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Hvis det i en metaanalyse er opplagte forskjeller mellom de
inkluderte studiene, kan noen ganger metaregresjon vare til
hjelp.

Regresjon er selve arbeidshesten i medisinsk statistikk. Skal vi for eksempel
sammenligne behandlingsgrupper med ulik sammensetning av alder, kjonn og
utdanning, «justerer» vi dem med regresjonsanalyser. Metaregresjon gjor i
prinsippet det samme som vanlig regresjon, men observasjonene er studiene og
ikke de individuelle studiedeltagerne. En alminnelig metaanalyse gir oss et
enkelt giennomsnitt av alle studiene, men metaregresjon kan ta hensyn til
grunnleggende forskjeller mellom studiene (1).

Fra balansediagram til bobleplott

Effekten av et legemiddel pavirkes av mange faktorer, f.eks. dose og pasientens
kjonn og alder. Det gjelder bade for hvert enkelt individ og for studien som
helhet. Figur 1a viser balansediagrammet fra en alminnelig metaanalyse basert
pa simulerte data. Den gjennomsnittlige behandlingseffekten av de 15 studiene
er 0,55, men legemiddeldosen i studiene er forskjellig, noe som trolig pavirker
behandlingseffekten i hver av dem. Vi kan ta hensyn til dette ved hjelp av en
metaregresjonsanalyse der dosen er forklaringsvariabel (uavhengig variabel) i
modellen. Stigningstallet i metaregresjonen er 0,11, noe som betyr at den
gjennomsnittlige behandlingseffekten i en studie gker i snitt med 0,11 nér
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dosen gker med én enhet. Storrelsen pa punktene (eller boblene) i figur 1b
angir hvor mye hver studie vektlegges relativt sett i metaregresjonen, og den
tilpassete linjen viser gjennomsnittlig sammenheng mellom dose og
behandlingseffekt pa studieniva.

Studie Effekt(95%KI)  Dose Effekt (95%K1)

Studie1 —1a— 064 (035l094) 30 Ly
Studie2 —+a— 070 (0421il097) 32
Studie3 -—— 076 (0461il106) 47
Studie4 - 028 (0m3tlo42) 13
Studie5 —1 069 (037tilL01) 47
Studie6 - 045 (033til0,58) 1
Studie7 — 041 (003tl079) 19
Studie8 —_— 060 (023til098) 38 o
Studie9 - 044 (033(il056) 37
Studie10 —a— 040 (007tl074) 21
Studie 11 E B 040 (0281il0,53) 16
Studie 12 +—— 081 (0astilige) 44
Studier3 - 080 (0,69til091) 48
Studie 14 —| 038 (023til054) 20
Studie 15 +—a— 081 (0,541il1,08) 47
? 055 (0451il0,66) o
, ; . . 10 20 30 40 50
0 05 10 15 Dose

Figur 1 a) Balansediagram fra en alminnelig metaanalyse av 15 studier, og b)
bobleplott fra en metaregresjon av de samme studiene med dose som uavhengig
variabel. Regresjonslinjen (red) med 95 %-konfidensintervall (gront areal) angir
sammenhengen mellom dose og behandlingseffekt i studiene. Dataene er simulerte.

Variasjon innad i og mellom studiene

I metaregresjon er det vanlig 48 modellere behandlingseffekten i hver studie som
en tilfeldig effekt, fordi vi forventer at den «sanne» effekten antageligvis er
forskjellig fra studie til studie selv om vi tar hensyn til ulike studieegenskaper
(2). Vi antar da to kilder til variasjon i dataene: den naturlige variasjonen i hver
enkelt studie, som gir variansen innad i studiene, og den tilfeldige variasjonen
av den «sanne» effekten mellom studiene, som gir variansen mellom dem. Den
observerte variasjonen i dataene er en kombinasjon av disse to. Observasjonene
i metaregresjonsanalysen er pa studienivd, og i motsetning til vanlig regresjon,
mangler vi grunnlagsdataene til den naturlige variasjonen innad i hver studie —
til det trenger vi data fra hver studiedeltager. Vi kan likevel angi storrelsen pa
béde variansen innad i og variansen mellom studiene ut fra publiserte
resultater pa studieniva. Variansen mellom studiene, angitt med parameteren
tau (1), kan reduseres med metaregresjon der vi justerer for egenskaper ved
studiene.

Med alminnelige metaanalyse ble t° = 0,027 i eksempelet (figur 1a). Den ble
redusert til T = 0,003 med metaregresjon der vi justerte for legemiddeldosen
(figur 1b). Metaregresjonen forklarte 0,027 — 0,003 = 0,024 av variansen
mellom studiene, noe som tilsvarer (0,024 / 0,027) x 100 % = 89 % (3).

Metaanalyse 2.0

Metaregresjon kan ses som en videreutvikling av tradisjonell metaanalyse, men
man ma veaere oppmerksom pa enkelte svakheter. Fa studier i forhold til antall
variabler i modellen gir en overtilpasset modell vi ikke kan stole pa. Selv om det
er vist sammenheng i en metaregresjon (som i figur 1b), trenger det ikke vaere
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samme sammenheng pa individniva. Videre pavirker variablene i modellen den
estimerte effektstorrelsen, og resultatet krever en mer aktsom tolkning (4).
Noen ganger er trolig en enkel metaanalyse et tryggere alternativ.
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