
1. fejezetOrvosi döntéstámogatás
1.1. Egészségügyi adatok és nyilvántartó rendszerekAz orvosi adatok kezelése, tárolása, az orvosi döntéshozatal folyamán történ® optimálisfelhasználása mára már önálló területté vált. Az orvosi döntési protokollok komplexi-tása, az elvégezhet® vizsgálatok sokszín¶sége, valamint a páiensek nyomon követésénekigénye megkövetelte a megfelel® informatikai háttér kialakítását. Az erre szakosodott te-rület orvosi vagy más néven egészségügyi informatika néven vált ismertté. A papír alapúbetegnyilvántartás évszázados múltra tekint vissza, és még napjainkban is meghatározószereppel bír a betegadatok nyilvántartása terén. Bár az egészségügy számos területénmegkezd®dött az átállás az elektronikus dokumentáió és nyilvántartás használatára, en-nek ellenére nem ért el olyan elterjedtséget, mint bármely más szektorban. Továbbá f®legadminisztratív élú alkalmazása lett jellemz®, a döntéshozatal terén nem jutott megfele-l® szerephez. Az elektronikus egészségügyi nyilvántartás kialakítása (Eletroni medialreord systems - EMRS) vált az egészségügyi fejlesztések egy meghatározó területévé.Alapvet® élja egy papírmentes, minden orvosi szakterületet felölel®, minden egészségügyiszolgáltatót lefed® rendszer kialakítása. Ennek egyik f® mozgatórugója, hogy a korábbirendszer már nem költséghatékony, és a betegellátás színvonalának növelését akadályozza.Az EMR rendszerekhez kapsolódóan többféle, egymást részben átfed® fogalom váltismertté, úgymint az eletroni patient reord (EPR), eletroni health reord (EHR),eletroni medial reord (EMR) és a omputer-based patient reord (CPR). Az EPRels®sorban egy kezelés vagy kivizsgálás eredményeinek a rögzítésére szolgál, míg az EHRakár a beteg teljes kórtörténetét tartalmazhatja. Ennek megfelel®en a magyar rendszerbenaz EPR az ambuláns vagy vizsgálati lapot, illetve zárójelentést válthatja fel, míg az EHRa betegkartont. (Bár az EPR és az EHR között jelent®s az eltérés, mégis gyakran egymásszinonimájaként alkalmazzák ®ket. Az EMR a legáltalánosabb jelentés¶, mégis leginkábbEHR értelemben használatos.)Az IOM (Institute of Mediine, USA) 2003-as jelentésében 8 alapvet® funkionalitástjelölt meg, melyet a kialakítandó EHR rendszereknek élszer¶ megvalósítaniuk [Tang2003℄.
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2 PDSSinformáiókhoz a páiens egészségi állapotával kapsolatban, úgymint korábbi kór-képek, diagnózisok, laboratóriumi vizsgálati eredmények, gyógyszerezés, ismert al-lergiák. Mindez javítja az ellátók azon képességét, hogy helyes klinikai döntésekethozzanak megfelel® id®ben.
• Eredmény menedzsment. Az összes szolgáltató, amely részt vesz a beteg ellátásá-ban, képes az új és korábbi vizsgálati eredményeket elérni, ezáltal növeli az ellátáshatékonyságát.
• Rendelés menedzsment. Lehet®vé teszi gyógyszerreeptek, vizsgálatok és egyéb szol-gáltatások megrendelését, illetve tárolását. Mindez el®segíti a szolgáltatáshoz valógyorsabb hozzájutást és a hatékony jogosultság-ellen®rzést.
• Döntés támogatás. El®segíti a gyógyszerkölsönhatások feltárását, a diagnózis kiala-kítását és a megfelel® kezelések megválasztását. Használatával a rendszeres sz¶r®-vizsgálatok ütemezése, a betegségmegel®zés hatékonyabbá tehet®.
• Elektronikus kommunikáió és kapsolattartás. A hatékony, biztonságos és könnyenhozzáférhet® kommunikáió az egészségügyi szolgáltatók között, illetve a betegek ésa szolgáltatók között el®segíti az ellátás folyamatosságát, sökkenti a várakozási id®t,ezáltal növeli a szolgáltatás min®ségét, valamint sökkenti a nemkívánatos eseményekgyakoriságát.
• A beteg támogatása. A betegek számára hozzáférést biztosít az ®ket érint® mindenegészségügyi dokumentáióhoz, a betegségekhez kapsolódóan interaktív tájékozta-tást nyújt. Krónikus betegségek esetén segít az otthoni monitoring és önellen®rzésgyakorlatának elsajátításában és fenntartásában.
• Ütemezési és adminisztratív folyamatok. Számítógépes felügyeleti eszközök segítsé-gével menetrendek, beosztások készítése, melyek az ellátóhelyek hatékony m¶ködésétsegítik el®.
• Jelentéskészítés. Ennek alapja az elektronikus adattárolás, amely egységes szabvá-nyokat alkalmazva lehet®vé teszi az egészségügyi szervezetek számára, hogy gyorsab-ban reagáljanak a különféle jelentéstételi kötelezettségekre.Bár már napjainkban is léteznek rendszerek, melyek e funkiók egy részét megvalósít-ják, ezek többnyire egymástól szeparáltan m¶ködnek, eltér® bels® m¶ködési folyamatokkal.A hosszú távú él az EHR rendszerek fejlesztése során többrét¶, az egészségügyi szolgál-tatások összehangolásán, hatékonyabbá tételén felül számos más területet érint. Ezekközé sorolható a folyamatok auditálásának lehet®vé tétele, az alkalmazott kutatás el®-segítése, az egészségügyi oktatás támogatása, vagy akár egy epidemiológiai monitoringrendszer kialakítása. Ezzel együtt az olyan gyakorlati kérdések, mint a rendszerek meg-felel® biztonsági szintjének kialakítása, a kapsolódó jogi és pénzügyi háttér létrehozásawww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 3még megoldásra vár. Ugyanakkor az EHR rendszerek által kezelt adatok struktúrájá-ra, hierarhiájára, tárolásának módjára, a kommunikáiós satornákon keresztül alkalma-zandó formátumokra már létrejöttek szabványok (ISO18308, ASTM E31.19, CEN 13606,HL7 [OpenClinial.org2012℄). Mindez azért lényeges, mert az orvosi döntéstámogató rend-szerek EHR keretrendszerhez megvalósítandó kapsolódási pontjait, a kialakítandó adat-struktúrákat, és a kommunikáió folyamatát is rögzítik.1.2. A mesterséges intelligenia szerepe az orvosi döntés-támogatásbanMár a mesterséges intelligenia konepió kialakulásának korai id®szakában felmerült azorvostudomány, mint poteniális alkalmazási terület. Ennek a f® oka az volt, hogy egy-egyorvosi szakterület m¶vel®jének hatalmas mennyiség¶ tárgyi tudás mellett gyakran évtize-dek alatt felhalmozott gyakorlati tapasztalatra volt szüksége ahhoz, hogy feladatait magasszinten legyen képes ellátni. Másképpen fogalmazva egy orvos szakért® képzése jelent®ser®forrás- és id®befektetést igényel, melyet élszer¶ támogatni minden lehetséges eszközzel.Az eredeti élkit¶zése az orvosi szakért®i rendszereknek részben ez volt, vagyis a mestersé-ges intelligenia megfelel® alkalmazásával támogatni az orvosok tevékenységét, legf®képpa diagnózis felállítását. Az 1980-as években a mesterséges intelligenia orvosi szakért®irendszerekben történ® felhasználása iránt nagy érdekl®dés alakult ki, mely egyben túlzóelvárásokat is támasztott. Egy akkori meghatározás szerint egy mesterséges intelligeniaalapú szakért®i programnak képesnek kell lennie betegségmodellek és a páiens különböz®vizsgálati paraméterei közötti kapsolatok elemzése alapján diagnózist állítania, és terápiásjavallatokat tennie [Claney and Shortli�e1984℄. Ehhez képest jelenleg inkább a labora-tóriumi munkát és a tanulást segítik a szakért®i rendszerek. A klinikai gyakorlatba valóbeépítésük jelent®s ellenállásba ütközött az orvostársadalom irányából, többek közt azért,mert a nem megfelel® szerepre tervezték e rendszereket. A �mindent eldönt®� gépi szakér-t® szerepe nem volt elfogadható sem az orvosok, sem a betegek számára. Annak ellenére,hogy a megfelel®en �nomhangolt szakért®i rendszerek nem voltak jelent®sen rosszabbakegy átlagos szakért®nél, nem volt meg a kell® bizalom az irányukban. Emiatt a kezdetilelkesedést egy szkeptikus id®szak követte, melynek folyományaként az átfogó szakért®irendszerek helyett f®leg olyan rendszereket készítettek ezt követ®en, melyek egy-egy jólmeghatározott részfeladatot láttak el, mint például vérösszetétel vizsgálatnál a határérté-ken túli elemek jelzése.1.2.1. Tudásalapú következtet® rendszerekEkkor jelent meg a tudásalapú következtet® rendszerek számos formája, melyek a szakér-t®i rendszerek egy jelent®s soportját képzik. Jellemz®en a páiens bizonyos paramétereialapján végeznek egyszer¶ következtetéseket. Az orvosi tudást legtöbbször szabályok for-májában tárolják. Felhasználásuk igen szerteágazó, az alábbi f®bb területeken kaptakszerepet:© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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4 PDSS
• Felügyeleti rendszerek: beteg állapotát felügyel® m¶szerekbe integrált szoftver, melyriasztást ad adott bemeneti értékek esetén (pl.: beteg állapotromlásának jelzése).
• Orvosi képfeldolgozás: a beteg röntgen, CT, vagy MRI felvételeinek kiértékelésealapszinten.
• Klinikai laboreredmények kiértékelése: sejttenyészet és szövettani kiértékelés, vér ésvizelet-összetev®k elemzése.
• Döntéstámogatás diagnózis felállításához: a beteg bevitt paraméterei alapján egylistát ad a lehetséges diagnózisokról (pl.: egészségügyi oktatás támogatása).
• Terápia-ellen®rzés és tervezés: a beteg vizsgálati eredményei és az alkalmazandókezelési protokollok alapján támogatja a kezelési terv összeállítását vagy a már elké-szített tervet ellen®rzi esetleges új eredmények, tünetek alapján.Összességében elmondható, hogy a szakért®i rendszerek azokon a területeken letteksikeresek, és váltak mindennapos használati eszközzé, ahol nem voltak szem el®tt, vagyisbeágyazott módon voltak jelen egy-egy m¶szerben, mér®eszközben. Ezekben az esetekbensak az adott területspei�kus tudást alkalmazták relatíve egyszer¶ módon. Különösen alaboratóriumi szakért® rendszerek váltak elterjedtté, mint például a GermWather, amisejttenyészetek kiértékelését végzi [Kahn et al.1993℄, vagy a PEIRS - Pathology ExpertInterpretative Reporting System [Edwards et al.1993℄, amely többek közt a vérösszetételelemzését támogatta. A diagnózis felállítását, illetve terápiás terv készítését támogatórendszerek sokkal kevésbé váltak a mindennapos klinikai alkalmazásban érintetté. Sokkalinkább az orvosi-egészségügyi képzés és oktatás terén kaptak szerepet. Erre jó példa aDXplain rendszer [Barnett et al.1987℄, melyet eredetileg klinikai döntéstámogatásra készí-tettek. Tudásbázisa eredetileg 4500 tünetet tartalmazott 2000 lehetséges kapsolódó be-tegséggel, mely alapján képes volt a beteg eredményeit alapul véve egy rangsorolt diagnózislistát készíteni. Jelenleg f®leg oktatási élokra alkalmazzák. A közelmúltban megjelent,illetve kialakítás alatt álló EHR rendszerek új lehet®séget jelentenek a korábbi szakért®irendszereknek, hogy ezúttal beágyazott komponensként segítsék el® az ellátás min®ségé-nek növelését. Többek közt elláthatnak ellen®rz®, felügyel® funkiókat, mint például aHELP rendszer [Gardner et al.1999℄, ami riasztást ad le, ha egy tervezett kezeléssel szem-ben kontraindikáió merül fel egy beteg esetén. (A HELP voltaképpen egy korai kórháziinformáiós rendszer, melyet elláttak döntéstámogató funkiókkal). A korábbi alkalmazásiterületek mellett jelent®s szerepet kaphatnak e rendszerek a kutatás terén. Egyfel®l esz-közként szolgálhatnak a meglév® orvosi tudás alátámasztására, modellek veri�káiójára,másfel®l akár új összefüggések feltárása is lehet®vé válik az általuk kezelt nagy mennyiség¶informáió elemzésével.1.2.2. Gépi tanulásA gépi tanulás a mesterséges intelligenia egy másik jelent®s területe, mely az orvosi dön-téstámogatás fejl®déséhez nagymértékben hozzájárult. A gépi tanulási tehnikák központiwww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 5eleme a tanulás, melynek élja a rendelkezésre álló adathalmazok alapján poteniálisanúj összefüggések feltárása, a vizsgált elemek közötti kapsolatok jellemzése. Végs® sorona meglév® tudás b®vítésének, elmélyítésének (vagy akár felülvizsgálatának) egy lehetsé-ges eszközéül szolgálnak ezek a módszerek. Az orvosi adatok sokfélesége a legkülönfélébbtehnikák alkalmazását igénylik a döntési fáktól a valószín¶ségi hálókon át a neurális há-lókig, de ide sorolhatók a különféle klaszterezési és adatbányászati algoritmusok is. Báraz orvostudomány, mint kutatási terület igen jó táptalajt biztosított a különféle gépi ta-nulási módszerek kifejlesztéséhez, a napi klinikai gyakorlatban még kevésbé jellemz® azalkalmazásuk, mint a tudásalapú szakért®i rendszerek esetében. Ehelyett f®leg kutatássorán használnak különféle gépi tanulást megvalósító rendszereket. Ugyanakkor számosalkalmazási területen került sor használatukra a tudásalapú rendszerek tudásbázisánakkészítésekor. Úgymint a KARDIO nev¶ EKG elemz® szoftvernél [Bratko et al.1989℄ akülönböz® klinikai állapotokat de�niáló paraméterek tanulásakor.1.2.3. Orvosi döntéstámogató rendszerekAhogy az az eddigiek alapján látható, orvosi döntéstámogató rendszerek sokféle formábanléteznek, egyrészt tudásalapú következtet® rendszerekként, másrészt gépi tanulást meg-valósító rendszerekként. Kezdetben önálló rendszereknek szánták ®ket, és alapvet®en adiagnózis felállítása volt a kit¶zött f® funkiójuk. Majd a viszonylagos sikertelenséget kö-vet®en más kórházi rendszerekkel integráltan vagy m¶szerekbe beágyazottan került sor azalkalmazásukra. Végül Wyatt és Spiegelhalter nyomán a következ® de�níió vált elfoga-dottá:Orvosi döntéstámogató rendszer (Clinial Deision Support System - CDSS) alatt olyanaktív tudáskezel® rendszereket értünk, melyek képesek két vagy több páienshez köt®d® adatalapján eset spei�kus javaslatokat tenni. [Wyatt and Spiegelhalter1991℄Tehát a korábbi szakért®i rendszerek közül a komplex informáiós rendszerekbe in-tegrált komponenseket tekintették ett®l fogva orvosi döntéstámogató rendszereknek. Akorábban említett példákon kívül számos más rendszer jelent meg, és került sor alkalma-zására [OpenClinial.org2012℄.Kés®bb a kórházi informáiós rendszerekkel, illetve azt követ®en az EHR rendszerekkelvaló integráiós törekvést �gyelembe véve 4 alapfunkiót neveztek meg az integrált orvosidöntéstámogató rendszerek számára [Perreault and Metzger1999℄:
• Adminisztratív funkiók: a kórházi dokumentáió és betegségkódolás támogatása,jogosultságkezelés.
• Folyamatmenedzsment: a megfelel® kezelési és kutatási protokollok betartása, elren-delt kezelések nyomon követése.
• Költségellen®rzés: gyógyszerezés költségeinek vizsgálata, elrendelt vizsgálatok költség-haszon elemzése.
• Döntéstámogatás:diagnózis és kezelési terv kialakításának támogatása, kezelési irány-vonalak de�niálása.© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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6 PDSSLáthatóan a döntéstámogatáson felül három másik f® funkió jelent meg. Ezen belülis kiemelt hangsúlyt kapott a költségellen®rzés, azon belül is a költség-haszon vizsgálat.Ehhez kapsolódóan mind a döntéselméleti, mind a hasznosságelméleti aspektusok rele-vánssá váltak az orvosi döntéstámogató rendszerek kialakítása során, amely egy újabbkapsolódási pontot jelentett a mesterséges intelligenia felé.1.2.4. Személyre szabott gyógyászatTöbb szakért® egybehangzó véleménye alapján a személyre szabott gyógyászat alapjait amegfelel®en kialakított EMR rendszerek hálózata jelentheti. Ennek oka, hogy az EMRrendszerek által tárolt nagy mennyiség¶ elektronikus egészségügyi-orvosi informáió je-lent®sen el®segítené az élettudományok terén végzett kutatásokat. Lehet®vé tenné adottalpopuláióra irányuló klinikai vizsgálatok kivitelezését a páiensek el®sz¶rését®l kezdveakár a hosszú távú nyomon követésig. Az egységes hálózatba épített EMR révén a rit-ka betegségek esetében is hatékonyabban lehetne megfelel® számú páienst elérni akáregy gyógyszervizsgálathoz. Az eddig többnyire elosztottan rendelkezésre álló informáióegy-egy betegr®l (saládi kórtörténet, betegségek, vizsgálatok eredményei, laboreredmé-nyek, beavatkozások, kezelések következményei, hatásossága), illetve betegek tömegeir®laz EMR-eken keresztül együttesen elérhet®. Mindennek magától értet®d® kiegészítése,egy ehhez kapsolódó biobank hálózat, amely a különféle szövet és vérmintákat tárolná.Különösen daganatos megbetegedések esetén alapvet® fontosságú a daganatból szárma-zó szövetminta tárolása többek közt a további kutatások el®segítése végett. A kutatásiélú felhasználásra példa egy újonnan azonosított genetikai marker tesztelése, vagy egyúj kezelési mód vizsgálatához adott klinikai és molekuláris pro�lú páiensek kiválasztá-sa [Wenham et al.2012℄. Azonban ahhoz, hogy mindez a rutinszer¶en m¶ködhessen, szá-mos jelenlegi akadályt még le kell küzdeni az EMR-nek, úgymint [Goddard et al.2012℄1. Strukturálatlan, szabad szöveges adatok jelenléte. Szabványosított adatstruktúráknélkül a tárolt adatok feldolgozása nehézkes és nem hatékony. Hátráltatja az ada-tokat felhasználó döntéstámogató eszközöket, illetve az adatok kutatási élú felhasz-nálását.2. Eltér® formátumok, különböz® bels® m¶ködés az egyes EMR-eknél. El®re de�niált in-terfészek és egységesen meghatározott folyamatok kialakítása szükséges az EMR-ekközötti kommunikáióhoz. A szabványok egy része már létezik, ezek kötelez® haszná-lata alapvet® feltétele lenne egy EMR hálózat kialakításának. Az egységesítés nélkülpont az EMR egyik legnagyobb el®nye, a globális (vagy legalábbis a jelent®sebb ré-giókat lefed®) elérhet®ség szenvedne sorbát, emiatt nem történne meg a min®ségiugrás az elosztottan, lokálisan rendelkezésre álló adatbázisokhoz képest.3. Az egészségbiztosítás rendszerét®l függ®en megsz¶nhet egy páiens adataihoz való hoz-záférés. Ez a probléma f®leg többszerepl®s egészségbiztosítási pia esetén jöhet létre,ha nem megfelel® a jogi háttér. Ugyanis ha nins kényszerítve minden egészség-biztosító az egészségügyi-orvosi adatok egymással való megosztására, akkor ennekwww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 7hiányában egy biztosító váltás esetén a páiens vagy kezel®orvosa elveszítheti a hoz-záférést a korábbi adatokhoz. Mindez a kutatást is hátrányosan befolyásolhatja,például hosszú távú utókövetést tartalmazó vizsgálatoknál.4. Változó adatmin®ség. Bár léteznek standardok, melyek tartalmaznak min®ségköve-telményeket, azonban még mindig ahány szolgáltató, annyiféle értelmezés és megva-lósítás létezik.Összességében tehát (I.) létre kell hozni és alkalmazni kell az adat standardokat, melyekde�niálják az egyes elemek jelentését, azok elvárt struktúráját, illetve lehetséges érték-készletét, (II.) ki kell dolgozni az adatkezelési és adatbeviteli protokollokat, és az ezeknekmegfelel® üzleti folyamatokat, végül pedig (III.) a min®séget folyamatosan fenn tartani ésellen®rizni kell [Wenham et al.2012℄.Mindeddig a jelenleg mindenképp megvalósíthatónak ítélt elképzelésekr®l esett szó, me-lyekhez kapsolódó els® próbálkozások már megtörténtek, az els® prototípusok már létez-nek. Mindezeken kívül azonban számos távlati konepió létezik., melyek egy gyakori közöspontja, hogy végs® soron a beteg kezébe helyezi a döntést, hogy kell® tájékoztatás mellettdöntsön, hogy milyen kokázatú és várható hatékonyságú kezelést választ [Forstner2012℄.Ez a megközelítés tehát a páienst helyezi a középpontba, mint a saját egészségét tudato-san kézben tartani kívánó entitást, aki az általa választott ellátásért �zet.Mindez természetesen számos tehnikai, etikai és jogi kérdést vet fel, melyek összessé-gében gyökeres szemléletváltást igényelnek minden érintett (páiensek, egészségügyi dol-gozók, biztosítók, szolgáltatók, gyógyszer és diagnosztikai eszköz gyártók, szabályozó szer-vek) részér®l. Például az orvosnak egy veszélyesebb vizsgálat el®tt megfelel®en kommuni-kálnia kéne a beteg felé, hogy az adott teszt milyen kokázattal jár és az eredmény milyenmértékben prediktív. A másik oldalt tekintve, a betegnek viszont ekkor képesnek kellenelennie mérlegelnie a kokázat és a prediktív er® szempontjából a vizsgálatot, ami talántúlzó elvárás. Ugyanakkor egy gyógyszer káros mellékhatásainak élzottabb nyomon köve-tése indokolt lenne, azaz a gyógyszer elhagyásán túl további vizsgálatokat kellene végeznia gyógyszer metabolizmusát tekintve, vagyis megnézni azt, miért nem volt megfelel®. Egykimutatás szerint [Forstner2012℄ számos gyógyszert vontak ki a forgalomból amiatt, merta vizsgált teljes populáióra nézve nem volt hatékony vagy káros mellékhatásai voltak,azonban létezett olyan alpopuláió, ahol kiválóan m¶ködött. Ha meg lehet ragadni azokata biomarkereket, amelyek egy-egy gyógyszer hatékony alkalmazását valószín¶sítik, akkora páiensek el®sz¶rése által személyre szabott kezelés válik lehet®vé. A tudatos pái-ens konepió szerint végeredményben ebben az esetben is a páiensnek kellene döntenie,hogy vállal-e egy olyan kezelést, ami számára nem ideális, illetve mérlegelni azt, hogy amellékhatások szintje mikor lépi túl a kezelés nyújtotta el®nyöket. Természetesen ennekmegvalósításához nagy mértékben változnia kellene a szabályozási környezetnek (ne saka "mindenkire jó" gyógyszerek kapjanak engedélyt, hanem olyanok is, melyek alkalmaz-hatósága egy adott pro�lhoz kötött), és a gyógyszer és diagnosztikai eszköz gyártók hoz-záállásának (vállalják el egy-egy gyógyszer alpopuláióra szabásának kutatási-fejlesztésiköltségeit a gyógyszer kidobása helyett).© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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8 PDSSEgy másik megközelítés szerint az EMR-ek nyújtotta els®dleges el®ny az, hogy egyes be-tegségek esetén egyedi kezelési útvonalak kialakítását teszi lehet®vé [Wenham et al.2012℄.Itt azonban a páiensek bevonása mellett nagy hangsúly helyez®dik a konszenzusos ke-zelési útvonalak létre hozására, tehát az elérhet® nagyszámú eset alapján akkumulálódóközös tudás felhasználására. Egy konszenzusos kezelési útvonal lényegében vizsgálatok,kezelések sorrendjét adja meg, ahol az útvonal egyes szakaszait döntési somópontok ha-tárolják el egymástól, melyek mentén elágazások alakíthatóak ki. Az egyedi kezelés ezeketa vázakat alkalmazza sablonként és a páiens egyedi jellemz®it felhasználva tehet® sze-mélyre szabottá. Jelenleg az egyik legnagyobb probléma, hogy a kezelési döntéseknél,például gyógyszerválasztásnál, legtöbbször nem veszik �gyelembe a páiens egyedi jellem-z®it, hanem ehelyett próba-hiba alapon történik a választás. Még ha egy-egy orvosnál azévek során össze is gy¶lik az a fenotípus informáióhalmaz, ami orientálhatja a döntést,ezek formális spei�káiója rendszerint elmarad. A kezelési útvonalak kialakítása révénviszont lehet®ség nyílna arra, hogy egy adott kezelés alkalmazása során meghatározhatóklegyenek azok a fenotípusos vagy genotípusos jegyek, amelyek a sikeres kezelést valószí-n¶sítik. Tehát például a mellrák kezelése során már napjainkban is elérhet®ek genetikaitesztek, melyek el®segítik a megfelel® terápia kiválasztását, de ezek még mindig az ese-tek egy viszonylag kis százalékában nyújtanak segítséget. A jöv®ben feltárt biomarkereka meglév® kezelési útvonalakat gazdagíthatják, esetleg teljesen át is alakíthatják azokat.Az id® el®rehaladtával, ahogy a kezelési tapasztalok gy¶lnek, egyre több informáió állmajd rendelkezésre ahhoz, hogy a lehet® legjobban lehessen személyre szabott terápiátbiztosítani az egyes páienseknek.A következ® alfejezetekben az orvosi döntéstámogató rendszerek alapvet® konepiói-hoz kapsolódó fogalmak és módszerek bemutatására kerül sor. Els®ként a bináris dön-tésekhez köt®d® méréket, majd ezt követ®en a hasznosságelmélet alapjait tekintjük át,végül a döntési hálókat ismertetjük.1.3. Bináris döntések kiértékeléseA bináris döntés a legalapvet®bb döntési típus, melynek két kimenetele lehetséges. Astatisztika és gépi tanulás terén szokásos megfogalmazásban ezt a problémát bináris osztá-lyozásnak nevezzük. Ha adott az objektumok egy halmaza, akkor az osztályozó valamilyenalgoritmus alapján minden egyes objektumhoz hozzárendel egyet a két lehetséges ímkeközül, azaz valamelyik osztályba besorolja. Abban az esetben, ha rendelkezésre áll a va-lós ímkeinformáió, azaz hogy valójában egy-egy objektum melyik osztályba tartozik,akkor ennek segítségével min®síthetjük az osztályozót. Szokás szerint az egyik osztálytpozitívnak (P), a másikat negatívnak (N) nevezzük. Ez orvosi környezetben egy betegség-hez köt®d® diagnosztikai osztályozás esetében könnyen értelmezhet®, jellemz®en a pozitívosztályba sorolt páiensek a betegek, a negatívok a nem betegek. Az osztályozó adottbemeneti paraméter(ek) alapján döntést hoz, ezt nevezzük jósolt értéknek vagy predik-iónak. Ez a ímke vagy egyezik a valós ímkével vagy nem, ennek megfelel®en négyfélekimenetel lehetséges:www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 91. TP (true positive): Predikió: P, valós érték: P. Az osztályozó helyesen osztályoztapozitívnak a valójában is pozitív besorolású egyedet.2. FP (false positive): Predikió: P, valós érték: N. Az osztályozó tévesen pozitívnakosztályozta a valójában negatív besorolású egyedet.3. TN (true negative): Predikió: N, valós érték: N. Az osztályozó helyesen negatívnakosztályozta a valójában is negatív besorolású egyedet.4. FN (false negative): Predikió: N, valós érték: P. Az osztályozó tévesen negatívnakosztályozta a valójában pozitív besorolású egyedet.E mér®számokból kiindulva további méréket alkothatunk, melyek segítségével meg-határozhatjuk az osztályozás jóságát.
• Pontosság (auray - ACC): a helyes találatok aránya az összes elemhez képest.
ACC = (TP + TN)/(P +N)

• Érzékenység, szenzitivitás (sensitivity - SENS, true positive rate): a helyesen pozi-tívnak ítélt elemek aránya az összes valójában pozitív elemhez képest. SENS =
TP/(TP + FN)

• Spei�kusság (spei�ity - SPEC, true negative rate): a helyesen negatívnak ítéltelemek aránya az összes valójában negatívhoz képest. SPEC = TN/(FP + TN)

• Hamis pozitívok aránya (false positive rate - FPR): a tévesen negatívnak ítélt elemekaránya az összes valójában negatívhoz képest. FPR = FP/(FP + TN)

• Pozitív prediktív érték (positive preditive value - PPV): a helyesen pozitívnak ítéltelemek aránya az összes pozitív predikióhoz képest. PPV = TP/(TP + FP )

• Negatív prediktív érték (negative preditive value - NPV): a helyesen negatívnakítélt elemek aránya az összes negatív predikióhoz képest. NPV = TN/(TN +FN)

• Hamis találatok aránya (false disovery rate -FDR): a tévesen pozitívnak ítélt elemekaránya az összes pozitív predikióhoz képest. PPV = FP/(TP + FP )A lehetséges kimenetelek együttesét az úgynevezett konfúziós mátrix segítségével islehetséges ábrázolni ( 1.1 ábra). Ebb®l közvetlenül leolvasható a két fajta hiba, és ezáltalaz osztályozó teljesítményének két f® paramétere. A hamis pozitívok arányát nevezzükI. típusú hibának, a hamis negatívok arányát nevezzük II. típusú hibának. Jellemz®en akétféle hibának a leszorítása egymással ellentétes követelményeket támaszt az osztályozóvalszemben. Ennek megfelel®en tipikusan az egyik típusú hiba minimalizálására kerül sor azosztályozó kialakítása során. Például egy sz¶rés típusú vírus teszt során nagyobb hibátjelent az, ha valakit tévesen egészségesnek, azaz negatívnak jelöl, mintha valakit tévesenbetegnek, azaz pozitívnak jelöl. Az utóbbi esetben ugyanis biztosan további vizsgálatokra© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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10 PDSSsor kerül, tehát fény derülhet a hibára, míg az el®bbi esetben esetleg túl kés®n derül ki azigazság. Tehát ebben az esetben a él a hamis negatívok arányának leszorítása. A fordítottesetre példa egy speiális kezelés alkalmazhatóságát vizsgáló teszt, ami jelent®s terhelésnekteszi ki a szervezetet. Ekkor a él a hamis pozitív esetek leszorítása, mivel ilyenkor aztkell elkerülni, hogy olyan páiens kapjon kezelés, akinél várhatóan nem használ vagy aszervezete nem viseli el.

1.1. ábra. Konfúziós mátrix.Az osztályozók teljesítményének átfogó min®sítésére szolgál a ROC (reeiver operatingharateristi) görbe, és annak származtatott mennyiségei. A ROC a döntési küszöbváltozásának függvényében ábrázolja az osztályozó teljesítményét. A x-tengelyen a hamispozitív ráta (1- spei�kusság), az y-tengelyen az érzékenység szerepel. A véletlenszer¶osztályozó ROC görbéje a 45o-os átlónak feletethet® meg (no disrimination line). Akülönböz® osztályozók teljesítményét összevethetjük ROC görbéik segítségével (1.2 ábra).Vizuálisan ez azt jelenti, hogy minél távolabb van egy ROC görbe a véletlen osztályozótjelöl® átlótól (a fels® háromszögben) annál jobb az adott osztályozó teljesítménye. Ha az aROC görbe az átló alatt fut, az azt jelenti, hogy az osztályozó teljesítménye rosszabb, minta véletlen. Ebben az esetben viszont invertálni kell a kimenetet, és ekkor egy véletlennéljobb osztályozóhoz jutunk. A ROC görbe lényege, hogy láthatóvá teszi az igaz pozitívakaránya és a hamis pozitívak aránya közötti egyensúlyozást. Egy átlagos osztályozó esetén,ha úgy állítjuk be a döntési küszöböt, hogy a hamis pozitívak aránya minél alasonyabblegyen, akkor várhatóan a hamis negatívak aránya no meg, és vie versa.Az AUC (Area under the ROC urve), azaz a ROC görbe alatti terület az osztályozóteljesítményének egy gyakran alkalmazott mér®száma. Értelemszer¶en minél messzebbvan (y-tengelyen felfelé) a ROC görbe az átlótól, annál magasabb lesz a görbe alattiterület. El®nye, hogy egypontos mér®számként egyszer¶en összehasonlíthatóvá teszi a kü-lönféle ROC görbével rendelkez® osztályozókat. Hátránya, hogy nem veszi �gyelembe azérzékenység és a hamis pozitívak aránya közötti arányokat a különböz® m¶ködési tarto-mányokban. Így el®fordulhat, hogy egy a éltartományban jól, máshol viszont gyengénwww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 11

1.2. ábra. ROC görbék. Az "A-D" görbék egy-egy osztályozó teljesítményét mutatják. Azátlótól legtávolabb lév® "D"-nek megfelel® osztályozó nyújtja a legjobb teljesítményt.teljesít® osztályozó összességében rosszabb megítélés alá esik AUC alapján, mint egy él-tartományban rosszul, máshol átlagosan teljesít® osztályozó. Normált skála esetén az AUCannak a valószín¶sége, hogy az osztályozó egy véletlenszer¶en kiválasztott pozitív esetetmagasabbra rangsorol egy véletlenszer¶en kiválasztott negatív esetnél (abban az esetben,ha az osztályozó a pozitív esetekre rendre magasabb pontszámot vagy egyedi értéket ad,mint a negatív esetekre). Az AUC kiszámítható a GINI index segítségével is az alábbiösszefüggések alapján:
G = 2 · AUC − 1, ahol G = 1−

n
∑

k=1

(Xk −Xk−1) · (Yk + Yk−1). (1.1)1.4. HasznosságelméletSzámos valós probléma esetén azonban nem lehet bináris döntéseket hozni. Egyfel®l a le-hetséges döntési opiók száma igen nagy lehet, másfel®l gyakran többféle szempont együt-tesét kell �gyelembe venni a kiértékelés során. Az állapotok közötti preferenia megadásá-hoz ekkor egy numerikus mérére van szükség. Ezt a élt szolgálja a hasznosságfüggvény(utility funtion) U(.), ami az egyes állapotok kívánatosságának kifejezésére minden álla-pothoz egyetlen számot rendel. A döntés voltaképp lehetséges selekvések (at) közöttiválasztás, ahol az egyes selekvések kimenetele (result), azaz eredményállapota kívána-tosságának megadását teszi lehet®vé a hasznosságfüggvény. Egy A selekvés eredményál-lapotát R(A), annak hasznosságát U(R(A)) jelöli. Nemdeterminisztikus selekedeteknéltöbbféle eredményállapot állhat el® Ri(A), ekkor ezek hasznossága U(Ri(A)) mellett abekövetkezésük valószín¶ségét P (Ri(A)) is �gyelembe kell venni. Az adott selekvésheztartozó eredményállapotok valószín¶sége és hasznossága szorzatainak összességeként áll© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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12 PDSSel® a selekvés várható hasznossága (expeted utility). Formálisan a világot leíró tények E(evidene) ismeretében, egy A selekedet várható hasznossága EU(A|E) a következ®:
EU(A|E) =

∑

i

P (Ri(A)|A,E) · U(Ri(A)), (1.2)ahol P (Ri(A)|A,E) az i-dik lehetséges eredményállapot bekövetkezésének feltételesvalószín¶sége A selekvés végrehajtása esetén, E evideniák mellett. Raionális megköze-lítést alapul véve amellett a selekvés mellett kell döntenünk, amelynek a várható hasz-nossága a legnagyobb. Ezt nevezzük a maximális várható hasznosság elvének (maximumexpeted utility). Döntéselméleti szempontból ez alapvet® fontosságú, mivel tetsz®legeshelyzetben meghatározható segítségével a megfelel® selekvés, ha a számítások kivitelez-het®ek. Gyakorlati szempontból ugyanakkor a várható hasznosság számítása számos kö-vetelményt támaszt. Az evideniák meghatározásához a világ állapotát valamilyen módonérzékelni kell, az eredményállapotok bekövetkezési valószín¶ségének számításához a világállapotai közötti okozati függések ismerete szükséges, egy-egy állapot hasznosságának szá-mítása pedig további komplex összefüggéseken alapulhat. Ezzel együtt a maximális várha-tó hasznosság elve egy jól használható keretet ad számos döntési probléma megoldására. Ahasznosságfüggvények tulajdonságainak leírásához el®ször a raionális prefereniákra vo-natkozó megkötéseket kell megismernünk. Tételezzük fel, hogy adott két eredményállapot
X és Y , ekkor e két állapotra vonatkozó prefereniák az alábbiak lehetnek:

− X ≻ Y : X preferált Y -hoz képest
− X ∼ Y : X és Y egyformán preferált
− X � Y : X preferált Y -hoz képest, vagy X és Y egyformán preferált.Determinisztikus esetben X és Y teljesen spei�kált eredményállapotok, míg nemde-terminisztikus esetben egy-egy eloszlást reprezentálnak a lehetséges eredményállapotokhalmaza felett. Ez utóbbi esetben X és Y -t más néven szerensejátéknak nevezzük. Aszerensejáték a lehetséges kimenetelek S1, S2, . . . , Sn és azok bekövetkezési valószín¶sége

p1, p2, . . . , pn által alkotott párok halmaza, tehát pl.: X = [p1, S1; p2, S2; . . . , pn, Sn]. Ah-hoz, hogy a prefereniákra alapozva raionális döntéseket hozhassunk, szükséges szeman-tikai megkötéseket alkalmaznunk. E megkötéseket más néven a hasznosságelmélet axiómái-nak vagy más néven Neumann-Morgenstern axiómáknak nevezzük [Neumann and Morgenstern1944℄:1. Sorrendezhet®ség (orderability, ompleteness). Tetsz®leges két állapot X, Y eseténfelállítható egy preferenia sorrend, azaz vagy preferált az egyik állapot a másikkalszemben, vagy egyformán preferált mindkett®. Ez a preferenia megadási feltételminden lehet®séget lefed, ezért szokás ezt az axiómát más néven teljességi axiómánakis nevezni. (X ≻ Y ) ∨ (Y ≻ X) ∨ (X ∼ Y )2. Tranzitivitás (transitivity). Tetsz®leges három állapotX, Y, Z esetén, ha X preferált
Y -nal szemben, és Y Z -vel szemben, akkor X-nek preferáltnak kell lennie Z-velszemben. (X ≻ Y ) ∧ (Y ≻ Z) ⇒ (X ≻ Z)www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT

http://www.tankonyvtar.hu


1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 133. Folytonosság (ontinuity). Ha adott három állapot X, Y, Z, ahol Y a prefereni-ák szempontjából X és Z között helyezkedik el, akkor létezik egy p valószín¶ség,amely esetén egy raionális döntéshozó számára közömbös, hogy az eredmény egybiztos állapot Y , vagy egy olyan szerensejáték, amiben p valószín¶séggel X , 1 - pvalószín¶séggel Z az eredmény. X ≻ Y ≻ Z ⇒ ∃p[p,X ; 1− p, Z] ∼ Y4. Függetlenség (independene). Adott két szerensejáték X és Y , melyek közül Xpreferált Y -nal szemben, és adott egy irreleváns alternatíva W , p ∈ (0, 1]. Ekkor adöntéshozó két olyan összetett szerensejáték közül, ahol a különbség a kett® közöttaz, hogy az egyikben X helyett Y szerepel, azt preferálja, amelyik X-et tartalmazza.Mindez a p valószín¶ségekt®l és más lehetséges kimenetekt®l (W ) függetlenül igaz.
X ≻ Y ⇒ [p,X ; 1− p,W ] ≻ [p, Y ; 1− p,W ]A [Russell and Norvig2002℄ további két kiegészít® axiómát sorol a hasznosságelméletaxiómái közé, illetve a függetlenségi axiómát egy azzal ekvivalens formában de�niál he-lyettesíthet®ségi axióma néven.

• Helyettesíthet®ség (substitutability). Ha két szerensejáték X és Y egyformán pre-ferált, akkor a döntéshozó két olyan összetett szerensejátékot is egyformán preferál,ahol a különbség a kett® között az, hogy az egyikben X helyett Y szerepel, min-den más egyezik. Mindez a p valószín¶ségekt®l és más lehetséges kimenetekt®l (Z)függetlenül igaz. X ∼ Y ⇒ [p,X ; 1− p, Z] ∼ [p, Y ; 1− p, Z]

• Monotonitás (monotoniity). Adott két szerensejáték, melyeknek ugyanaz a két ki-menetele lehetséges X és Y . HaX preferált Y -nal szemben, akkor ez azt jelenti, hogyazt a szerensejátékot kell preferálnia a döntéshozónak, ami nagyobb valószín¶séggeleredményezi X-et. X ≻ Y ⇒ (p ≥ q ⇔ [p,X ; 1− p, Y ] � [q,X ; 1− q, Y ]

• Felbonthatóság (Deomposability): Egy összetett szerensejáték egyszer¶bb részekrebontható a valószín¶ségszámítás szabályai szerint. [p,X ; 1 − p, [q, Y ; 1 − q, Z]] ∼
[p,X ; (1− p)q, Y ; (1− p)(1− q), Z]A hasznosság ezen axiómái alapján származtatható a hasznosságfüggvény. Ennek ér-dekessége az, hogy az axiómák sak a prefereniákra adnak megkötéseket, magára a hasz-nosságra nem.De�níió A hasznosság elv (utility priniple): ha a raionális döntéshozó prefe-reniái megfelelnek a hasznosság axiómáinak, akkor létezik egy, az eredményállapotokonértelmezett U valós érték¶ függvény, melyre teljesül, hogy U(X) > U(Y ) akkor és sakakkor, ha X preferált Y -nal szemben, és U(X) = U(Y ) akkor és sak akkor, ha X és Yegyformán preferált, azaz U(X) > U(Y ) ⇔ X ≻ Y , U(X) = U(Y ) ⇔ X ∼ Y .Mindezek alapján egy szerensejáték hasznossága az egyes eredményállapotok valószí-n¶ségeivel szorzott eredményállapot-hasznosságok összege. Ezt más néven a maximálisvárható hasznosság elvének (maximum expeted utility priniple) nevezzük.

U([p1, S1; p2, S2; . . . ; pn, Sn]) =
∑

i

pi · U(Si) (1.3)© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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14 PDSSTehát ha a lehetséges eredményállapotoknak a hasznosságai és valószín¶ségei és spe-i�káltak, akkor az ezeket tartalmazó összetett szerensejáték hasznossága teljesen meg-határozott, továbbá olyan formában áll el®, mint amit a maximális várható hasznosságelve diktál az 1.3 egyenlet szerint. Másképpen fogalmazva, a prefereniákra vonatkozókényszerek a maximális várható hasznosság elvének megfelel® hasznosságszámítást ered-ményeznek szerensejátékok esetén. Mivel tetsz®leges nemdeterminisztikus selekménykimenetele egy szerensejáték, így a maximális várható hasznosság elvén alapuló döntésmindig alkalmazható.1.5. HasznosságfüggvényekA hasznosságelmélet alapjai a közgazdaságtanból származnak, ennek megfelel®en a hasz-nosság mérésének els® eszközeként a pénz szolgált. A modern gazdaságban szinte mindenáru és szolgáltatás rendelkezik egy pénzben mérhet® ellenértékkel, ami közvetve kifejezia javak kívánatosságát. Ez pedig valamilyen mértékig jelzi az adott javak hasznosságát.Mindezek alapján egy egyszer¶, intuitív hasznosságfüggvény a rendelkezésre álló pénz-mennyiség maximalizálását írná el®. Tehát ha feltételezzük, hogy egy s árut el kívánunkadni, és az egyik vev®X , a másik vev® Y összeg¶ pénzt adna érte ugyanolyan feltételek mel-lett úgy, hogy X > Y , akkor X-et választanánk, mivel ez jelent nagyobb pénzmennyiséget.Az azonos feltételek mellett mindig a nagyobb mennyiséget el®nyben részesít® prefereniátmonoton prefereniának hívják. Determinisztikus selekedetek közötti döntés esetén ez azelv jelent®s támpontot nyújt, de emellett szükséges megvizsgálni a nem determinisztikusesetet is, vagyis a szerensejátékokat. Felmerül a kérdés, hogy mi alapján határozzuk mega pénz hasznosságát? Pontosabban, egy rendelkezésre álló pénzmennyiség mennyire be-folyásolja a jöv®ben várható pénzmennyiség hasznosságát? Intuitíve nem ugyanakkora ahasznossága 10 eurónak akkor, ha 1, vagy ha 10000 euróval rendelkezünk. El®ször Berno-ulli (1783), majd Grayson (1960) állapította meg, hogy a pénz hasznossága közelít®leg amennyiségének a logaritmusával arányos. Ebb®l következ®en egy szerensejáték esetén avárható pénznyeremény hasznossága függ a kiindulási pénzmennyiségt®l, illetve szerepetjátszik a döntéshozó kokázatviselési attit¶dje is. Tekintsünk egy olyan szerensejátékotpéldaként, ahol dönteni kell egy a) 50 eurós biztos nyeremény és egy b) 100 eurós lehetsé-ges nyeremény között. Ez utóbbi esetben egy pénzfeldobás kimenetele alapján 100 euró anyeremény (ha fej) vagy nins nyeremény (ha írás). A szerensejáték várható pénzügyi ér-téke (bekövetkezés valószín¶sége · pénzmennyiség) azonos a két esetben a) (1 · 50) = 50 ésb) (0.5 · 0)+ (0.5 · 100) = 50, ugyanakkor a hasznosság megítélésében jelent®s különbségeklehetnek a döntéshozók között. Egyesek jobban preferálhatják az alasonyabb, de biztosnyereményt, míg mások a lehetséges magasabb nyeremény érdekében inkább kokáztatnak.Azt az összeget, aminek fejében biztosan lemond a döntéshozó a nyereményjátékról, és he-lyette biztos nyereményt választja, determinisztikus ekvivalensnek nevezzük. A várhatópénzügyi érték és a determinisztikus ekvivalens közötti rést biztosítási (kokázati) prémi-umnak nevezzük. A kokázat kezelése szempontjából három f® típust különböztethetünkmeg:www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 15
• Kokázatkerül® (risk-averse): a várható pénzügyi értéknél kisebb összegért is máreláll a szerensejátéktól, így a kokázati prémium pozitív. Tehát inkább a biztosnyereményt választja.
• Kokázatsemleges (risk-neutral): nem tesz különbséget a biztos nyeremény és a nye-reményjáték között.
• Kokázatkeres® (risk-seeking): sak a várható pénzügyi értéknél nagyobb összegérthajlandó elállni a nyereményjátéktól.Kokázatkerül® magatartás esetén a hasznosságfüggvény konkáv (lásd 1.3 ábra), azaz adeterminisztikus ekvivalenshez tartozó hasznosság U(Fix) alasonyabb, mint a nyere-ményjáték várható értékének hasznossága U(E(Ny)). Ennek oka az, hogy már �el®bb�kiszáll a nyereményjátékból a kisebb, de biztos nyereménnyel, mintsem, hogy a nagyobb,de kokázatos nyereményt elérje.

1.3. ábra. A kokázatkerül® (bal) és a kokázatkeres® (jobb) döntéshozó hasznosságfügg-vénye.Ezzel szemben a kokázatkeres® magatartás esetén a helyzet pont az ellenkez®. A nye-reményjáték várható értékének hasznossága U(E(Ny)) az alasonyabb a determinisztikusekvivalenshez tartozó hasznossághoz U(Fix) képest. Ez azt mutatja, hogy a kokázatke-res® döntéshozó sak akkor fogadja el a biztos nyereményt (determinisztikus ekvivalens),ha annak a hasznossága nagyobb, mint a nyereményjátéké. A nyereményjáték várha-tó hasznossága E(U(Ny)) pedig megegyezik a determinisztikus ekvivalens hasznosságával
U(Fix), ami ez utóbbi de�níiójából fakad. Fontos, hogy itt a hasznosságról szól az állítás,nem pedig a nyeremény értékér®l. A determinisztikus ekvivalenshez tartozó nyereményér-ték DE kisebb, mint a nyereményjáték várható értéke E(Ny) kokázatkerül® magatartás© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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16 PDSSesetén, és DE > E(Ny) kokázatkeres® magatartás esetén. Kokázatsemleges magatartásesetén a hasznosságfüggvény közel lineáris, DE = E(Ny). F®leg olyan esetekben jellemz®,amikor a nyereményjátékon elérhet® összeg kis mennyiség¶ a rendelkezésre álló pénzhezképest.1.5.1. Hasznosságfüggvények alaptípusaiA hasznosságfüggvényeknek alapvet®en két típusát különböztetjük meg: kardinális és or-dinális. A kardinális hasznosságfüggvények numerikus értéket rendelnek minden lehetségeseredményállapothoz. Az állapotok közötti preferenia sorrendet pozitív a�n transzformá-iók (lineáris transzformáió vagy eltolás) mellett is meg®rzi. Tehát két hasznosságfügg-vény U1(X) és U2(X) között a�n transzformáió általi kapsolat áll fent, ha U2(X) azalábbi formában áll el®:
U2(X) = a · U1(X) + b, (1.4)ahol a és b két tetsz®leges konstans, X pedig egy tetsz®leges állapot. A transzformáiónem befolyásolja a döntéshozó viselkedését. Az ordinális (vagy más néven sorrendezett)hasznosságfüggvény vagy más néven értékfüggvény esetén a numerikus értékek helyett saka preferenia sorrend kerül rögzítésre. Tehát például két állapot X és Y esetén U1(X, Y )megad egy prefereniát X és Y között. Tetsz®leges monoton transzformáióval (f) el®álló

U2(X, Y ) meg®rzi a preferenia sorrendet, azaz U2(X, Y ) ≡ f(U1(X, Y )). Mindemellettigaz az, hogy ha a döntéshozó prefereniái rögzítettek, akkor hasznosságaxiómák nemhatároznak meg egy kitüntetett hasznosságfüggvényt.Számos tárgyterület spei�kus hasznosságfüggvény mellett gyakran esik a választásolyan általános hibamértékekre, mint a 0− 1 hiba L0, az abszolút hiba L1 és a négyzeteshiba L2. Az ilyen hibaentrikus szemlélet¶ hasznosságfüggvényeket veszteségfüggvényeknek(loss funtion - L(.)) nevezzük. Értelemszer¶en minél nagyobb a fennálló hiba (veszteség),annál kisebb a hasznosság. Az optimális értékek ekkor rendre a következ®ek:
L0(x, x̂) = I(x 6= x̂) : módusz (1.5)
L1(x, x̂) = |x− x̂| : medián (1.6)
L2(x, x̂) = (x− x̂)2 : átlag, (1.7)ahol x̂ a referenia érték, x az aktuálisan vizsgált (jelentett) érték, és I(.) egy indikátorfüggvény. Ha ezek az értékek értelmezhet®ek egy diszkrét valószín¶ségi eloszlásként p̂, p,akkor alkalmazható a keresztentrópia H(p‖p̂) és a Kullbak-Leibler távolság KL(p‖p̂),mint veszteségfüggvény:
H(p‖p̂) = −

∑

i

pilog(p̂i), (1.8)
KL(p‖p̂) =

∑

i

pilog(pi/p̂i). (1.9)www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 17A továbbiakban a tárgyterületspei�kus QUALY és a miromort hasznosságfüggvénye-ket vizsgáljuk meg, melyeket gyakran alkalmaznak orvosi és biztonsági elemzésekben azemberi élet és egészség (hasznosságának) számszer¶sítésére.1.5.2. QUALYA QUALY azaz Quality-adjusted life year [Pliskin et al.1980℄ az egyik elterjedten alkal-mazott hasznosságfüggvény az egészségügyben (például az Egyesült Királyság területén).A QUALY alapvet®en két tényez®t vesz alapul: egyfel®l hány évvel hosszabbítja meg egyorvosi kezelés a páiens életét, másfel®l milyen életmin®ség-változást tesz lehet®vé. Azéletmin®ség meghatározása egy 0-tól 1-ig terjed® skálán történik, ahol 1 jelenti a töké-letes egészségi állapotot, 0 pedig a halált. A nehézséget annak meghatározása okozza,hogy az egyes életmin®séget sökkent® tényez®k (például: állandó fájdalom) milyen mér-ték¶ sökkenést eredményezzenek, illetve a tökéletes egészség meghatározása sem egyértel-m¶. Bár léteznek standardizált kérd®ívek a QUALY meghatározásához (például: EQ-5D[Kind et al.2005℄), az értékek megadásakor nem lehet kizárni a szubjektivitás szerepét. Azéletmin®ség-változás besléséhez el®ször a jelenlegi életmin®ség felmérésére kerül sor, amisorán különféle szempontokat vesznek �gyelembe, úgymint általános közérzet, fájdalmakjelenléte, mozgáskészség. Ezt követi a kezelést követ® vagy annak folyamán végbemen®lehetséges állapotváltozás hatásának számítása. Ekkor kerül sor QUALY-hoz kapsoló-dó alapvet® fontosságú komponens, a kezelés költségének számítására, amelyet jellemz®en1 egységnyi QUALY-ra vetítenek. Legtöbbször krónikus vagy terminális betegségek ke-zelésének eldöntéséhez használják (például: daganatos megbetegedések), melyeknél ez aköltség számottev®. A QUALY lehet®séget ad arra, hogy összehasonlítható legyen egyéletet meghosszabbító, de a min®ségét nem javító kezelés egy pusztán életmin®séget javítóterápiával. Ugyanakkor használható a költségek visszafogására a nem kell®en költséghaté-kony terápiák elutasításával. Egy általános elfogadási küszöb kiválasztása nem lehetséges,mivel az számos tényez®t®l függ, de legf®képp a rendelkezésre álló er®forrásoktól. Önma-gában egy küszöb létezése is nehezen kezelhet® kérdéseket vet fel. A QUALY alkalmazásátér® számos kritika egy része erre konentrálódik, másfel®l arra, hogy nem tesz különbsé-get eltér® súlyosságú betegséggel rendelkez® páiensek között, ha azok QUALY változásaazonos. Tekintsünk egy példát a QUALY alkalmazására. Tegyük fel, hogy adott egypáiens, akinek egy súlyos daganatos betegsége van, ami alasony várható élettartamoteredményez esetében. Adott két lehet®ség a kezelésére: egy hagyományos kemoterápia ésegy új gyógyszeres kezelés. Az el®bbi egy évre növeli a várható élettartamot, azonban azéletmin®séget jelent®sen rontja (0.4), így az összességében 1*0.4 =0.4 QUALY. Az utóbbimásfél évre növeli a várható élettartamot és a hagyományoshoz képest jobb életmin®ségettesz lehet®vé (0.6), így ez összességében 1.5*0.6= 0.9 QUALY. A hagyományos kezelésköltsége 1MFt, míg az új kezelésé 6MFt. A két kezelés közötti eltérés tehát 0.5 QUALY és5MFt a költség szempontjából, így egységnyi QUALY-ra 5MFt/0.5 = 10MFt esik. Mindezazt jelenti, hogy nagy valószín¶séggel nem kapja meg az új gyógyszert a páiens, mivelaz nem lenne költséghatékony. Összehasonlításképpen az Egyesült Királyságban 20 000 -30 000 font (7.12 - 10.67 MFt) per QUALY között helyezkedett el a költséghatékonysági© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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18 PDSSküszöb 2010-ben [NICE2010℄.1.5.3. MiromortA miromort alapvet®en kismérték¶ kokázatok reprezentálására és összevetésére szolgá-ló mennyiség, melynek 1 egysége (1 µmrt) egy az egymillióhoz esélyt jelent az elhalá-lozásra (p = 10−6 = 1µmrt). Eredetét tekintve, Ronald Howard alkotta meg a 1970-ben [Howard1980℄. A miromort lehet®vé teszi eltér® tevékenységi területekr®l szárma-zó alasony kokázatú események összehasonlítását, mint például egy kórházi szülés (80
µmrt) és 100km út megtétele motorral (11µmrt) [Spiegelhalter and Pearson2010℄. A mi-romort számításához használt id®egység a felhasználástól függ, az egy napra es® kokázatés egy adott tevékenység teljes id®tartamára es® összkokázat a két legjellemz®bb alkal-mazási mód. Az Egyesült Királyságból származó 2008-as statisztikai adatok alapján azegy napra es® nem természetes halál kokázata nagyjából 1 miromort (nagyságrendi-leg 18'000 nem természetes halál egy év alatt, 54'000'000 a besült össznépesség, így
18′000/(54′000′000 ∗ 365) = 0.0000009132 ≈ 1µmrt)) [Spiegelhalter and Pearson2010℄. Azegészségügyben a két leggyakrabban használt miromort egység a beavatkozásra számí-tott és a kórházi napok számára vetített kokázat. A beavatkozásra számított kokázatrapélda a már említett szülés, de hasonló példa a m¶tétet megel®z® általános érzéstelení-tés és altatás kokázata, ami megközelít®leg 10 miromort. A kórházban töltött id®szakönmagában kokázatos lehet egy esetleges betegbiztonságot veszélyeztet® nem megfelel®kezelés vagy az oda�gyelés hiánya miatt, de kokázati tényez® a kórházban szerzett fert®zésis. A statisztikák alapján az alapesetben megel®zhet® kórházi elhalálozások kokázata 75miromort [Spiegelhalter and Pearson2010℄. Hasznosságfüggvényként a miromort olyanértelemben használható, ha azt a pénzmennyiséget vesszük alapul, amit az ember hajlan-dó lenne ki�zetni a kokázat elkerülése érdekében. A 2009-es adatokat �gyelembe véve 1miromort 50$-nak feleltethet® meg [Russell and Norvig2009℄.1.6. Többváltozós hasznosságfüggvényekA legtöbb valós problémánál egyszerre több szempontot kell �gyelembe venni a döntésho-zás során. Tekintsünk példaként egy orvosi döntéshozatalhoz kapsolódó problémát, aholegy baleset kapsán térd traumát elszenvedett páiens kezelési - rehabilitáiós tervénekkialakítása a él. Ekkor �gyelembe kell venni, hogy a lehetséges kezelési módok milyenmérték¶ felépülést valószín¶sítenek, mekkora az egészségromlás (vagy esetleg halál) ko-kázata a kezelés következtében, továbbá a kezelés költsége is egy szempont lehet. Azilyen több attribútummal leírható problémák a többattribútumos hasznosságelmélet (mul-tiattribute utility theory) segítségével kezelhet®ek Egy attribútum rendelkezhet diszkrétvagy folytonos értékkel. Az egyszer¶ értelmezés érdekében legtöbbször az attribútumokértékkészletét úgy határozzuk meg, hogy a nagyobb értékhez nagyobb hasznosságértéktartozzon. Általános esetben a hasznosság meghatározása az egyes attribútum kombinái-ók alapján akár igen összetett feladat lehet. Vannak azonban speiális esetek, amikor nemwww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 19szükséges meghatározni a konkrét hasznosságot, ekkor a hasznosságérték nélkül is döntenilehet az alternatívák között. Jelölje R = R1, R2, . . . , Rn az attribútumokat, XR1
pedig az

X állapot R1 attribútumát. Az egyik ilyen eset, amikor két eredményállapot közül (X és
Y ) az egyik (X) minden attribútumában kedvez®bb a másiknál, azaz

∀i : XRi
≻ YRi

i = 1, . . . , n. (1.10)Ezt úgy nevezzük, hogy X szigorúan dominálja Y -t. A korábbi térdsérüléses példánálmaradva vizsgáljunk meg két lehetséges kezelési módot a költség és biztonság attribú-tumok alapján. Tegyük fel, hogy X egy hagyományos gyógyszeres kezelés, míg Y egyújonnan kidolgozott mágnesterápiás eljárás. Ha ez az új terápia Y olsóbb, mint a ko-rábbi kezelés X , és biztonságosabb is, akkor ez azt jelenti, hogy Y szigorúan dominálja
X-et, azaz jelen esetben a hasznosságérték számítása nélkül is képes dönteni a döntésho-zó. A szigorú dominania el®nye, hogy lesz¶kíti azon állapotok számát, melyek között avégs® döntést hozni kell. Tehát nem feltétlenül eredményez egyértelm¶ döntést. Deter-minisztikus esetben a szigorú dominania jól alkalmazható, nem determinisztikus esetbenazonban nem végezhetünk ilyen egyértelm¶ módon összehasonlítást, mivel ilyenkor mindenalternatíva összes lehetséges kimenetelét �gyelembe kellene venni. Ekkor vizsgálhatjuk asztohasztikus dominania meglétét, ami a dominania tulajdonság egy nem determinisz-tikus általánosítása. A sztohasztikus dominania megállapításához meg kell vizsgálni aszóban forgó nem determinisztikus eredményállapotok eloszlásfüggvényét. Ha X és Y nemdeterminisztikus selekvések kimenetele az R attribútumon értelmezve a pX(R) és pY (R)valószín¶ségi eloszlásokkal áll el®, akkor Y sztohasztikusan dominálja X-t, ha

∀R

∫ R

−∞

pY (r)dr ≤

∫ R

−∞

pX(r)dr, (1.11)azaz Y eloszlásfüggvénye mindig jobbra esik X eloszlásfüggvényét®l. A térdsérüléskezelése példát folytatva hasonlítsuk össze a két kezelési alternatívát a várható felépülésmértéke szerint. Tegyük fel, hogy a hagyományos kezelés X esetén a felépülés mértékeegyenletes eloszlású, 40 − 75% között várható, míg a mágneses terápia esetén Y ugyanez
60−80% között várható ugyansak egyenletes eloszlással. Ekkor teljesül az, hogy Y elosz-lásfüggvénye mindig "jobbra található" X-t®l (lásd 1.4 ábra), vagyis Y sztohasztikusandominálja X-et.Mindennek a jelent®sége az, hogy amennyiben Y sztohasztikuson dominálja X-et(minden attribútum esetén), akkor tetsz®leges U(.) monoton nem sökken® hasznosság-függvény esetében EU(Y ) ≥ EU(X), azaz Y várható hasznossága legalább akkora, mint
X-é. Tehát X �gyelmen kívül hagyható.1.6.1. A prefereniák strukturáltságaA korábban említett általános esethez képest jelent®s egyszer¶sítést jelenthet a hasznos-ság számítása során, ha a döntéshozó prefereniái strukturáltságot mutatnak. Ellenkez®esetben például n darab attribútum esetén, ahol minden egyes attribútum k különböz®© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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20 PDSS

1.4. ábra. Sztohasztikus dominania. Y eloszlásfüggvénye mindig jobbra található X-t®l,azaz Y sztohasztikusan dominálja X-et.értéket vehet fel, a teljes U(r1, r2, . . . , rn) hasznosságfüggvény megadásához a legrosszabbesetben kn értékre lenne szükség. A prefereniák strukturáltsága vizsgálatánál meg kellkülönböztetni a determinisztikus és a nem determinisztikus környezetet. Determiniszti-kus esetben, ordinális hasznosságfüggvényeknél jelent®s egyszer¶sítés érhet® el abban azesetben, ha az attribútumok kölsönösen prefereniálisan függetlenek. Jelölje 〈r1, r2, r3〉az R1, R2, R3 attribútumok értékeinek vektorát. Két attribútum R1 és R2 prefereniá-lisan függetlenek R3-tól, ha az 〈r1, r2, r3〉 és 〈

r
′

1, r
′

2, r
′

3

〉 közötti preferenia nem függ R3adott értékét®l. Abban esetben ha minden Ri, Rj , Rz ∈ R = R1, R2, . . . , Rn, i 6= j 6= zattribútumra teljesül, hogy Ri és Rj prefereniálisan független Rz-t®l, akkor a R attribú-tumok kölsönösen prefereniálisan függetlenek. Mindennek a jelent®sége az, hogy ha az
R1, R2, . . . , RN attribútumok kölsönösen prefereniálisan függetlenek, akkor a döntéshozóviselkedési prefereniája leírható a következ® függvény maximalizálásával:

V (r1, r2, . . . , rn) =
n

∑

i=1

Vi(ri), (1.12)ahol minden Vi egy értékfüggvényt jelöl, ami az adott Ri függvénye, V pedig az össze-tett ordinális hasznosságfüggvény, azaz értékfüggvény. A korábbi példa esetében, ha felté-telezzük, hogy a kölsönös preferenia függetlenség fennáll, és determinisztikus a környezet,akkor a költség (ezer FT), a biztonság és a kezelés hossza (napok) attribútumok alapjánegy lehetséges ordinális hasznosságfüggvény a következ®: V(Költség, Biztonság, Kezelésiid®) = - Költség + Biztonság ·102 - Kezelési id®. Az ilyen alakban el®álló értékfügg-vényt additív értékfüggvénynek nevezzük, melyek jól használhatók valós problémáknál isközelítésként. Nem determinisztikus környezetben a helyzet összetettebb, mivel ekkor aszerensejátékok kimenetelét, illetve az ezek közötti prefereniákat, továbbá a kardinálishasznosságfüggvényeket is kezelni kell. Mindezt lehet®vé teszik a korábban ismertetettfogalmak kiterjesztései, a hasznosságfüggetlenség és a kölsönös hasznosságfüggetlenség.www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 21"Az attribútumok X halmaza hasznosságfüggetlen az attribútumok Y halmazától, haaz X attribútumokon alapuló szerensejátékok közötti prefereniák függetlenek az Y-beliattribútumokhoz rendelt értékekt®l.� [Russell and Norvig2002℄Kölsönös hasznosságfüggetlenség pedig értelemszer¶en akkor áll fenn egy adott att-ribútumhalmazra, ha annak minden részhalmazára fennáll a hasznosságfüggetlenség. Akölsönös hasznosságfüggetlenség el®nyei, hogy teljesülése esetén multiplikatív hasznosság-függvénnyel írható le a döntéshozó viselkedése. Két attribútum R1 és R2 esetén példáulaz alábbi formát veszi fel:
U(R1, R2) = s1 · U1(R1) + s2 · U2(R2) + s1 · s2 · U1(R1) · U2(R2), (1.13)ahol s1, s2 állandók. Minden egyattribútumos hasznosságfüggvény a további attribútu-moktól függetlenül alakítható ki. Összességében a döntéshozó preferenia-rendszere pedige hasznosságfüggvények kombináiói révén írhatók le.1.7. Döntési hálókA raionális döntések elemzésének egy gyakran alkalmazott eszköze a döntési hálók vagymás néven hatásdiagramok. A döntési háló lehet®vé teszi az egyes selekvési alternatí-vákhoz tartozó eredményállapotok valószín¶ségének és hasznosságának vizsgálatát. Fel-építését tekintve a valószín¶ségi hálók kiterjesztéseinek tekinthet®k, melyek alkalmasak ahasznosság kezelésére. Háromféle somóponttípussal rendelkezik:1. Valószín¶ségi somópontok (hane nodes). A valószín¶ségi hálókhoz hasonlóan eza somóponttípus valószín¶ségi változókat jelöl (ellipszis formában). Egy-egy vál-tozó lehetséges értékeit a szül®somópontok értékein alapuló feltételes valószín¶ségeloszlás adja meg, ami leggyakrabban feltételes valószín¶ségi tábla formájában ke-rül eltárolásra. Szül®somópontja (olyan somópont, ahonnan irányított él fut bele)lehet döntési somópont vagy más valószín¶ségi somópont. A feladata, hogy repre-zentálja egy döntés következményeként kialakuló lehetséges eredményállapotokat.2. Hasznosság somópontok (utility nodes). A döntéshozó hasznosságfüggvényét repre-zentálják a szül®somópontokon de�niált függvény segítségével, amely vagy táblá-zatos formában kerül megadásra vagy egy parametrikus függvényként, ami additívvagy lineáris. Szül®somópontjai olyan állapotoknak felelnek meg, melyek befolyás-sal vannak a hasznosság megítélésére. Vizuálisan egy rombusszal reprezentálja.3. Döntési somópontok (deision nodes). E négyszöggel jelölt somópontok azokat adöntési pontokat jelölik, ahol a döntéshozónak választani kell a lehetséges alternatí-vák közül.Számos gyakorlati esetben a teljes döntési háló igen komplex lehet, emiatt gyakranegy egyszer¶sített formát, az úgynevezett selekvéshasznosság reprezentáiót használunk.Ekkor a kimeneti állapot elhagyásával a hasznosságsomópont a jelenlegi állapotot leíró© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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22 PDSSdöntési és valószín¶ségi somópontokhoz kapsolódik. A hasznosságsomópont ebben azesetben a döntési alternatívákhoz (selekvésekhez) kapsolódó várható hasznosságokat de-�niálja selekvéshasznosság táblák segítségével.1.7.1. Döntési hálók kialakítása és kiértékeléseA döntési háló kialakításának lépései hasonlóak egy valószín¶ségi háló építéséhez, azzala különbséggel, hogy döntési háló esetében a döntési és a hasznosság somópontokat islétre kell hozni, fel kell paraméterezni. Az alábbi f®bb lépések [Russell and Norvig2002℄alkotják ezt a tudásmérnöki folyamatot.
• Oksági modell létrehozása. A vizsgált problémához kapsolódó változók azonosításaaz els® lépés. Ezt nagymértékben befolyásolja, hogy milyen részletezettség¶ dön-tési hálóra van szükség, illetve mely változók elérhet®ek vagy meg�gyelhet®ek. Aváltozóknak megfelel®en egy-egy somópontot veszünk fel. A változók között lév®kapsolatok meghatározása a következ® lépés. Ennek során a közvetlen ok-okozatkapsolatban lév® változókat reprezentáló somópontokat irányított élekkel kötjükössze ok ⇒ okozat irányban. Mindez alapulhat szakirodalmi adatokon vagy szakér-t®k tudásán.
• Kvalitatív döntési modell kialakítása. A problématerületet leíró oksági modell gyak-ran túl komplex az adott döntési feladat hatékony megvalósításához, ezért ilyenkoregyszer¶sítésre van szükség. A döntést közvetlenül nem befolyásoló változók elhagy-hatók, mások felbonthatók vagy összevonhatók. Ennél a lépésnél ügyelni kell a maj-dani alkalmazási területen jellemz® döntési mehanizmusokra, azaz például melyeka tipikus kimeneti változók, illetve milyen kvantáltsági szint az elvárt. Mindennekélja az, hogy a háló olyan döntési helyzetben nyújtson segítséget, ami ténylegesenel®áll.
• Valószín¶ségek meghatározása. A struktúra rögzítését követ®en a valószín¶ségi so-mópontok feltételes valószín¶ség eloszlásának a spei�kálása a következ® lépés. Ez azesetek többségében feltételes valószín¶ség táblák kitöltését jelenti. Az egyes (felté-teles) valószín¶ségek szakért®k beslései vagy szakirodalmi adatok alapján adhatókmeg. Az ok-okozat irányú beslés el®nye, hogy az emberi beslést befolyásoló ténye-z®k is ezt torzítják a legkevésbé, szemben a diagnosztikai irányú besléssel.
• Hasznosságok rögzítése. A hasznosságok meghatározásához szükséges a lehetségeseredményállapotok közötti preferenia, ami többek közt szakért®i véleményen ala-pulhat. A numerikus hasznosságértékek hozzárendelése történhet a lehet® legjobb ésa legrosszabb eredményállapot között felállított skála arányos beosztása szerint, haa lehetséges eredményállapotok száma kisszámú. Komplexebb esetben akár többatt-ribútumos hasznosságfüggvény megadására is szükség lehet.
• A modell �nomhangolása. A kialakított modell teljesítményének a méréséhez szükségvan valamilyen refereniára, azaz bemenet - kimenet párokra, ami egyfajta elvártwww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 23viselkedést tükröz. Erre egy lehet®ség a modell alapján adódó döntéseket összevetniegy a területen jártas szakért® döntéseivel. A él a nem megfelel®, avagy nem jólhangolt modell elemek azonosítása és kijavítása.
• Érzékenységvizsgálat. A modell validálása folyamán külön �gyelmet kell fordítani azérzékenységvizsgálatra, melynek lényege, hogy feltárja a valószín¶ségi értékek, illet-ve hasznosságok változtatásának hatását. Ehhez különböz® beállítások mellett kellmegvizsgálni a kiadódó eredményt. Mindezek alapján levonhatóak olyan következ-tetések, hogy az egyes valószín¶ségek kismérték¶ változására mennyire érzékeny alegjobb döntés. Ha kis változtatás a �bemeneten� jelent®s változást okoz a �kimene-ten�, akkor lehetséges, hogy nem megfelel® a változó(k) részletezettségi szintje, vagyhiányos a változók közötti kapsolatok reprezentáiója. Viszont ha egy változóhozvagy változósoporthoz kapsolódó valószín¶ségek nagymérték¶ változása sak kismértékben nyilvánul meg, akkor lehet, hogy a változók összevonhatóak, elhagyható-ak, vagy elegend® egy közelít® beslés. Tehát lényegében az érzékenységi vizsgálatel®nye, hogy jelzi, hol nem megfelel® a valószín¶ségek numerikus beslése.Az elkészült döntési háló kiértékelése a döntési somópontok lehetséges értékei menténtörténik. Azaz minden lehetséges értékre el kell végeznünk a háló kiértékelését. Ha adöntési somópontnak értéket adunk, akkor egy rögzített ténybeállítású valószín¶ségi so-mópontként viselkedik. A döntési háló kiértékelését végz® algoritmus a következ® lépéseketvalósítja meg:
• A jelenlegi állapotnak megfelel® evideniák beállítása a somópontokon. Tehát azérintett somópontok felveszik az evideniáknak megfelel® értéket.
• A döntési somópont minden egyes értékére:� A döntési somópont rögzítése az adott értéken.� A hasznosságsomópont szüleire a posteriori valószín¶ségek számítása egy (szab-ványos) valószín¶ségi következtet® algoritmussal.� A döntési somópont adott értékéhez (egy selekvéshez) tartozó hasznosságkiszámítása.
• Az eltárolt hasznosságértékek közül adja vissza a legnagyobbat.1.7.2. Döntési hálók tulajdonságaiA döntési háló el®nyei leginkább akkor érzékelhet®ek, ha összevetjük egy másik gyakranalkalmazott döntéstámogatási eszközzel a döntési fával. A döntési fa expliite tartalmazzaegy döntési szituáió összes lehetséges kimenetelét, emiatt komplex, soktényez®s problé-máknál a fa kezelhetetlenül nagy lesz. Ez pedig mind az informáió tárolása, mind akiértékelés során nehézségeket okoz. Ezzel szemben a döntési háló kompakt módon képes© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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24 PDSSreprezentálni a tárgyterületi tudást. Ugyanakkor er®sen aszimmetrikus problémák vizsgá-latához a döntési fa alkalasabb lehet, mivel döntési hálók esetében a struktúrán az aszim-metria nem mutatkozik. Esetenként az események id®zítését egyszer¶bb nyomon követniegy döntési fás reprezentáió keretében, bár a döntési hálóknál is expliiten megjelenik eza informáió a struktúrában [Owens et al.1997℄.A döntési hálók kiértékelésére léteznek hatékony algoritmusok, úgymint a változóeli-minálás algoritmus [Arias and Diez2011℄, a Shahter-algoritmus [Shahter1986℄ és az ezzelekvivalens élfordítás ('ar reversal') algoritmus [Olmsted1983℄. Ez utóbbiak gráftranszfor-máiós lépések sorozata révén redukálják a döntési hálót addig, amíg sak a hasznosságisomópont marad. Ekkor a somópont egy adott döntési alternatívákhoz tartozó hasznos-ságot adja meg. Az algoritmus 4 operátort használ, melyek egymást követ® (a szabályoksorrendjében történ®) alkalmazásával történik a döntési háló redukiója és ezáltal kiérté-kelése. A 4 lehetséges m¶velet a következ®:1. Zárvány somópontok eltávolítása. Egy valószín¶ségi somópont zárványnak tekint-het®, ha nins gyermeke. A zárvány somópontok egyszer¶en eltávolíthatóak a dön-tési hálóból.2. Döntési somópont eltávolítása. Egy D döntési somópont eltávolítható, ha egyetlengyermeke U hasznosságsomópont. Ekkor a D → U él helyett D szüleib®l PaDegy-egy élt veszünk fel U-ba. Jelölje PaU az U somópont szüleit, illetve a m¶ve-letet megel®z® hasznosságot Uold(PaU ). Az új hasznosság a maximális hasznosságúdöntési alternatíva d választásával adódik
Unew(v) = maxdUold(paU), (1.14)ahol V = PaD ∪ PaU \D.3. Valószín¶ségi somópontok eltávolítása. Egy valószín¶ségi somópont X akkor el-távolítható a hálóból, ha az egyetlen gyermeke az U hasznosságsomópont. Jelölje

PaX az X somópont szüleinek halmazát, PaU pedig az U somópont szüleinekhalmazát, továbbá Pold(x|paX) X feltételes valószín¶ségét a somópont eltávolításel®tt, és Uold(paU) a korábbi hasznosságot. X eltávolításkor az X-be futó mindenegyes él helyett PaX minden egyes eleméb®l U-ba húzunk élt, és az új hasznossága következ®képp áll el®:
Unew(v) =

∑

x

Pold(x|paX) · Uold(paU), (1.15)ahol V = PaX ∪ PaU \X .4. Élfordítás Egy X → Y él megfordítható Y → X éllé, ha nins más irányított él Xés Y között. Ekkor X szülei Y szüleivé válnak és vie versa. Ekkor Y új feltételesvalószín¶ségewww.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 25
Pnew(y|v,w, z) = Pold(x|v,w) · Pold(y|w, z), (1.16)

X új feltételes valószín¶sége pedig
Pnew(y|x, v,w, z) =

Pold(x|v,w) · Pold(y|w, z)
∑

yPnew(y|v,w, z)
, (1.17)ahol V = PaX \ PaY , Z = PaY \ PaX ∪X,W = PaY ∪ PaX , az V kizárólagosan

X , Z kizárólagosan Y szüleit tartalmazza, míg W tartalmazza a közös szül®ket.Tekintsünk a korábbiakban már említett térdkezeléssel foglalkozó példát. Adott egypáiens, aki súlyos térdbántalmakban szenved, ennek köszönhet®en mobilitása (mozgás-készsége) alasony, kezel®orvosa a m¶tétet mérlegeli. Ebben az esetben a hasznosságisomópont a mozgáskészség különböz® fokozataihoz rendel egy hasznosságértéket (U), adöntési somópont pedig a m¶tét elvégzése. A m¶tét az esetek nagyon kis részénél súlyoskomplikáiókkal jár (p=0.01), melyet a beteg nem él túl (U(halál) = 0). Az esetek egy to-vábbi hányadánál Fert®zés alakulhat ki (p=0.045), ami súlyos szöv®dményekkel járhat. Alegrosszabb esetben a beteg nem éli túl (p=0.07, U=0), vagy maradandó károsodást szen-ved (p=0.93), ami korlátozza a mozgáskészségét (U(rossz mobilitás)= 2). A legtöbbszörazonban semmilyen komplikáió nem lép fel (p=0.955), ekkor akár teljesen visszanyerhetia normális mozgáskészségét (p=0.65, U(normális mobilitás)=10), de az is meglehet, hogynem történik számottev® változás (p=0.35, U(alasony mobilitás)=5). A problémát leíródöntési fa a következ® ( 1.5) ábrán látható.

1.5. ábra. A térdm¶tét problémakört leíró döntési fa.A hasznosság somópontok értékei alapján kiszámítható a kapsolódó valószín¶ségisomópontok várható hasznossága (EU), ami felterjeszthet® egészen a döntési somópon-tig.
• EU(Szöv®dmény sp.) = p(Szöv®dmény=igen) * U(halál) + p(Szöv®dmény=nem)* U(rossz mobilitás) = 0.07 * 0 + 0.93 * 2 = 1.86© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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26 PDSS
• EU(Gyógyulás sp.) = p(gyógyulás=igen) * U(normális mobilitás) + p(gyógyulás=nem)* U(alasony mobilitás) = 0.35 * 5 + 0.65 * 10 = 8.25
• EU(Fert®zés sp.) = p(Fert®zés=igen) * EU(Szöv®dmény sp.) + p(Fert®zés=nem)* EU(Gyógyulás sp.)= 0.045 * 1.86 + 0.955 * 8.25 = 7.962
• EU(M¶tét) = p(Komplikáió =igen) * U(halál) + p(Komplikáió=nem) * EU(Fert®zéssp.)= 0.01 * 0 + 0.99 * 7.962 = 7.883Tehát mindezek alapján a m¶tét várható hasznossága 7.883, szemben a m¶tét mell®zéseesetén fennálló alasony mobilitással járó hasznossággal (5). Mindezen leegyszer¶sítettszámítások alapján a m¶tét elvégzése t¶nik raionális döntésnek.A fenti döntési fának egy lehetséges döntési háló megfelel®je egy döntési (M¶tét) ésegy hasznossági (Mobilitás) somóponton kívül két valószín¶ségi somópontot tartalmaz,melyek a Fert®zés: {igen, nem}, Túlélés: {teljes gyógyulás, részleges gyógyulás, halál}értékeket vehetik fel. A döntési háló alkalmazásának el®nye, hogy a hálóstruktúra és ahasznosságfüggvény megfelel® kialakításával sökkenthet® az elvégzend® számítások szá-ma. Például minden olyan esetben, ahol a Túlélés=halál értéke szerepel, ott a várhatóhasznosság nulla az U(halál)=0 miatt.

1.6. ábra. A térdm¶tét problémakört leíró döntési háló és a hozzá tartozó hasznosságfügg-vény.Az élfordítási algoritmust követve az els® lépés a Túlélés somópont eliminálása, mivelnins más gyermeke sak a hasznosság somópont. Ekkor az egyes hasznosságok szorzód-nak a somópont értékeihez ({ teljes gyógyulás, részleges gyógyulás, halál}) kapsolódófeltételes valószín¶ségekkel.
• U(Fert®zés=igen, M¶tét)=∑

T p(Túlélés|Fert®zés = igen, M¶tét) · U(Túlélés, Fer-t®zés, M¶tét)www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 27
• U(Fert®zés=igen, M¶tét) = p(T=teljes gyógyulás|Fert®zés=igen, M¶tét)· U(T=teljesgyógyulás, Fert®zés=igen, M¶tét) + p(T=részleges gyógyulás|Fert®zés=igen, M¶tét)·U(T=részleges gyógyulás, Fert®zés=igen, M¶tét) + p(T=halál|Fert®zés=igen, M¶-tét)· U(T=halál, Fert®zés=igen, M¶tét)
• U(Fert®zés=igen, M¶tét) = 0 · 0 + (0.99 · 0.93) · 2 + (0.99 · 0.07) · 0 = 1.8414

• U(Fert®zés=nem, M¶tét) = (0.99 · 0.65) · 10 + (0.99 · 0.35) · 5 + 0.01 · 0 = 8.1675Majd ezt követi a Fert®zés somópont eliminálása, az el®z® lépéshez hasonlóan kerülsor az új hasznosságok számítására, ezúttal a Fert®zés:{igen, nem} értékekhez tartozófeltételes valószín¶ségekkel.
• U(M¶tét)=∑

F p(Fert®zés |M¶tét) · U(Fert®zés, M¶tét)
• U(Fert®zés=igen, M¶tét) = p(Fert®zés=igen| M¶tét)· U(Fert®zés=igen, M¶tét) +p(Fert®zés=nem| M¶tét)· U(Fert®zés=nem, M¶tét)
• U(M¶tét) = (0.045 · 1.8414) + (0.955 · 8.1675) = 7.883Ezen a ponton már rendelkezésre áll a végeredmény, aM¶tét=igen várható hasznossága7.883, míg a M¶tét=nem esetében 5. A végs® lépésben a M¶tét döntési somópont eli-minálására kerül sor, ekkor a maximális várható hasznosságú alternatívát kell választani,ami jelen esetben az M¶tét=igen.1.8. Költség-haszon elemzésA modern egészségügy egyik alapvet® kérdése, hogy egy-egy beavatkozás költségei milyenmértékben állnak egyensúlyban a beavatkozás egészségi állapotot érint® pozitív hatásaival,avagy más szóval a beavatkozás mennyire költséghatékony. Az alapvet® él természetesentovábbra is az, hogy a lehet® legtöbb ember egészségi állapotán lehessen javítani, azonbana korlátos er®források miatt adott esetben határokat kell szabni, hogy egyes paraméterekesetén milyen kezelés az, ami megengedhet®, és mi az ami már nem. Ez a kérdéskör szá-mos etikai, jogi és szoiális kérdést vet fel, azonban a jelenlegi keretek között sak mérnökimegközelítésben fogjuk a problémát vizsgálni. Az alapfeltevés szerint a rendelkezésre állókorlátos mennyiség¶ er®forrást a lehet® 'legjobban' kell elkölteni, azaz az érintettek közös-sége számára közel optimális legyen úgy, hogy az érintettek többsége jól járjon. Leegysze-r¶sítve, az el®bbi kritérium azt jelenti, hogy a lehet® legtöbb érintett részesüljön lehet®legmegfelel® ellátásban, míg az utóbbi azt, hogy egy adott érintett a számára lehet® legjobbellátást kapja. A beavatkozások hatékonyság - költség viszonyának vizsgálata azt a éltszolgája, hogy a jóság mértékét megragadó méréket de�niáljunk, és ezen mennyiségekrévén az egyes alternatívák összevethet®ek legyenek.Megjegyezzük, hogy míg a magyar szaknyelv egyaránt alkalmazza költség-haszon elem-zés (ost-bene�t analysis), illetve a költség-hatékonyság vizsgálat (ost-e�etiveness analy-sis) kifejezéseket egészségügyi szakterületeken, addig az angol szaknyelv legtöbbször azutóbbit használja erre a élra.© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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28 PDSS1.8.1. A hatékonyság méréseAhhoz, hogy a beavatkozások hasznát (hatékonyságát) vizsgálhassuk, tisztában kell len-nünk három alapvet® fogalommal.
• E�ay - hatásosság. Kvantitatív mennyiség, amely azt adja meg, hogy egy adottfolyamat vagy tevékenység mennyire képes egy elvárt hatást elérni. Az összehason-lítási alap mindig el®re de�niált. Orvosi értelmezésben azt jelenti, hogy egy vizsgáltkezelés milyen mérték¶ javulást vagy gyógyulást idéz el® ideális (laboratóriumi vagykísérleti) körülmények között.
• E�etiveness - hatékonyság. Eredetileg nem kvantitatív mennyiség, amely azt fejeziki, hogy egy adott tevékenység révén a kit¶zött élt sikerül-e elérni vagy sem, azonbangyakran használják kvantitatív értelemben is. Alapesetben nem nyújt informáiótarról, hogy mi a viszonyítási alap. Orvosi környezetben azt jelenti, hogy egy adottkezelés mennyire jól m¶ködik a klinikai gyakorlatban.
• E�ieny - hathatóság, hatásfok. Kvantitatív mennyiség, amely általánosan aztjelenti, hogy egy adott él elérése érdekében mennyire jól használták fel a rendelke-zésre álló id®t sé er®forrásokat. Legf®képp annak mérésére használják, hogy folyamatvagy tevékenység során adott mennyiség¶ bemenet mellett, milyen mennyiség¶ el-várt kimenet keletkezett. Orvosi értelemben például egy adott kezelés hatására 100betegb®l hány gyógyult meg. Jellemz®en hányadosként vagy százalékos formájábanadják meg.A gyakorlatban gyakori e fogalmak felserélése, egymással való helyettesítése. Lenyegeskülönbség a hatásosság és a hatékonyság között van, mivel az el®bbit annak mérésérehasználják, hogy egy új kezelés (gyógyszer) van-e olyan jó kísérleti körülmények között,mint egy már meglév® kezelés (gyógyszer), míg az utóbbi a klinikai gyakorlatban történ®alkalmazás során a kezelés jósága mértékének kifejezésére szolgál. A hathatóság és ahatékonyság közötti különbséget talán leginkább úgy lehet megragadni, hogy ez el®bbi aztfejezi ki, hogy jól végezzük-e az adott tevékenységet, míg az utóbbi azt fejezi ki, hogy amegfelel® tevékenységet végezzük-e.Emellett számos más mére létezik, melyek egy része az összehasonlító hatékonyság-vizsgálatok (omparative e�etiveness researh - CER) kiértékelését segítik el®. Ez utóbbi-ra példa az ACCE keretrendszer, amellyel diagnosztikai vizsgálatok (tesztek) hatékonyságaelemezhet® négy vizsgált mennyiség segítségével [Goddard et al.2012℄ :
• Analitikus validitás (analyti validity). Meghatározza, hogy a mérend® mennyiségmennyire jól mérhet®, a mérés reprodukálható-e. (Egy genotípus például jól mérhe-t®nek tekinthet®, míg a saládi kórel®zmény rosszul mérhet®nek számít.)
• Klinikai validitás (linial validity). Megadja, hogy a vizsgált elem mennyire asszo-iált az adott betegség kialakulásával. (Például egy adott antitest jelenléte milyenmértékben asszoiált a vizsgált betegség kialakulásával.)www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 29
• Klinikai haszon (linial utility). Ez a tényez® egy átfogó kvalitatív értékelést teszlehet®vé a várható hasznokról, kokázatokról, illetve arról, hogy diagnosztikai vizs-gálat eredménye mennyire képes orientálni a terápiaválasztást. (Például egy adottbiomarker jelenléte esetén az alkalmazható gyógyszeres terápia nem hatékony, ezértalkalmazása nem javasolt.)
• Hozzáadott klinikai érték (added linial value). Ez az érték azt fejezi ki, hogy másalternatívákhoz képest mennyivel nyújt többet ez a vizsgálat a kokázatok felémérésetekintetében.1.8.2. A költség és a hatékonyság viszonyaEzidáig a hatékonyságot kizárólag a gyógyítás aspektusából értelmeztük, azonban a gya-korlatban nem hagyható �gyelmen kívül a beavatkozások költségvonzata. A hatékonyságköltségek függvényében történ® megadására szolgál a költség-hatékonyság és a hozzá kap-solódó széles eszköztár.A költség-haszon (hatékonyság) elemzés (Cost-E�etiveness Analysis - CEA) egyikalapvet® mennyisége a nettó pénzügyi haszon (net monetary bene�t - NMB), amely egyadott Ii beavatkozás esetén a következ®képp de�niálható [Stinnett and Mullahy1998℄ :

NMBIi(λ) = λ · ei − ci, (1.18)ahol ei a hatékonyság (e�etiveness), ci a költség (ost), a λ pedig egy paraméter, amelya hatékonyságot képzi le oly módon, hogy az pénzügyileg összevethet® legyen a költséggel.Összességében a NMB segítségével meghatározható egy küszöb, amit a döntéshozó adottegységnyi egészségjavulásért hajlandó áldozni. A korábban már ismertetett QUALY jólalkalmazható ebben a kontextusban.Abban az esetben, ha a beavatkozások kimenetele determinisztikus, azaz a hasznonegyértelm¶en meghatározható, akkor a költség-haszon elemzés egyértelm¶en megadja λadott értékei esetén az optimális beavatkozást [Arias and Diez2011℄. Az elemzés folya-mán mindazon alternatívák eliminálódnak, melyeket egy-egy másik alternatíva dominál,majd ezt követ®en azok, melyeket egy alternatíva páros (kiterjesztetten) dominál. A végs®eredmény a fennmaradt alternatívák inkrementális költség-haszon rátájának (inrementalost-e�etiveness ratio - ICER) számítása alapján d®l el, amely a következ®képp számít-ható:
ICER(Ii, Ij) =

(ci − cj)

(ei − ej)
, (1.19)ahol Ii, Ij két összevetend® beavatkozás. Az ICERi,j tehát megadja, hogy mekkoraköltség jut egységnyi hatékonyság mennyiségre, egyben de�niál egy küszöbértéket, amelyreigaz, hogy MNBj > MNBi ha λ < ICERi,j és MNBi > MNBj ha λ > ICERi,j . Hafeltesszük, hogy ci > cj , akkor ICERi,j alatt az olsóbb alternatíva, felette pedig adrágább alternatíva lesz a jobb választás.© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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30 PDSSLegtöbbször azonban a beavatkozások kimenetele többféle lehet, mind adott valószín¶-séggel. Ennek megfelel®en akár gyökeresen eltér® kezelési útvonalak de�niálhatók egy-egybetegségre az adott paraméterek függvényében. Az ilyen esetben alkalmazandó nemdeter-minisztikus költség-haszon elemzés kivitelezhet® döntési fák alkalmazásával vagy döntésihálókkal. A már ismertetett el®nyei miatt az utóbbit vizsgáljuk a továbbiakban.Általánosságban elmondható, hogy a él az adott paraméterek estén optimális be-avatkozás kiválasztása. Ezt nagymértékben el®segíti, ha az egyes beavatkozásokhoz ki-számítható, hogy azok mely paramétertartományokban hatékonyak, illetve hatékonyab-bak másoknál. Ennek formális meghatározására szolgál a költség-haszon partíió (ost-e�etiveness partition - CEP) [Arias and Diez2011℄.De�níió Adott n intervallumhoz tartozó költség-haszon partíiófelosztás CEP egy
(Θ,C,E, I) négyessel adható meg, ahol Θ = θ1, . . . , θn−1 paraméterküszöbök n− 1 elem¶halmaza, C = c0, . . . , cn−1 a költségek n elem¶ halmaza, E = e0, . . . , en−1 a hatékonyság-mértékek n elem¶ halmaza, I = I0, . . . , In−1 pedig a beavatkozások n elem¶ halmaza.Tételezzük fel, hogy θ0 = 0, ekkor az els® partíió a ((0, θ1), c0, e0, I0) négyessel adhatómeg, ami azt jelenti, hogy ha 0 < λ < θ1 azaz λ az els® partíióhoz tartozó paraméterin-tervallumban vesz fel értéket, akkor az I0 beavatkozás lesz a leghatékonyabb c0 költséggelés e0 hatékonyság-mértékkel. Értelemszer¶en a i-dik partíió: (θi−1, θi), ci−1, ei−1, Ii−1.Nemdeterminisztikus esetben adott X = x1, . . . , xm valószín¶ségi változó és annak el-oszlása P (xi) esetén a költség-haszon partíiófelosztás CEP a lehetséges CEPXi

partíió-felosztások súlyozott átlagaként el®állítható, ha ez érvényes a költségek és a hatékonyság-mértékekre is. Tehát például, ha K(λ) megadja az adott λ értéhez tartozó optimá-lis beavatkozás költségét, KCEP (λ) el®állítható KCEPi
(λ) függvények súlyozott összege-ként [Arias and Diez2011℄, azaz

∀λ, KCEP (λ) =

m
∑

i=1

P (xi) ·KCEPi
(λ). (1.20)Ez a tulajdonság azért lényeges, mert ennek köszönhet®en a CEP számítás integrálhatóa döntési háló kiértékelési metódusába.1.8.3. Költség-haszon elemzés mintapéldaTekintsünk egy példát a döntési háló alapú költség-haszon elemzésre, amely költség-haszonpartíió számítást is tartalmaz. Adott egy betegség, melynek a priori valószín¶sége 0.08.Kifejlesztettek hozzá egy biomarkert, melynek jelenléte (pozitív teszteredmény) nagy va-lószín¶séggel (0.94) jelzi a betegséget. A teszt spei�kussága 0.89 (negatív teszteredénya betegségt®l való mentességre utal). A teszt elvégzése opionális, költsége 200 euró. Apáiens kétféle kezelésben részesülhet, melyek közül az egyik (T1) relatíve olsóbb (10000euró), közepes hatékonyságú (4), de nem káros az egészséges szervezetre (9.9), a másik(T2) relatíve drágább (65000 euró), hatékonyabb (8), viszont kismértékben káros az egész-séges szervezetre (9). A harmadik esehet®ség az, hogy a páiens nem részesül terápiában.Ekkor, ha a páiens beteg, akkor nagy mértékben leromlik az állapota (1). A kérdés az,hogy költség hatékony-e a teszt?www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 31A problémát leíró döntési háló 5 somópontból áll (1.7 ábra), melyek között egy össze-tett hasznosság somópont található, amely tartalmazza a költségeket és a hatékonyságmértékeket (1.1 tábla). (Megjegyezzük, hogy lehetséges két külön hasznosság somópont-ként is modellezni a költségeket és hatékonyságot.)1.1. táblázat. Költség-haszon elemzés mintapélda. A terápiák hatékonyság és költségértékei. Kezelés Költség Hatékonyság HatékonyságEUR beteg nem betegNins terápia (NT ) 0 1 101. terápia (T1) 10000 4 9.92. terápia (T2) 65000 8 9A hasznosság somóponthoz kapsolódik a Betegség valószín¶ségi somópont, valaminta Tesztelés és a Terápia döntési somópontok. A Terápia a terápiaválasztás révén befo-lyásolja a költségeket és a hatékonyságot, a Tesztelés pedig azt határozza meg, hogy sorkerüljön-e a teszt elvégzésére, ezáltal a költségekre hat. Amennyiben sor került a tesztelvégzésére, úgy annak kimenete befolyásolja a terápiaválasztást, amit a Teszt valószín¶-ségi somópont Terápiához való kapsolódása jelez. A teszt eredménye nagy mértékbenfügg attól, hogy a betegség valójában jelen van-e, így a Betegség is szül®je a Teszt so-mópontnak. ABetegség közvetlen kapsolódása a hasznosság somóponthoz azt jelzi, hogya betegség státusz alapvet®en határozza meg a terápia hatékonyságát. A döntési hálókiindulási állapota a 1.7-A ábrán látható.A döntési háló kiértékelését a korábban már ismertetett élfodítás algoritmussal vé-gezzük. Mivel zárványsomópontok ninsenek, ezért el®ször a hasznossági somóponthozkapsolódó döntési somópontokat kell megvizsgálni, melyek akkor lennének eliminálha-tók, ha minden más hasznosság somópontba mutató él¶ somóponttal szül®i kapsolatbanlennének. Sem a Terápia, sem a Tesztelés esetén ez nem teljesül, mivel a Betegségb®l nemvezet él egyikbe sem. A következ® lépésben a hasznosság somóponthoz kapsolódó való-szín¶ségi somópontokat kell megvizsgálni. Jelen esetben ez a Betegség, amely akkor lenneeliminálható, ha máshová nem vezetne él bel®le, sak a hasznosság somópontba. Ez semteljesül, így ez a m¶velet sem alkalmazható. A negyedik és egyben utolsó lehet®ség azélfordítás, mellyel valamelyik el®bbi feltételnek megfelel® állapotot kell el®állítani. Ennekmegfelel®en a Betegség → Teszt él megfordítását kell elvégeznünk. Az algoritmus szerintekkor a Teszt szülei a Betegség szülei is lesznek, és vie versa. Tehát hozzáadunk egy Tesz-telés → Betegség élt a hálóhoz, mivel az a Teszt szül®je volt, a Betegség-nek azonban nemvolt sz¶l®je, így ezzel nins teend® (1.7-B ábra). Ezt követ®en ki kell számolnunk a Beteg-ség és a Teszt új feltételes valószín¶ségeit. Az Betegség-nél lényegében a Bayes-szabálytalkalmazva állnak el® az új értékek, például:
• P(beteg | Teszt="+", DT=1)= P(Teszt="+" |beteg, DT=1) · P(beteg) / P(Teszt="+"© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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32 PDSS

1.7. ábra. Döntési háló kiértékelésének lépései.|beteg, DT=1)· P(beteg) + P(Teszt="+" |nem beteg, DT=1)· P(nem beteg), ahol
DT = 1 a Tesztelés = igen döntést jelöli.A Teszt somópont esetében pedig a korábbi feltételes valószín¶ségek összegzéséveladódik az új érték:

• P(Teszt="+", DT) = P(Teszt="+" |beteg, DT) · P(beteg) + P(Teszt="+" |nembeteg, DT) · P(nem beteg).1.2. táblázat. A Betegség és a Teszt somópontok élfordítás el®tti P(Teszt|Betegség, DT)feltételes valószín¶ségei. A DT a Tesztelés döntési somópontot jelöli.P(Teszt|Betegseg, DT) Beteg Nem beteg P(Beteg) P(Nem beteg)Teszt + 0.94 0.11 0.08 0.92Teszt - 0.06 0.89Nins teszt - -www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 331.3. táblázat. A Betegség és a Teszt somópontok élfordítást követ® P(Betegség|Teszt,DT) feltételes valószín¶ségei. A DT a Tesztelés döntési somópontot jelöli.P(Betegseg|Teszt, DT) Teszt+ Teszt- Nins teszt P(Teszt+| DT=1) P(Teszt-| DT=1)beteg 0.4263 0.0058 0.08 0.1764 0.8236nem beteg 0.5737 0.9942 0.92Az élfordítás el®tti P(Teszt|Betegség, DT) és az azt követ® P(Betegség|Teszt, DT)valószín¶ségeket rendre a 1.2 és a 1.3 tábla összegzi. A tesztelés mell®zése esetén DT =0 speiális helyzet áll el®, ekkor a Teszt somópont nem vesz fel értéket (Nins teszt),vagyis a t®le függ® Betegség somópont az a priori valószín¶ségeknek megfelel® értékeketveszi fel. Az élfordítás következményeként a Betegség somópont már eliminálható 1.7-Cábra, ekkor az hatékonyság értékek súlyozott átlagát kell képezni a megfelel® feltételesvalószín¶ségekkel.
• U(Teszt, Terápia, DT) =∑

betegsegP(Betegség|Teszt, DT) · U(Betegség, Terápia, DT),például:
• U(Teszt="+", TR = nt, DT=1) = P(beteg|Teszt="+", DT =1) · U(beteg, TR =nt, DT=1) + P(nem beteg|Teszt="+", DT =1) · U(nem beteg, TR = nt, DT), ahola TR= nt azt jelenti, hogy a páiens nem részesül terápiában. Konkrét értékekkel:� U(Teszt="+", TR = nt, DT=1) = 0.4263 · 1 + 0.5737 · 10 = 6.16,� U(Teszt="-", TR = nt, DT=1) = 0.0058 · 1 + 0.9942 · 10 = 9.947,� U(Teszt=nins, TR = nt, DT=0) = 0.08 · 1 + 0.92 · 10 = 9.28.A számításokat követ®en a hasznosságsomópont tartalmát az 1.4 táblázat foglaljaössze. A Betegség somópontból a hasznosság somópontba mutató élt pedig megörökli aTeszt somópont.1.4. táblázat. A hasznosság somópont hatékonyság és költség értékei az egyes alternatí-vákra a Betegség somópont eliminálását követ®en.Tesztelés Költség Hatékonyság1 D:Tesztelés Van teszt Teszt:+ 200 6.162 10200 7.383 65200 8.574 Teszt:- 200 9.945 10200 9.866 65200 8.997 Nins teszt 0 9.288 N/A 10000 9.4289 65000 8.92© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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34 PDSSTovább folytatva a döntési háló kiértékelését a Terápia döntési somópont eliminálásakövetkezik, mivel egyetlen gyermeke a hasznosság somópont, továbbá mindazon somó-pontok, melyekb®l a hasznosság somópontba vezet él, a Terápiá-ba is vezet. A Tesztesetében közvetlenül, a Tesztelés pedig továbbra sem kiértékelhet®. A Teszt somóponttehát megel®zi a terápiaválasztást (Teszt→Terápia) és egyben befolyásolja a hasznosságotis (Teszt→U ). Ez azt jelenti, hogy a terápiaválasztás során mindenképpen �gyelembe kellvenni a Teszt lehetséges eredményeit (beleértve azt is, amikor nins értéke). Tekintsükpéldaként azt esetet, amikor a tesztelésre sor került és pozitív lett az eredménye (DT=1,Teszt="+"). A 1.4 táblázat szerint ekkor három döntési alternatíva áll el®:
• NT azazNins terápia (c1 = 200, e1 = 6.16),
• T1 terápia (c2 = 10200, e2 = 7.38),
• T2 terápia (c3 = 65200, e3 = 8.57).Mivel egy döntési somópont kiértékelésekor azt a döntést kell választani, ami a leg-nagyobb hasznosságú, így itt meg kell vizsgálnunk, hogy a nettó pénzügyi haszont nézve

MNBi = λ · ei − ci, melyik alternatíva teljesít a legjobban. Ekkor láthatjuk, hogy egyér-telm¶en jobb nins, hanem adott tartományok között jobb az egyik, mint a másik. Ezeketa határokat a λ · 6.16− 200 < λ · 7.38− 10200 , illetve a λ · 7.38− 10200 < λ · 8.57− 65200egyenl®tlenségek kiértékelésével kapjuk meg. Ennek folyományaként két küszöb adódik:
θ1 = 8186.37 az el®bbi, θ2 = 46261.70 az utóbbi egyenl®tlenség révén. Ez tehát azt jelenti,hogy 0 < λ < θ1 esetén a Nins terápia a legjobb döntés, θ1 < λ < θ2 esetén T1 terápia,és végül θ2 < λ esetén pedig T2 terápia.Abban az esetben, ha a teszt negatív volt (DT=1, Teszt="-"), akkor egyszer¶bb hely-zettel állunk szemben (lásd a 1.4 táblázat 4-6 sorait), ugyanis a Nins terápia (c4 =
200, e4 = 9.94) dominálja a T1 (c5 = 10200, e5 = 9.86) és a T2 (c6 = 65200, e6 = 8.99) te-rápiákat, mivel minden λ-ra alasonyabb költség¶ és nagyobb hatékonyságú. Ekkor tehátegyetlen tartomány van (0,+∞), ahol egyértelm¶en lehet dönteni.Az utolsó esehet®ség az, amikor nem kerül sor tesztelésre (DT=0, Teszt = nins). Ahárom alternatíva közül (lásd a 1.4 táblázat 7-9 sorait) T2-®t kiterjesztetten dominálja T1és Nins terápia, tehát T2 elvethet®. A másik két lehet®ség közül egyik sem dominálja amásikat, így ismét meg kell vizsgálni a tartományokat. A λ · 9.28− 0 < λ · 9.428− 10000elemzésével a θ3=67567.60 küszöb adódik, amely szerint 0 < λ < θ3 esetén a Nins terápiaa legjobb döntés, θ3 < λ esetén pedig a T1 terápia (c8 = 10000, e8 = 9.428) .A Terápia somópont kiértékelését követ®en (1.7-D ábra) a Teszt somópont kerülsorra, mivel egyetlen éle a hasznosság somópontba fut. Mivel a Teszt egy valószín¶ségisomópont, ezért kiátlagolással (a hasznosság értékek Teszt szerinti súlyozott átlagolásá-val) elimináljuk. Ekkor a pozitív teszt eredményekhez tartozó (teszten felüli) költségek éshatékonyság értékek a P(Teszt="+") pozitív teszt valószín¶ségével szorzódnak (1.3tábla),a negatív teszt esetében pedig P(Teszt="-")-vel, majd ezután kerül sor tartományonkéntiösszegzésükre.

• θ0,1:(0, 8186.37)www.tankonyvtar.hu © Hullam Gabor, BME-MIT
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 351.5. táblázat. Költség-haszon partíiók a Teszt somópont eliminálását követ®en.
θi,j θi θj Költség Hatékonyság Terápia
θ0,1 0 8186.37 200 9.28 Teszt NT
θ1,2 8186.37 46261.70 1964 9.495 Teszt -: NT+: T1

θ2,inf 46261.70 +∞ 11666 9.705 Teszt -: NT+: T2

θ0,3 0 67567.60 0 9.28 NT

θ3,inf 67567.60 +∞ 10000 9.428 T1� Teszt="+": c+1 = c1 · p(Teszt+ |DT = 1) = 0 · 0.1764 = 0, e+1 = e1 · p(Teszt+
|DT = 1) = 6.16 · 0.1764 = 1.0872.� Teszt="-": c−4 = c4 · p(Teszt− |DT = 1) = 0 · 0.8236 = 0, e−4 = e1 · p(Teszt −
|DT = 1) = 9.947 · 0.8236 = 8.1928.� cθ0,1 = c+1 + c−4 + cteszt = 200, eθ0,1 = e+1 + e−4 = 9.28.� Ebben a tartományban sem pozitív, sem negatív teszt esetén nem kerül sorterápiára (Terápia=NT ).

• θ1,2:(8186.37,46261.70)� Teszt="+": c+2 = c2 · p(Teszt + |DT = 1) = 10000 · 0.1764 = 1764, e+2 =
e2 · p(Teszt + |DT = 1) = 7.38 · 0.1764 = 1.3027.� cθ1,2 = c+2 + c−4 + cteszt = 1964, eθ1,2 = e+2 + e−4 = 9.495.� Ebben a tartományban pozitív teszt esetén T1 terápiában részesül a beteg,negatív teszt esetén nem kerül sor terápiára.

• θ2,inf :(46261.70, ∞)� Teszt="+": c+3 = c3 · p(Teszt + |DT = 1) = 65000 · 0.1764 = 11466, e+3 =
e3 · p(Teszt + |DT = 1) = 8.57 · 0.1764 = 1.5124.� cθ2,inf

= c+3 + c−4 + cteszt = 11666, eθ2,inf
= e+3 + e−4 = 9.705.� Ebben a tartományban pozitív teszt esetén T2 terápiában részesül a beteg,negatív teszt esetén nem kerül sor terápiára.Negatív teszt esetén a már említett okokból egyik tartományban sem kerül sor terá-piára. Az adódó eredményeket a 1.5 táblázat foglalja össze, ahol látható, hogy azokat azeseteket nem érintette a súlyozás, ahol nem állt rendelkezésre teszt (DT=0, azaz θ0,3 és

θ3,inf).A döntési háló kiértékelésének utolsó lépéseként a Tesztelés döntési somópontot eli-mináljuk (1.7-D ábra). Ehhez össze kell vetnünk a teszt esetén és a teszt hiányábanszámított tartományokat, és minden esetben a lehet® legjobb döntést kell hoznunk. Tehát© Hullam Gabor, BME-MIT www.tankonyvtar.hu
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36 PDSSa θ0,3 tartományt a θ0,1, θ1,2, θ2,inf tartományokkal, illetve a θ3,inf tartományt a θ2,inf -el.Ez hasonlóan zajlik a Terápia döntési somópont kiértékeléséhez, azzal a különbséggel,hogy abban az esetben, ha nem létezik egyértelm¶en jobb választás, akkor ICER számí-tással determinisztikus költség-haszon elemzést kell végezni. Továbbá fontos az a tény,hogy ICERi,j egy olyan küszöbérték, amelyre ci > cj és ei > ej esetén igaz, hogy alattaaz olsóbb alternatíva, felette pedig a drágább alternatíva lesz a jobb választás.
• (θ0,3 és θ0,1): a hatékonyságuk azonos, a költség viszont θ0,3-banDT = 0 esetén nins,mivel nem kerül sor tesztelésre. Ebben a tartományban tehát DT = 0 a megfelel®választás, mivel ez dominálja a másikat.
• (θ0,3 és θ1,2): nins egyértelm¶en jobb, ICER=9114.53, ami ketté osztja a tartományt.(8186.37 - 9114.53) között a DT = 0 a megfelel® döntés, (9114.53 - 46261.70) közöttpedig a θ1,2 által diktált DT = 1, Teszt-: nins terápia, Teszt+: T1.
• (θ0,3 és θ2,inf ): nins egyértelm¶en jobb, ICER=27436.5, ami a tartományon kívülesik így a θ2,inf által diktált DT = 1 döntés a jobb, Teszt-: nins terápia, Teszt+:
T2.

• (θ3,inf és θ2,inf ): nins egyértelm¶en jobb, ICER=6010.101, ami a tartományon kívülesik így a θ2,inf által diktált DT = 1 döntés a jobb, Teszt-: nins terápia, Teszt+:
T2.A számítások eredményeként el®álló költség-hatékonysági tartományokat a 1.6 táblázattartalmazza. Ezt �gyelmesen megvizsgálva látható, hogy az els® és az utolsó két tartományösszevonható, mivel pontosan ugyanaz a terápia választás, költség és hatékonyság jellemzi®ket. Ennek következtében végeredményeben 3 CEP állt el®:

• (0 - 9114.53): nins tesztelés (DT = 0), nins terápia.
• (9114.53 - 46261.70): van tesztelés (DT = 1), ha Teszt+: T1 terápia, ha Teszt-:nins terápia.
• (46261.70 - ∞): van tesztelés (DT = 1), ha Teszt+: T2 terápia, ha Teszt-: ninsterápia.A feladat elején feltett kérdésre tehát azt válaszolhatjuk, hogy λ > 9114.53 EUR/QALYfelett a teszt költség-hatékony.Mint ahogy az látható, még egy egyszer¶ döntési háló kiértékelése is kell®en komplex,emiatt a gyakorlatban kizárólag szoftveres megoldások segítségével kerül sor megtervezé-sükre, kiértékelésükre és �nomhangolásukra.
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1. fejezet. Orvosi döntéstámogatás 37

1.6. táblázat. Költség-haszon partíiók.
θi θi+1 Tesztelés Terápia Költség Hatékonyság1 0 8186.37 nem NT 0 9.282 8186.37 9114.53 nem NT 0 9.283 9114.53 46261.70 igen T− : NT, T+ : T1 1964 9.4954 46261.70 67567.60 igen T− : NT, T+ : T2 11666 9.7055 67567.60 +∞ igen T− : NT, T+ : T2 11666 9.705
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