìþí.

ÅÜí åßôå ôï Á åßôå ôï Â áðïõóéÜæïõí óå êÜðïéï Üôïìï,

ôüôå ôï Üôïìï áõôü äåí èá ìðïñïýóå íá åìöáíßóåé ôç

íüóï ìå ïðïéïäÞðïôå ìç÷áíéóìü ôçò ïìÜäáò áõôÞò,

äçëáäÞ ìÝóù ôïõ áéôéïëïãéêïý ìç÷áíéóìïý ðïõ áðåéêï-

íßæåôáé óôçí ðñþôç «áéôéïëïãéêÞ ðßôá». ̧ ôóé, ðåñéðôþóåéò

íïóÞìáôïò ðïõ óõìâáßíïõí ìå ôïõò ìç÷áíéóìïýò áõ-

ôïýò, äåí èá åß÷áí óõìâåß åÜí äåí Þôáí ðáñüíôá êáé ôï

Á êáé ôï Â. ÅðïìÝíùò, ìðïñåß íá ëå÷èåß üôé áõôÝò ïé

ðåñéðôþóåéò åîáñôþíôáé áðü ôçí êïéíÞ ðáñïõóßá êáé ôïõ

Á êáé ôïõ Â. Ç áðïõóßá åíüò áðü ôïõò äýï ðáñÜãïíôåò

Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá ôç ìç åìöÜíéóç ôçò íüóïõ. ÁõôÞ ç

óõíåñãáôéêÞ óõììåôï÷Þ óå ìéá åðáñêÞ áéôßá ÷áñáêôçñß-

æåôáé ùò óõíåñãéóôéêÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôùí óõíé-

óôùóþí áéôéþí Þ, äéáöïñåôéêÜ, ùò óõíåñãéóìüò (syner-

gism).5–7,10,12–15,17

Ç äåýôåñç êáé ç ôñßôç êáôçãïñßá ôùí ìç÷áíéóìþí

óôçí åéêüíá 3 áíôéðñïóùðåýïõí áéôéáêïýò ìç÷áíéóìïýò,

óôïõò ïðïßïõò åßôå ôï Á åßôå ôï Â ðáßæïõí êÜðïéïí áé-

ôéáêü ñüëï, åíþ ï Üëëïò ðáñÜãïíôáò áðïõóéÜæåé. Êáé

ðÜëé ôï U áíáöÝñåôáé óôéò ìç áíáãíùñéóìÝíåò óõìðëç-

ñùìáôéêÝò óõíéóôþóåò áéôßåò êáé äåí ðåñéëáìâÜíåé ôéò Á

êáé Â, áëëÜ ìðïñåß íá áíôéðñïóùðåýåé ðïéêßëïõò óõí-

äõáóìïýò ôùí óõìðëçñùìáôéêþí óõíéóôùóþí áéôéþí,

åîçãþíôáò ôï ãéáôß ç êÜèå «ðßôá» åßíáé ìéá ïëüêëçñç

êáôçãïñßá Þ ôÜîç.3 Ç ìç åìöÜíéóç ôçò íüóïõ åîáéôßáò

ôçò ðáñïõóßáò êáé ôùí äýï ðáñáãüíôùí Á êáé Â ÷áñáêôç-

ñßæåôáé ùò áíôáãùíéóôéêÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôùí óõ-

íéóôùóþí áéôéþí Á êáé Â Þ, äéáöïñåôéêÜ, ùò áíôáãùíé-

óìüò (antagonism).5–7,11–17 Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ, áðáé-

ôåßôáé ç ðáñïõóßá ôïõ åíüò ðáñÜãïíôá, áëëÜ êáé ç áðïõ-

óßá ôïõ Üëëïõ, ãéá íá åêäçëùèåß ç íüóïò. Ðéï óõãêå-

êñéìÝíá, óôç äåýôåñç «áéôéïëïãéêÞ ðßôá», ãéá íá åêäç-

ëùèåß ç íüóïò áðáéôåßôáé ç ðáñïõóßá ôïõ ðáñÜãïíôá Á

–êáé âÝâáéá ôïõ ðáñÜãïíôá U, ðïõ áíáöÝñåôáé óôéò ìç

áíáãíùñéóìÝíåò óõìðëçñùìáôéêÝò óõíéóôþóåò áéôßåò–

êáé ôáõôü÷ñïíá ç áðïõóßá ôïõ ðáñÜãïíôá Â. Áíôßèåôá,

óôçí ôñßôç «áéôéïëïãéêÞ ðßôá», ãéá ôçí åêäÞëùóç ôçò

íüóïõ áðáéôåßôáé ç ðáñïõóßá ôïõ ðáñÜãïíôá Â êáé ç

ôáõôü÷ñïíç áðïõóßá ôïõ ðáñÜãïíôá Á.

Ç ôÝôáñôç êáôçãïñßá ôùí ìç÷áíéóìþí áíáöÝñåôáé

óõ÷íÜ ùò ôï «õðüâáèñï óõìâÜí», ôï ïðïßï áöïñÜ óå

áéôéáêïýò ìç÷áíéóìïýò ðïõ ïäçãïýí óôçí åìöÜíéóç ôçò

íüóïõ, åíþ ôá Á êáé Â äåí ðáßæïõí êáíÝíáí áéôéáêü

ñüëï. Ç ìïíáäéêÞ áéôßá U óå áõôÞ ôçí «ðßôá» áíôéðñï-

óùðåýåé üëïõò ôïõò óõíäõáóìïýò ôùí áéôéáêþí óõíé-

óôùóþí ðïõ ìðïñïýí íá ðñïêáëÝóïõí ôç íüóï, ìå ôçí

ðñïûðüèåóç üôé áõôïß ïé óõíäõáóìïß äåí ðåñéëáìâÜ-

íïõí ôá Á êáé Â. Ôï «õðüâáèñï óõìâÜí» áíôéðñïóùðåýåé

ìç÷áíéóìïýò ôçò íüóïõ, ïé ïðïßïé åßíáé áíåîÜñôçôïé ôçò

áéôéáêÞò äñÜóçò ôïõ Á êáé ôïõ Â.3

4.4. Åêôßìçóç ôïõ óõíåñãéóìïý êáé ôïõ áíôáãùíéóìïý

Ç ìç åìöÜíéóç ôçò íüóïõ ëüãù ôçò ðáñïõóßáò êáé ôùí

äýï ðáñáãüíôùí Á êáé Â ÷áñáêôçñßæåôáé ùò áíôáãùíéóôé-

êÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôùí óõíéóôùóþí áéôéþí Á êáé Â Þ,

äéáöïñåôéêÜ, ùò áíôáãùíéóìüò (antagonism).5–7,11–17 Ç

áðïõóßá, åîÜëëïõ, åíüò áðü ôïõò äýï ðáñÜãïíôåò ìðï-

ñåß íá Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá ôç ìç åìöÜíéóç ôçò íüóïõ.
Åéêüíá 3. ÔÝóóåñéò êáôçãïñßåò ôïõ áéôéáêïý ìç÷áíéóìïý ðïõ ðåñéëáì-

âÜíåé ôéò óõíéóôþóåò áéôßåò Á êáé Â.3



134 Ð. ÃÁËÁÍÇÓ êáé Ë. ÓÐÁÑÏÓ

Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ, áðáéôåßôáé ç ðáñïõóßá êáé ôùí

äýï ðáñáãüíôùí ãéá ôçí åìöÜíéóç ôçò íüóïõ. ÁõôÞ ç

óõíåñãáôéêÞ óõììåôï÷Þ óå ìéá åðáñêÞ áéôßá ÷áñáêôçñß-

æåôáé ùò óõíåñãéóôéêÞ óõíåðßäñáóç ìåôáîý ôùí óõíé-

óôùóþí áéôéþí Þ, äéáöïñåôéêÜ, ùò óõíåñãéóìüò

(synergism).5–7,10–13

Óýìöùíá ìå ôçí éóüôçôá 1, ïé äéáöïñÝò êéíäýíïõ

åßíáé ðñïóèåôÝåò óôçí ðåñßðôùóç ôçò áíåîáñôçóßáò,

äçëáäÞ éó÷ýåé:3,5,21
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¼ôáí ôï S åßíáé ìåãáëýôåñï ôçò ìïíÜäáò, ôüôå õðÜñ-

÷åé óõíåñãéóìüò ìåôáîý ôùí äýï ðáñáãüíôùí, åíþ üôáí

ôï S åßíáé ìéêñüôåñï ôçò ìïíÜäáò õðÜñ÷åé áíôáãùíé-

óìüò ìåôáîý ôùí ðáñáãüíôùí.12,13 ¼ôáí ôï S åßíáé ßóï

ìå ôç ìïíÜäá, ôüôå ïé äýï ðáñÜãïíôåò äñïõí áíåîÜñôç-

ôá, äçëáäÞ äåí õößóôáôáé óõíåðßäñáóç, åíþ üôáí åßíáé

ßóï ìå ôï ìçäÝí, ôüôå ïé äýï ðáñÜãïíôåò åîïõäåôåñþ-

íïõí ðëÞñùò ï Ýíáò ôïí Üëëïí êáé ç óõíäõáóìÝíç

äñÜóç ôïõò äåí ïäçãåß óôçí åìöÜíéóç ôïõ áðïôåëÝóìá-

ôïò. Ãéá ðáñÜäåéãìá, èåùñÞóôå ôá äåäïìÝíá ôïõ ðßíáêá

1. Áí õðïôåèåß üôé äåí õößóôáôáé âéïëïãéêÞ óõíåðßäñá-

óç áíÜìåóá óôï êÜðíéóìá êáé ôçí Ýêèåóç óôïí áìßáíôï

ãéá ôçí åìöÜíéóç êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá, ôüôå, óýìöù-

íá ìå ôçí éóüôçôá 2-2, éó÷ýåé:3,12,13
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Ùóôüóï, ìå âÜóç ôéò ðáñáôçñÞóåéò ðñïêýðôåé üôé:
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Ãéá íá åêôéìçèåß ç âéïëïãéêÞ óõíåðßäñáóç êáé êáô’

åðÝêôáóç ï óõíåñãéóìüò Þ ï áíôáãùíéóìüò, õðïëïãßæå-

ôáé ôï S.
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+
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–
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+
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S = 49/13

S = 3,76923

Ôï S åßíáé ìåãáëýôåñï ôçò ìïíÜäáò, ïðüôå ôï êÜðíé-

óìá êáé ç Ýêèåóç óôïí áìßáíôï äñïõí óõíåñãáôéêÜ ãéá

ôçí åìöÜíéóç ôïõ êáñêßíïõ ôïõ ðíåýìïíá.3,12,13

¸ôóé, ç ÷ñÞóç ôïõ S äßíåé ôç äõíáôüôçôá ãéá íá

åêôéìçèåß áí äýï ðáñÜãïíôåò óõíåñãÜæïíôáé Þ áíôáãù-

íßæïíôáé ãéá ôçí åìöÜíéóç ôçò íüóïõ.
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Biological and statistical interaction
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Laboratory of Clinical Epidemiology, School of Nursing, University of Athens, Athens, Greece

Archives of Hellenic Medicine 2004, 21(2):123–136

The term “interaction” is used in statistics, epidemiology and pharmacology. In statistics, “interaction” is used to

refer to departure from the underlying form of a statistical model (additive or multiplicative). In epidemiology

the expression “effect measure modification” is usually used instead of the term “statistical interaction”. Åffect

measure modification is said to occur when the magnitude of the association between one variable and another

differs according to the level of a third variable. For example, obesity increases the risk for breast cancer in

postmenopausal but not premenopausal women. Thus menopausal status is a modifier of the effect of obesity

on breast cancer. A modifier is a characteristic of the individual which modifies the effect of an exposure on the

incidence of disease. In this way the modifier is the characteristic that changes the relation between exposure

and disease. The presence or absence of effect measure modification depends on the arbitrary choice of an

effect measure. The effect measures usually used are the risk ratio (or incidence density ratio) and the risk

difference (or incidence density difference). When the use of one effect measure (for example risk ratio) does

not indicate modification, then the use of another effect measure (for example risk difference) may demonstrate

modification. Thus blanket statements about the presence or absence of effect measure modification cannot be

made based on a single effect measure. Apart from interaction with the meaning described above, there is also

biological interaction, which refers to mechanical interaction which may or may not occur. Biological interaction

can be described more accurately as biological co-action. More specifically, under the sufficient cause model,

biologic co-action is defined as the participation of two or more component causes in the same sufficient cause

model to produce a disease with a specific mechanism. Biological co-action is also defined as synergistic co-

action or simply as synergism, when the development of the disease requires the synergistic participation of two

causal factors. Conversely, failure of a disease to occur because two factors are both present is defined as

antagonistic co-action between the two causal factors, or antagonism.
................................................................................................................................................................................
Key words: Biological co-action, Biological interaction, Effect measure modification, Modifier, Statistical interaction
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