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Four-way decomposition on hajotusmenetelma, jolla tutkitaan altistuksen suoraa ja epdsuoraa
vaikutusta lopputulokseen. Altistuksen epasuora vaikutus johtuu valittajasta, joka vaikuttaa loppu-
tulokseen yksin ja yhdessé altistuksen kanssa. Lopputulos voi taten syntyd altistuksen, valittajan
tai niiden vuorovaikutuksen kautta. Téssa tutkielmassa kaydaan lapi, miten altistuksen vaikutusta
voidaan tarkastella four-way decomposition -hajotusmenetelman avulla.

Menetelman ideana on jakaa altistuksen kokonaisvaikutus neljaan komponenttiin. Ensimmai-
nen komponentti on altistuksen suora, kontrolloitu vaikutus lopputulokseen, kun valittaja ei ole
lasna. Toinen komponentti on viitteellinen vuorovaikutus, missd altistus ja vélittgja ovat 1asné vain
niiden valisen vuorovaikutuksen kautta. Kolmas komponentti, valitetty vuorovaikutus, vaatii altis-
tuksen ja valittajan seka niiden vuorovaikutuksen lasnaolon. Neljas komponentti on puhtaasti epa-
suora vaikutus, eli valittajan vaikutus ilman altistusta. Naiden komponenttien muodostamista kasi-
telldan tutkielmassa laajasti.

Tutkielmassa perehdytdén myoés four-way decomposition -menetelman ja tilastollisten mallien
yhteyteen. Koska komponenttien tarkkoja arvoja on mahdotonta sanoa, niiden osuuksia voidaan
estimoida komponenttien odotusarvojen avulla. Komponenttien odotusarvoja on mahdollista tar-
kastella suhdeasteikollisten muuttujien tilanteessa regressiomallien avulla. Regressiomallit ja ti-
lastolliset ohjelmistot auttavat estimoimaan valittjan, altistuksen, vélittjan ja altistuksen vuoro-
vaikutuksen seka niista riippumattoman osuuden lopputuloksesta. Lasketuista estimaateista voi-
daan tarkastella muuttujien valistd kausaalisuhdetta. Komponenttien estimointia ja tulkitsemista
havainnollistetaan tutkielmassa esimerkin avulla. Havaintoesimerkissa ohjeistetaan myds, kuinka
four-way decomposition voidaan toteuttaa R-ohjelmiston avulla.

Avainsanat: hajotelma, hajotusmenetelma, vélittgja, valitetty vuorovaikutus
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LYHENTEET JA MERKINNAT

CDE
INTeq
INT,.s
PDE
PIE
TE
TIE

Altistuksen kontrolloitu suora vaikutus (engl. controlled direct effect)
Valitetty vuorovaikutus (engl. mediated interaction)

Viitteellinen vuorovaikutus (engl. reference interaction)

Altistuksen puhtaasti suora vaikutus (engl. pure direct effect)
Altistuksen puhtaasti epasuora vaikutus (engl. pure indirect effect)
Altistuksen kokonaisvaikutus (total effect)

Altistuksen epésuora kokonaisvaikutus (engl. total indirect effect)



1. JOHDANTO

Viime vuosikymmenien ajan on kehitetty useita menetelmid altistusten vaikutuksien tut-
kimiseksi, silla erilaiset altistukset vaikuttavat elamaamme jatkuvasti. Altistusten vaikutus
on laaja: geneettiset ominaisuudet voivat altistaa sairauksille, 1&4&kkeet altistavat sivuoi-
reille ja sosiaalinen ympéristd altistaa erilaisille kayttdytymismalleille. Koska altistusten
vaikutus on niin suuri, tutkijat kokevat erityisen tarkeéksi 16ytaa tehokkaita keinoja tarkas-
tella vaikutuksia mahdollisimman kattavasti. Altistusten ja lopputulosten valisten kausaa-
lisuhteiden tutkiminen voi vaikuttaa yksinkertaiselta, mutta altistus ei usein vaikuta loppu-
tulokseen yksingan.

Lopputuloksen voidaan nahdé& rakentuvan useiden muuttujien vaikutuksesta. Kovariaa-
tit ovat kontrolloitavia muuttujia, jotka selittdvat lopputulosta. Kovariaatit vaikuttavat ak-
tiivisesti altistukseen, ja altistus vaikuttaa lopputulokseen. Nain syntyy altistuksen suora
vaikutus. Altistukseen voi kuitenkin vaikuttaa jokin toinen altistus, joka toimii valittéjana.
Altistuksen ja valittdjan vuorovaikutus seka valittajan itsendinen vaikutus muodostavat yh-
dessa altistuksen epasuoran vaikutuksen lopputulokseen. Téta puolta kausaalisuhteissa
ei usein huomioida. On kuitenkin syyta tarkastella altistuksen epasuoraa vaikutusta, jos
haluaa selke&n kuvan lopputulokseen vaikuttavien muuttujien osuuksista.

Lopputuloksen voidaan osoittaa muodostuvan altistuksen, vélittajan seka altistuksen ja
valittdjan vuorovaikutuksen pohjalta. Four-way decomposition on VanderWeelen (2014a,
2014b) kehittamé& hajotusmenetelmd, jonka avulla on mahdollista tarkastella altistuksen
suoraa ja epasuoraa vaikutusta lopputulokseen. Hajotusmenetelméan perusajatuksena on
se, etta valittdjamuuttujan lasna ollessa altistuksen vaikutus lopputulokseen voidaan ja-
kaa neljaédn komponenttiin. Komponentit kuvaavat valittajan, altistuksen ja niiden vuoro-
vaikutuksen osuutta lopputulokseen. Tassa tutkielmassa kaydaén lapi four-way decompo-
sition -hajotusmenetelman perusteita ja tilastollisten mallien yhteyttd komponenttien muo-
dostamiseen. Ty6n lopussa havainnollistetaan esimerkin avulla komponenttien tulkintaa
ja R-ohjelmiston kayttéa komponenttien estimoimiseen.



2. FOUR-WAY DECOMPOSITION -MENETELMAN
MAARITELMA

2.1 Hajotelman muodostaminen

Four-way decomposition (VanderWeele, 2014b) on hajotusmenetelma, jonka avulla voi-
daan tarkastella jonkin altistuksen suoraa ja epasuoraa vaikutusta lopputulokseen. Me-
netelman avulla voidaan estimoida, kuinka suuri osuus lopputuloksesta on vélittgjan, al-
tistuksen tai valittajan ja altistuksen interaktion vaikutusta. Menetelmén lahtékohtana on
lopputuloksen jakaminen neljaan komponenttiin (VanderWeele, 2014a): (i) altistuksen vai-
kutus lopputulokseen ilman valittajaa, (i) valittajan ja altistuksen vuorovaikutus, kun altis-
tusta ei tapahdu, (iii) valittajan ja altistuksen vaikutus lopputulokseen, kun valittgja ja al-
tistus ovat Iasnd, seka (iv) valittdjan vaikutus lopputulokseen ilman altistusta.

Lopputuloksen Y perustana on joukko C' perustason kovariaatteja. Kovariaatit voivat yk-
sindan muodostaa lopputuloksen, mutta ne voivat olla myds yhteydessa altistukseen A,
valittdjaan M tai altistuksen ja valittdjan vuorovaikutukseen. Vélitettya vuorovaikutusta ta-
pahtuu, kun seka altistus etta valittaja vaikuttavat lopputulokseen Y. Kuten kuvasta (2.1)
voidaan nahda, lopputulos voi muodostua pelkkien kovariaattien vaikutuksesta, kovariaat-
tien ja altistuksen vaikutuksesta, kovariaattien, altistuksen ja valittajan vaikutuksesta tai
kovariaattien ja valittajan vaikutuksesta.

Altistus A voi vaikuttaa lopputulokseen sellaisia reitteja pitkin, mitk& eivat vaadi lainkaan
valittdjamuuttujaa. Talldin kyseessa on kontrolloitu suora vaikutus, C D E (controlled di-
rect effect). Kontrolloidussa vaikutuksessa valittéja M tai valittajan ja altistuksen vuoro-
vaikutus eivéat ole lasna. Vastaavasti tilanteessa, jossa altistus A ja valittdja M ovat las-
n& vain niiden vuorovaikutuksen kautta, ei huomioida altistusta tai valittajaa itsenaisina
vaikuttajina. Tat4 kutsutaan viitteelliseksi vuorovaikutukseksi, I NI, (reference interac-
tion). Kun altistus A ja valittaja M ovat molemmat lasna ja niiden valilla tapahtuu vuoro-
vaikutusta, kyseessa on valitetty vuorovaikutus, I N'T},,.; (mediated interaction). Jos altis-
tus on lasna vaikuttamatta kuitenkaan lopputulokseen ja valittaja M on aktiivisesti 1asna,
tapahtuu puhtaasti epasuoraa vaikutusta, P1E (pure indirect effect).
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Kuva 2.1. Muuttujien vaikutus lopputuloksen syntyyn (mukaillen VanderWeele 2014b)

2.2 Hajotelmassa kaytetyt merkinnat

Oletetaan yksinkertaisuuden vuoksi, ettd altistus A, valittdja M ja lopputulos Y ovat bi-
nadarisia. Talloin altistuksen A tasot ovat a = 1 ja a* = 0. Lopputulos Y voidaan merkita
muotoon Y,, kun se on yhteydessa altistukseen A. Kun altistus tapahtuu, toisin sanoen
a = 1, lopputulos on muotoa Y, = Y;. Vastaavasti Y, = Y}, kun altistusta ei tapahdu.
Altistuksen kokonaisvaikutus, T'E (total effect), on nyt Y; — Y{. Vastaavasti merkitdan,
ettd valittdja M tapahtuu, kun m = 1. Maaritellaan, ettd M, kuvaa muuttujaa M, kun
altistus A on yhteydessa valittajaan. Talldin altistuksen A kokonaisvaikutus valittajaan on
My, — M,. Kun seka valittaja M ettad altistus A tapahtuvat, lopputulos on Y,,,, = Yi;.
(VanderWeele, 2014a.)

Kun A = a, Y, ja M, vastaavat muuttujia Y ja M. Kun A =aja M =m,Y,,, =Y. Mer-
kitdan, ettd Y, = Y, . Naiden merkint6jen valossa voidaan muodostaa altistuksen koko-
naisvaikutuksesta nelja komponenttia. Komponenttien tarkkoja arvoja ei ole mahdollista
selvittdd, mutta niiden odotusarvoja voidaan estimoida tilastollisten menetelmien avulla.
(VanderWeele, 2014a, 2014b.)

2.3 Komponenttien muodostaminen

Kontrolloitu vaikutus, C'DE, vertaa altistuksen kumpaakin tasoa, kun valittdja on vakio.
C DF kuvastaa nain ollen altistuksen suoraa vaikutusta lopputulokseen, kun valittdja on
asetettu vakioksi m. Maaritetdan kontrolloitu vaikutus muotoon Yi,, — Yj,,. Altistuksen
kokonaisvaikutus, T'E, voidaan maaritella seuraavasti:

Y1 — Yy = (Yio — Yoo) + (Y11 — Yio — Yo1 + Yoo)(Mp)
+ (Y11 — Yio — Yo1 — Yoo) (M1 — Mp) + (Yor — Yoo)(My — My). (1)



Altistuksen kokonaisvaikutus on jaettu yhtaléssa (1) neljadn komponenttiin. Ensimmai-
nen komponentti on altistuksen kontrolloitu vaikutus. Valittja ei ole lasna, joten sen ar-
vo on m*= 0. CDFE voidaan talléin kirjoittaa muotoon Yo — Y. Toinen komponentti,
(Y11 — Yio — Yo1 + Yoo) (M), kuvaa viitteellistd vuorovaikutusta. Komponentti muodos-
tuu kahdesta termista. Naista ensimmainen, (Y11 — Y10 — Yo1 + Yoo ), kuvastaa tilannetta,
jossa vain altistus tai valittaja on Iasna, mutta molemmat eivét ole yhté aikaa. Viitteellisen
vuorovaikutuksen toinen termi merkitsee valittdjaa, kun altistusta ei tapahdu. Yhtélén (1)
kolmas komponentti, (Y11 — Y19 — Yo1 — Yoo) (M7 — M), siséltaé altistuksen ja valittajan
vuorovaikutuksen, kun valittdja on lasnd. Tatd komponenttia voidaan taten kutsua vali-
tetyksi vuorovaikutukseksi. Véalitetty vuorovaikutus koostuu kahdesta termista, joista en-
simmainen on sama kuin viitteellisessa vuorovaikutuksessa. Toinen termi, (M, — M), on
vuorovaikutus, kun altistus vaikuttaa valittdjaan. On tarkea huomata, etta (M7 — M) # 0.
Viimeinen komponentti, (Yo, — Yoo ) (M1 — M)), siséltaa valittajan vaikutuksen, kun altistus
ei ole lasn&. Sen ensimmainen termi, (Yo; — Yy ), kuvastaa siis tilannetta, missa valittaja
tapahtuu mutta altistus ei. Komponentin toinen termi on sama kuin vélitetyssa vuorovaiku-
tuksessa, eli altistus on 1&sna vain valittdjan kautta. Taten komponentti kuvaa altistuksen
puhtaasti epasuoraa vaikutusta. (VanderWeele, 2014a.)

Four-way decomposition -menetelméan oletus on, etta altistus vaikuttaa vahintaan yhteen
neljastd komponentista (VanderWeele, 2014b). Altistus voi vaikuttaa lopputulokseen il-
man valittdjamuuttujaa, jolloin Yio — Yoo # 0. Vaihtoehtoisesti altistuksella on vaikutus-
ta vain vuorovaikutuksessa valittdjan kanssa. Valittaja voi olla myds lasna riippumatta
altistuksen lasndolosta. Talloin (Y13 — Y19 — Yo1 + Yoo)(Mo) # 0. Kun (Yy; — Yo —
Yo1 — Yoo)(M; — My) # 0, altistus vaikuttaa vain valittdjan lasndollessa ja altistus tar-
vitaan valittajan Iasnéoloon. Toisin sanoen valittaja johtuu altistuksesta, ja altistus ja va-
littdja ovat vuorovaikutuksessa keskenaan. Neljantena vaihtoehtona valittdja toimii yksin
ilman altistuksen aktiivista toimintaa, mutta altistus on valttamatén valittajan lasnéololle,
siis (Yo1 — Yoo)(M; — M,) # 0. Altistuksen kokonaisvaikutus voidaan kirjoittaa naiden
komponenttien muodossa myds seuraavasti:

TE =CDE +INT, ey + INTyq + PIE.

VanderWeele (2016) mainitsee, ettéd puhtaasti epasuora vaikutus (P E) ja valitetty vuo-
rovaikutus (/ NT,,.q) muodostavat yhdessa epasuoran kokonaisvaikutuksen T'I E (total
indirect effect). Kontrolloitua vaikutusta (C'DE) ja viitteellistéd vuorovaikutusta (I N1, )
vastaavasti voidaan kutsua puhtaasti suoraksi vaikutukseksi, PDFE (pure direct effect).
Naistad voidaan kayttad myds termeja luonnollinen epasuora vaikutus, N1 FE, ja luonnol-
linen suora vaikutus, N DFE. Termeja hyédynnetdan erityisesti muussa hajotelmiin liitty-
vassa kirjallisuudessa (esim. VanderWeele, 2013; Tchetgen Tchetgen ja VanderWeele,
2014).



3. KOMPONENTTIEN OSUUS ALTISTUKSEN
KOKONAISVAIKUTUKSESTA

3.1 Komponenttien osuuksien estimointi

Four-way decomposition -menetelman heikkoutena on se, ettei altistuksen kokonaisvai-
kutuksen komponenteille voi laskea tarkkoja arvoja. Tiettyjen oletusten (VanderWeele,
2014a) valossa on kuitenkin mahdollista tarkastella komponentteja niiden odotusarvon
avulla. Jokainen komponentti voidaan ilmaista jakamalla komponentin osuus altistuksen
kokonaisvaikutuksella. Maaritellaan, etta p,,, = E(Y|A = a, M = m). Talléin kompo-
nenttien odotusarvot ovat

E[CDE] = P10 — Poo;

E[INT,ef] = (p11 — p1o — po1 + poo) P(M = 1|A = 0),
E[INTea] = (P11 — p1o — po1 + oo\ P(M = 1|A =1) - P(M = 1|A=0)},
EIPIE] = (por — poo) (P(M = 1A = 1) — P(M = 1|A = 0)}.

Oletetaan, ettd p, = E(Y|A = a). Nyt four-way decomposition voidaan ilmaista muo-
dossa

Pa=1 — Pa=0 = (P10 — Poo) + (P11 — P10 — Po1 + Poo) P(M = 1|A = 0)
+ (p11 — P10 — po1 + poo){P(M =1|A=1) - P(M =1|/A=0)}
+ (po1 —poo){P(M =1|A=1) - P(M =1|A=0)}. (2)

Odotusarvojen perusteella voidaan arvioida, kuinka suuri on valittdjan vaikutus, altistuk-
sen vaikutus, niiden valitetty vuorovaikutus tai viitteellinen vuorovaikutus. Maéaritellaan,
ettd E[T E] kuvaa populaation kokonaisvaikutuksen odotusarvoa. Toisin sanoen

E[TE} = Pa=1 — Pay = E(Y‘A = 1) - E(Y’A = O)

Talldin kunkin komponentin osuus voidaan maaritella jakamalla komponentin odotusarvo
E[CDE] E[INT,.f] E[INTped) E[PIE]
E[TE] * E[TE] °* E[TE] E[TE] *
tujan tarkastelussa on huomioitava seka puhtaasti epasuora vaikutus etta valitetty vuoro-

kokonaisvaikutuksen odotusarvolla:

ja Valittgjamuut-



vaikutus. Valitettyd kokonaisvaikutusta voidaan tarkastella jakamalla ndma kaksi kom-
ponenttia altistuksen kokonaisvaikutuksella: (E[INT,..q) + E[PIE]) /E[TE]. Vastaa-
vasti voidaan tarkastella vuorovaikutuksen osuutta lopputulokseen jakamalla viitteellisen
ja valitetyn vuorovaikutuksen odotusarvojen summa kokonaisvaikutuksen odotusarvolla,
(E[INT,e] + E[INTy.q)) /E[TE].

Osuuksien laskeminen on mahdollista, kun joko kaikki komponentit ovat positiivisia tai
kaikki ovat negatiivisia. Jos ndin ei ole, kokonaisvaikutuksen estimaatti voi 1&hennella
nollaa ja estimointi voi olla mahdotonta.

3.2 Teoreettiset oletukset

Yksittaisten komponenttien tarkan arvon laskeminen aineistosta on four-way decompo-
sition -menetelman suurin haaste (VanderWeele, 2014a). Jotta komponenttien osuuksia
voidaan maaritella edella mainituin tavoin, taytyy tiettyjen oletusten tayttya. Oletusten ka-
sittelyn tueksi maaritellaén ensiksi, ettd X 1l Y|Z tarkoittaa X:n olevan riippumaton
Y :std ehdolla Z. Oletetaan nyt, ettd altistuksen A vaikutus lopputulokseen Y on ehdol-
listettu kovariaattien C' arvoihin. Tama voidaan ilmaista muodossa Y, L A|C'. Toisek-
seen, oletetaan valittajan M vaikutuksen lopputulokseen Y olevan ehdollistettu kovari-
aattien C ja altistuksen A arvoihin, eli Y,,, 1L M|{A, C}. Seuraavaksi oletetaan, et-
ta altistuksen A vaikutus valittajaan M on ehdollistettu kovariaattien C' arvoihin. Tallin
M, 1L A|C. Viimeisena oletetaan, etta altistus A ei ole yhteydessa valittdjaan M ja se-
koittaviin tekijoihin, jolloin Y,,, 1L M,-|C. Naiden oletusten ollessa voimassa voidaan
komponenttien osuudet ilmaista esitettyjen odotusarvojen avulla. (VanderWeele, 2014a,
2014b.) Edelld mainittuja oletuksia voidaan myds tarkastella aiemmin esitetyn kuvan (2.1)
parissa, silla muuttujien yhteydet toisiinsa on siit helposti havaittavissa.

Huomataan, ettd kontrolloitu suora vaikutus vaatii tuekseen vain kaksi ensimmaista ole-
tusta: Yo, L A|C jaY,, 1. M|{A,C}. Siksi CDE voidaan joskus myds vahen-
taa altistuksen kokonaisvaikutuksesta kaavalla E[PE| := E[TE] — E[CDE)], missa
PE = INT,.; + INT,,.q + PIE (proportion eliminated effect) méarittd joko valite-
tyn, interaktiivisen tai molempien osuuden lopputuloksesta. Toisin sanoen PFE kuvas-
taa viitteellisen vuorovaikutuksen, valitetyn vuorovaikutuksen ja puhtaasti epasuoran vai-
kutuksen kokonaism&araa. liman kahta viimeistd oletusta ndiden kolmen komponentin
osuuksia ei voi erotella toisistaan, mutta niiden yhteismaara selviaa helposti kontrolloidun
vaikutuksen ollessa tiedossa. (VanderWeele, 2014a.)



4. KOMPONENTTIEN ESTIMOINTI
SUHDEASTEIKOLLISEN MUUTTUJAN TILANTEESSA

Four-way decomposition on mahdollista kirjoittaa suhdeasteikon mukaisesti jakamalla ha-
jotus p.—.:lla (VanderWeele, 2014b). Tall6in

RRa:1 —1= K(RRlO - 1) + H(RRH — RRlo — RRol + 1)P<M = HA = O)
+ k(RRy — RRig— RRoy + 1){P(M =1|A=1) — P(M = 1|A = 0)}
+ k(RRyy — 1){P(M =1|A=1)—P(M =1|A=0)}, (3)

miss& RR,—1 = pa—1/Pa=o ON suhteellinen riski altistuksen tasoja verratessa, RR,,, =
Pam/Poo ON suhteellinen riski verrattaessa kategoriaa A = a ja M = m viitekategoriaan
A = 0ja M = 0, ja k on skaalakerroin, joka lasketaan kaavalla x = poy/pa—o- Termi
(RRy; — RRyp — RRy + 1) on Rothmanin suhteellinen lisériski vuorovaikutuksen takia
(Rothman, 1986; Correia ja Williams, 2018). Termia voidaan merkita lyhenteella RERI
(Rothmans excess relative risk due to interaction), ja se maarittda skaalattua vuorovaiku-
tuksen lisdosuutta.

Yhtalén (3) avulla voidaan estimoida altistuksen kokonaisvaikutuksesta valittdjan osuus,
vuorovaikutuksen osuus, valittajan ja vuorovaikutuksen osuus ja naista riippumaton osuus.
Komponenttien osuus kokonaisvaikutuksesta voidaan estimoida jakamalla komponentti
kaikkien komponenttien summalla (VanderWeele, 2014a). Skaalakerroin k jakautuu pois,
kun tarkastellaan yksittdisen komponentin osuutta. Merkitaan talléin, etta

Q = (RRyg— 1)+ (RRy1 — RRyg — RRoy + )P(M = 1|A = 1)
+ (RRyy — ){P(M =1|A=1) — P(M = 1|]A = 0)}.

Nyt komponentit saadaan yhtalsilla
RRy—1
Q )
(RR1y1 — RRyo— RRy1 + 1)P(M =1]A=0)
Q Y

PAcpr =

PAINTref =



(RRy; — RRig — RRyy + 1){P(M =1]A=1) — P(M =1]A=0)}
PAINTmed = 5 ’

(RRyy — {P(M =1|A=1) — P(M = 1|A = 0)}
Q@

Estimaatit voidaan laskea suhdeasteikollisten muuttujien tilanteessa regressiomallien avul-

PAPIE =

la hyédyntden esimerkiksi R-ohjelmistoa (LIITE). Vastaavan skaalatun hajotelman voisi
toteuttaa myds uhkasuhteen avulla (VanderWeele, 2014a).



5. YHTEYS REGRESSIOMALLEIHIN

5.1 Hajotuksen mallinnus kaytannéssa

Four-way decomposition -hajotusta voi mallintaa regressionanalyysin avulla (VanderWee-
le, 2014a). Ennen tilastollista mallinnusta on kuitenkin oletettava, etta luvussa (3.2) mai-
nitut ehdot tayttyvat. Maaritellaan, ettd C' = c. Oletetaan nyt, ettd vaste Y ja valittaja
M ovat jatkuvia muuttujia seké seuraavat regressiomallit muuttujille Y ja M pitavat paik-
kaansa:

E[Y|a,m,c] = 0y + 01a + Oom + O3am + 0)c,

E[Mla,c] = By + Bia + Byc.

Asetetaan altistus tasoille a ja a*. Maaritellaan, ettd m* on muuttujan M taso, jossa va-
littdja ei ole lasnd. VanderWeele ja Vansteelandt (2009) osoittivat, ettd komponenttien
kovariaateista riippuvat odotusarvot ovat

E[CDE(m*)|c] = (01 4 03+)(a — a*),

E[INT,ep(m*)|c] = 03(Bo + Bra* + Byc)(a — a*),
E[INTmed|C] = 03B1(a - CI,*)(CL - CL*),

E[PIE|c| = (0251 + 0351a*)(a — a*).

VanderWeele (2014a) osoitti, ettd puhtaasti suora vaikutus, PDFE, voidaan laskea yhta-
I6lla E[PDE|c] = {61 + 05(80 + fra* + PBye) Ha — a*). Viitteellinen vuorovaikutus on
saatu juuri puhtaasti suoran vaikutuksen ja kontrolloidun suoran vaikutuksen erotukses-
ta: E[INT,c;(m*)|c] = {61 + 05(Bo + Bra* + Bhe)Ha — a*) — (61 + 63m*)(a — a*) =
05(Bo + Pra* + Bhe —m*)(a — a*).

Regressiomallin hyédyntaminen komponenttien estimoinnissa on yksinkertaista tilastol-
listen ohjelmistojen avulla. Mutlu et al. (2017) ovat kehittaneet helppokayttdisen koodin
R-ymparistodn (LITE), kun taas VanderWeele (2014a, 2014b) on suosinut artikkeleis-
saan SAS-koodia komponenttien estimointiin. Molemmat mainituista koodeista laskevat
komponenttien suhteellisen riskin estimaatit seka niiden osuudet altistuksen kokonaisvai-
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kutuksesta. Kaytdssa olevat koodit eivat vaadi kdyttajaltaan erityisen paljoa tietoa muut-
tujien jatkuvuuden tai bindarisyyden vaikutuksesta malleihin. Tarkastellaan kuitenkin yk-
sityiskohtaisemmin muuttujien ominaisuuksien vaikutusta regressioanalyysiin.

5.2 Jatkuva vaste ja jatkuva valittaja

Oletetaan, ettd vaste Y ja valittdjamuuttuja M ovat jatkuvia ja altistus on bindarinen, el
a = 1 ja a*= 0. M@aritelldan, ettd m*= 0, kun valittgja ei ole lasna. Tall6in kontrolloitu
vaikutus on muotoa E[C'DE|c| = 6, silla altistuksen tasojen erotus (a — a*) = 1. Altis-
tuksen puhtaasti suora vaikutus on E[PDE|c| = 6, +603(8y+ f5¢). Suoran vaikutuksen ja
kontrolloidun vaikutuksen erotus antaa talldin viitteellisen vuorovaikutuksen odotusarvolle
yhtalon E[INT,.¢|c] = 03(5o + b1 + Phc). Vélittdjan tason m* ollessa nolla, puhtaasti
epasuora vaikutus voidaan laskea yhtalolla E[PIE] = 60,;. Vélitetty vuorovaikutus on
nyt muotoa E[INT,,.q|c] = 030:. (VanderWeele, 2014a.)

VanderWeele ja Vansteelandt (2009) osoittivat, etta varianssiapproksimaation avulla on
mahdollista tarkastella komponenttien odotusarvojen keskivirhettd. My6s bootstrap-menetelméan
kayttdminen on mahdollista keskivirheen tarkasteluun. Tilastolliset ohjelmistot kykenevat
laskemaan jatkuvan vasteen ja valittdjan tilanteessa komponenttien suhteelliset riskit yk-
sinkertaisten kaskyjen avulla.

5.3 Jatkuva vaste, bindarinen valittaja

Oletetaan, ettéd vaste Y on jatkuva ja valittaja M bindarinen. Talléin regressiomallit muut-
tujille Y ja M ovat

E[Yl|a,m,c] = 0y + 01a + 6m + Ozam + Oc,

logit{ P(M = 1|a,c)} = By + Bra + Pyc.

Valerin ja VanderWeelen (2013) todistuksen mukaan kontrolloidun suoran vaikutuksen
kovariaatista riippuva odotusarvo on muotoa E[CDE(m*)|c] = (01 + Osm*)(a — a*).
Kontrolloitu vaikutus ei siis muutu aiemmasta, silla valittdjamuuttuja ei ole lasna altis-
tuksen suorassa vaikutuksessa. Altistuksen puhtaasti epasuoran vaikutuksen odotusarvo
bindarisen valittdjamuuttujan tapauksessa on

exp|fo + Sra + Pl exp|Bo + fra* + Bic]

LBl = O O bl + Bra+ Bl 1+ caplBo + Bra + Al
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Viitteellisen vuorovaikutuksen odotusarvo saadaan epasuoran vaikutuksen ja kontrolloi-
dun vaikutuksen erotuksesta:

exp|Bo + fra* + Pyl
L+ exp|By + fra* + Bic]

exp(Bo + fra* + Bye] m*)
1+ exp[fo + Bra* + Byd] '

E[INT,cj(m*)|c] = {01(a — a”)} + {f3(a — a”)}

— (01 4+ 03m*)(a — a*) = O3(a — a*) (

Vastaavasti vélitetyn vuorovaikutuksen odotusarvo voidaan estimoida epasuoran koko-
naisvaikutuksen ja puhtaasti epasuoran vaikutuksen erotuksesta (Valeri ja VanderVeele,
2013):

explBy + Pra + Bhe explBy + Bra* + Bhe
BUNTmedle] = (82 + 650) { T iﬁ[ﬁo f Bra f2ﬂ]§c] Ty eq[;p[ﬁo b +25]§c] }
— (0 + B3a*) { expBo + Bra+ Pyc]  eap[Bo + fra* + Bic] }
1+ exp[Bo + Bra+ Bye] 1+ exp|Bo + Bra* + Bl
— Oy(a—a*) { exp[Bo + Bra+ Byl  explBy + ia* + Byc] } ‘
1+ exp[fo + Pra+ Bhe] 1+ exp|fo + Pra* + B

Bindarinen valittajamuuttuja ei esta varianssiapproksimaation ja bootstrap-menetelman
kayttéa estimaattien keskivirheen tarkastelussa (VanderWeele ja Vansteelandt, 2009;
VanderWeele, 2014a). Tilastolliset ohjelmistot (LIITE; VanderWeele, 2014a) mahdollis-
tavat vélittajan asettamisen bindériseksi estimoinnin yhteydessa.

5.4 Binaarinen vaste ja binaarinen valittaja

Kun muuttujat Y ja M ovat bindarisia seka lopputuloksen voi olettaa olevan harvinainen,
muuttujien Y ja M regressiomallit ovat muotoa

logit{ P(Y = 1la,m,c)} = 0y + O1a + Oam + Osam + 0;c,

logit{ P(M = 1|a,c)} = By + B1a + Pyc.

Altistuksen kokonaisvaikutuksen, kontrolloidun suoran vaikutuksen ja puhtaasti suoran
vaikutuksen kovariaateista C' = c riippuvat riskisuhteet voidaan estimoida ristisuhteen
avulla, silla lopputulos on harvinainen (Valeri ja VanderWeele, 2013). Estimoidaan riskit
talldin seuraavasti:

exp(f1a){1 + exp(Bo + Bra* + Byc) H1 + exp(Bo + Bra + By + Oy + O3a) }
exp(01a*){1 + exp(Bo + Bra + Bhe) H1 + exp(Bo + fra* + Bye + 0 + O3a*)}

RRTF ~

RRYPE(m*) ~ exp{ (6, + Osm)(a — a*)},

~ {14 exp(Bo + Bra* + Boc) H1 + exp(Bo + Bra + By + 03 + O3a”) }
{1+ exp(Bo + Bra + Bye) H{1 + exp(Bo + Sra* + Py + 0y + O3a*)}

RRPIE



12

Oletetaan yha, etté lopputulos on harvinainen. Merkitaan, etta

E(Yymelc) E[Y |a*,m*, c]
E(Yyle) [ E[Y|a*,m,c|dP(m|a*,c)
N exp(bp + 01a* + Oom* + O3a*m* + 6c)
" exp{lo + 610" + 0)c} [ exp{(0s + 3a*)m}dP(mla*, c)
exp(fom* + O3a™m*)  explfom* 4 Oza*m*|{1 + exp[fo + Bra* + Pyc]}

T Liew(BotBiatFetbatfsa) L+ exp[Bo + Sra* + Bya + Oy + O3a*
1+eXp(BO+51a*+ﬂéc) p[ﬁo ﬁl 62 2 3 ]

R =

Merkitaan myos, etta
E[Yl|a,m, ]
St Sl bt Rttt NP o) T
/ E[Y|a*,m*, | (mla’, c)
~ /exp(@la + Oym + Osam — O1a* — Oym* — Bsa*m*)dP(mlal, )

= exp{fi(a — a*) — 6om* — Oza*m*} /exp{(02 + 03a)m}dP(m|a’, c)

_ explfi(a — a*) — Oym* — Oza*m*
1 + exp[Bo + Pral + B

{1 + exp[ﬁﬂ + 51aT + BéC —+ 02 + 93@]}.

Talléin viitteellisen vuorovaikutuksen riski voidaan laskea seuraavasti:

INTeep (o { E[Y|a,m,c] E[Y|a*,m,c] E[Y|a,m* 1}dP .
RRe (m”) / E[Y|a*,m*,¢| E[Y]a*, m* | ]_*Z’[Y|a*,m*,c]+ (mla”, c)

eﬂl(a—a*)—egm*—93a*m*(1 + 6,30+,6’1a*+ﬁéc+92+92a>

1 + ePotBra’+B;e

792m*793a*m* ﬁ0+51a*+,3/ c+92+93a*
€ (]‘ +e 2 ) o 6(6’1+93m*)(a—a*) 4 1

1 4 ePotBia™+Bse
Viitteellisen vuorovaikutuksen komponentti saadaan yhtalélla

RRINTS () — ef1(a=a")(1 - eBo+Bra"+Bhe+0a+aa) »
& ¢ o ]_ + eﬁ0+ﬁla*+ﬁéc+92+03a*
elila=a)tmitsam’ (] 4 plotbrattBye) glam™HOsa'm (] 4 efothiat+ o)

o Bo+B1a*+Bc+02+03a* - Bo+B1a*+Bc+02+03a*
1+e 1+e

Valitetyn vuorovaikutuksen riski voidaan laskea yhtalolla

E[Y|a m C] E[Y|a* m C]
INTmed — ) 9 . 5 s dP _ dP .
RRL = [ it~ B} 4Pl e) = dP(mle, )

691((1—&*)—92771*—93&*7%*(1 + eﬁo+51a+ﬂéc+92+93a> 6—92m*—93a*m*<1 4 eﬂo+ﬁ1a+ﬁéc+92+93a*)

1 + eBot+Bra+Bhe N 1 + ePo+Bratphe

eel(afa*)fezm*fega*m*(l + 6ﬁo+f31a*+ﬁéa+0z+93a) G*HQM**Qsa*m*(l + eﬁo+f31a*+ﬁéc+92+93a*)

N 1 + ePotPra’+Bye ™ 1 + ePotBPra’+B5e

Y
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ja valitetyn vuorovaikutuksen komponentti yhtalélla

et (a—a*)<1 + 6[30+,31a+5§6+92+93a)(1 + 650+ﬂ1a*+ﬂ§0>

INTmed — -
HRRC o (1 + eﬂo+ﬁ2a*+ﬁ§¢+02+93a*)(1 + 650+51a+5éc)

(1 + 650+51a+5§0+92+530*)(1 + eﬁo+f31a*+5éc> e(a*a*)(l + 650+51a*+5éc+92+93a)

(1+ 6/30+61a*+6§c+92+93a*>(1 + eﬂo+61a+ﬁéc) B (1+ eﬂo+[31a*+[356+62+93a*) +1

Kontrolloidun suoran vaikutuksen komponentti lasketaan seuraavasti:

S[RRCPP () — 1] = pfe 0 Hme=e) 1)

ef1(a—a)t0m +0sam® (] | pfotfrarthye)  fam HOsa'm’(] 4 pBotSra+Be)

1 + ePotBra*+By¢c+02+03a - 1 + ePotPea’+Byc+02+03a"

Viimeinen komponentti, altistuksen puhtaasti epasuora vaikutus, maaritetadan yhtalélla

M mia,c) — mla*, c
¢ [ Eyem O dP(mla.c) — dP(ma.c)

(e—egm*—03a*m*(1 + eﬁo—&—ﬂla—l—ﬁéc—&-@z—k@ga*) e—ﬁzm*—ega*m*<1 + 6,6’0+B1a*+ﬁéc+02+93a*))
= K

1 4+ ePotBra+pye 1 4+ ePotBra™+Bse

_ {1+ exp(Bo + Bra* + Bye) H1 + exp(Bo + Bra + Bye + 0y + O3a%) }
{1+ exp(Bo + Sra + Bye) H{1 + exp(Bo + Sra* + Byc + O + O3a%) }

— 1.

Kun seké vaste ettd valittaja ovat binaarisia, on niiden estimointi selvasti haasteellisem-
paa verrattuna jatkuvien muuttujien tapaukseen. Erityisesti tallaisessa tilanteessa tilastol-
listen ohjelmistojen hyédyntadminen on kannattavaa. Luvussa (6) kaytetddn komponent-
tien estimoinnissa juurikin bindarisid muuttujia esimerkkina siitd, kuinka R-ohjelmistossa
(LITE) voidaan toteuttaa four-way decomposition bindarisen vasteen, valittajan ja altis-
tuksen tapauksessa. Valeri ja VanderWeele (2013) nostavat esiin mahdollisuuksen tutkia
bind&ristenkin muuttujien tilanteessa komponenttien keskivirheita varianssiapproksimaa-
tion avulla.

5.5 Binaarinen vaste, jatkuva valittaja

Oletetaan, ettd vaste Y on bindarinen ja valittdja M on jatkuva. Oletetaan myds, etta
lopputulos on harvinainen ja seuraavat logistiset regressiomallit pitdvat paikkaansa:

logit{ P(Y = 1|a,m,c)} = Oy + b1a + Oam + Osam + 0,

E[M]a,c] = By + fra + fye.

Vilittaja M on normaalisti jakautunut ja sen varianssi on o2, VAlittaja on riippuva muut-
tujista A ja C. Koska lopputuloksen oletetaan olevan harvinainen, voidaan kayttaa risti-
suhdetta riskisuhteen arvioimiseen. VanderWeele ja Vansteelandt (2010) osoittivat, etta
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altistuksen kokonaisvaikutuksen, kontrolloidun vaikutuksen ja epasuoran vaikutuksen ris-
kisuhteet voidaan arvioida yhtaléilla

1
RRIF & exp|0y+ 0251+ 03(Bo + fra* + Pra+ Byc+ 0207 (a — a*) + 56302@2 —a*?)],

RRCCDE(m*) A exp [(01 + 03m*)(a — a*)],
RRI'Y ~ exp[(6251 + 0351a%)(a — a¥)].

Maaritellaan, etta

E(Yymele) E[Yla*, m*, ]
E(Yyle) [ E[Yl|a*,m,cdP(m|a*,c)
N exp(fy + 61a* + Oam* + O3a*m* + 0)c)
~ exp{fy + 010" + 0} [ exp{(0 + Bsa*)m}dP(m|a*, c)
B exp(fam* + Oza*m*)
—exp{(02 + 030") (Bo + Bo + Bra* + Bhe) + 1(02 + O3a*)202}

1
= exp[fhm* + Oza*m* — (02 + O3a*)(Bofra* + Bye) — 5(92 + 030%)*0”].

Voidaan maarittda myds, etta

E[Yl|a,m, ]
A gp T
/E[Y|a*,m*,0] (m|a 7C)

~ /exp(@la + 0ym + Osam — O1a* — Oym* — Osa*m*)dP(mlal, )
= exp{fi(a — a*) — bom* — Oza*m*} /exp{(92 + 0sa)m}dP(m|a’, c)
= exp{61(a—a*) — bam* — oa*m* pexp{ (62 + O3a) (8o + Bra’ + Boc) + %(92 +63a)%0%}
= exp{01(a — a*) — Oym* — Oza*m* + (0 + O3a) (8o + Bra’ + Bye) + %(92 + 63a)%0?}.

Talloin viitteellisen vuorovaikutuksen riski saadaan yhtalélla

RE. - - 1}dP(mla,
E[Y|a*,m* c] E[Y|a*,m* ] E[Y]a*,m*,c]jL (mla”,c)

_ 691(afa*)fegm*fega*m*%»(«92+03a)(BQ+61a*+Béc)+%(92+03a)202

mTref(m*):/{ E[Y|a,m,d E[Y|a*,m,d E[Y|a,m*

. 6—92m*—93a*m*+(92+93a*)(ﬁo-‘rﬁla*-l—ﬁéc)—i—%(92+93a*)202 _ 6(91—1—193771*)(@—@*) +1
)
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ja komponentti yhtalélla

. o1 .
/{RRgNTTEf (m*) — ol01+03(Bo+Pra +Bhe+020°) Ha—a*)+5030°%(a®~a*?) _ 1
_691 (a—a*)+02m*+03am*—(02+03a*) (Bo+L1 a*+ﬁéc)f%(92+93a*)202

+ pf2m* +0sa*m*—(02+03a") (Bo+Pra"+fyc)— 1(02+030%)%02

Valitetyn vuorovaikutuksen riski voidaan laskea seuraavasti:

EYl|a,m,c] E[Y|a*,m, ]
= - A gap _ dP(mla*
e /{E[Y’a*vm*7c] E[Y|a*>m*,6]}{ (mla, c) (mla*, c)}

s o1 (a—a)—Oam*—03a*m*+(02+03a) (B4 Bra+Bc)+ 5 (Ba+030) 0
_ 6—92m'—93a*m*+(92+92a*)(ﬁ0+ﬂ1a+ﬁéc)+%(92+93a*)202

. 691(a—a*)—egm*—Hga*m*—i-(Og—i-Gga)(,Bo+ﬂ1a*+,8§c)+%(02-‘,—93(1)202

4 o0 —Osa"m*+(02+030") (Bo-+F1a"+Fc)+ 5 (02+0307) 0%

T&ll6in valitetyn vuorovaikutuksen komponentti on

K/RRgNTmed — (0140251 +03(Bo+Bra+Byet020%) H(a—a")+5030% (a®~a™?)

_ 6(9251+9351a*)(a7a*) _ 6{91+93(ﬁ0+51a*+5§c+9202)}(a7a*)+%0302(a27a*2) +1.

Viimeiseksi maaritellaan, etta altistuksen kontrolloidun vaikutuksen komponentti on

KRREPE () — 1] = e H0sma=a) _ 1]
_ 601 (a—a*)+02m*+03am*—(02+603a*) (Bo+B1a*+B5¢c)— % (02+03a*)5?

_ eezm*+93a*m*7(92 +93a*) (ﬂ0+51 a*+,8’20)7 % (92 +93a*)20'2

ja puhtaasti epasuoran vaikutuksen komponentti on

(RRETE — 1) = m/ %{dﬁ’(mm, c) — dP(mla*, ¢)}

_ /i{e—ezm*—ega*m*+(02+93a*)(50+/31a+ﬁ§c)+§(92+93a*)2a2
_e—QQm*—eg,a*m*+(92+e3a*)(ﬁo+51a*+5§c)+§(92+03a*)202 }
— e(02B1+0sp10")(a—a") _ 1

Kuten aiemmissakin tilanteissa, myds bindarisen vasteen ja jatkuvan valittdjan kohdal-
la voidaan hyddyntaa varianssiapproksimaatiota ja bootstrap-menetelm&é keskivirheiden
estimointiin (VanderWeele ja Vansteelandt, 2010).
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6. SOVELLUSESIMERKKI: OPPIMISVAIKEUKSIEN
VAIKUTUS MASENNUKSEEN

On todettu, ettd oppimisvaikeuksien ja masennuksen valilla on jonkinlainen yhteys (Maag
ja Reid, 2006). Vaikuttaisi silta, ettd oppimisvaikeuksista, kuten luki- ja tarkkaavaisuus-
hairidsta, karsivat voivat olla normaalia alttimpia sairastumaan masennukseen. On mygés
mahdollista, ettd oppimishairidt altistavat erityisesti vakavalle masennukselle. Vaikka Maag
ja Reid (2006) toteavat, etteivdt masennusta mittaavat menetelmét ole valttamatta hyvia
mittareita tutkimaan masennuksen kliinisia eroja oppimishairidisten ja ei-oppimishairidisten
valilla, kokevat he oppimisvaikeuksien liittyvan vahvasti masennukseen. Artikkelissaan he
kommentoivat, kuinka aihe kaipaisi enemman tutkimusta tarkempien yhteyksien tarkas-
teluun. Tutkitaankin nyt four-way decomposition -hajotusmenetelman avulla oppimisvai-
keuksien yhteyttd masennukseen.

Tiedossa on myds, etta alkoholi ja masennus ovat yhteydessa toisiinsa. Flensborg-Madsen
(2011) nostaa esiin, kuinka runsas alkoholinkaytté voi johtaa masennukseen tai johtua jo
olemassaolevasta masennuksesta. Tarkastellaan alkoholin yhteyttd masennukseen kayt-
tamalla yksilon alkoholinkaytén herattdmia tunteita valittdjana esimerkissa.

6.1 Aineisto ja menetelmat

Aineistona kaytetdan korkeakouluopiskelijoiden terveyskyselya vuodelta 2016 (Kunttu,
Pesonen ja Saari, 2016). Aineiston koko on 3110. Poimitaan kovariaateiksi tutkimukseen
osallistuneiden ika, sukupuoli ja perhemuoto, kuten puolison tai perheen kanssa asumi-
nen. Kyselyssa on selvitetty, kuinka paljon syyllisyytta vastannut opiskelija kokee alkoho-
linkaytostaan asteikolla 0-4. Asetetaan valittajdmuuttuja niin, ettd voidaan verrata yksildi-
ta, jotka eivéat tunne alkoholinkdytéstaan lainkaan syyllisyytta, niihin, jotka tuntevat edes
vahan. Altistukseksi valitaan todettu oppimisvaikeus ja vasteeksi masennus, jonka laakari
tai psykiatri on diagnosoinut. Kaytetdan R-ohjelmistoa laskemaan komponenttien arvot ja
niiden suhteelliset osuudet.

Osuuksien estimoimista varten muutetaan valittaja ja vaste binaarisiksi muuttujiksi. Ase-
tetaan valittdja M muotoon m = 1, kun yksild kokee jossain maarin syyllisyyttd alko-
holinkaytdsta. Vastaavasti m* = 0, kun yksildlla ei ole lainkaan syyllisyyden kokemusta
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alkoholin nauttimisesta. Vaste Y on 1, kun kyselyyn vastaajalla on diagnosoitu masen-
nus, ja 0, kun masennusta ei ole diagnosoitu. Altistuksen tasot ovat a = 2 jaa* = 1,
miss& A on todettu oppimisvaikeus.

Komponenttien estimointiin kaytetddn valmista R-koodia (LIITE; Mutlu et al., 2017), jo-
hon tarvitsee itse lisdtad vain tutkittava aineisto ja muuttujien tiedot. Koodi vaatii rinnal-
leen myds l1ahdekoodin, joka ladataan samaan tiedostosijaintiin kdytettavan koodin kans-
sa (Mutlu et al., 2017). Aineistona tassé tutkimuksessa on daF3224-tiedosto, joka on csv-
tiedostomuodossa. R-koodi mahdollistaa myds muiden tiedostomuotojen lukemisen ja tal-
lentamisen. Ensimmaiseksi on maariteltava tietopolku tiedostoon, joka siséltda aineiston.
Sen lisaksi valitaan polku, johon tallennetaan taulukkona lasketut estimaatin tiedostoon,
jonka nimen voi kayttaja itse maarittaa.

data_path <- ’daF3224.csv’

output <- ’Results.csv’

Seuraavaksi maaritellddn muuttujat. Altistus A vastaa bindaristd muuttujaa k7, eli yksilon
oppimisvaikeutta. Muuttuja rek80 on bindariseksi rekonstruoitu valittaja M. Myds vaste
Y = rek6_26 on rekonstruoitu bindariseksi.

A <- k7’
M <- ‘rek80°
Y <- ‘rek6_26’

Maaritellaan kovariaatit k1 = vastaajan ika, k2 = vastaajan sukupuoli ja K106 = vastaa-
jan perhemuoto.

COVAR <- c(‘k1l’, ‘k2’, ‘k106°)

Vaste ja valittdja ovat tdssa tutkimuksessa binaarisia, mutta myds jatkuvia muuttujia voi
kayttaa. Altistuksen A tasot maaritellaan halutuiksi, ja maaritetaan taso m*, jolla valittaja
ei ole lasna.

# 1 = binaarinen ja 0 = jatkuva
outcome <- 1

mediator <- 1

a <- 2
astar <- 1

mstar <- O

Koodi kaytaa bootstrap-menetelmaa komponenttien ja luottamusvalien estimointiin. Bootstrap-
menetelmaa (Zoubir ja Iskander, 2007) kaytetdan yleisesti tunnuslukujen ja parametrien
otantajakauman estimoimiseen. Menetelma auttaa arvioimaan estimaatteja, joiden tark-
ka arvo on muuten hankala saada. Bootstrap perustuu otoksiin aineistosta, joiden avulla
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arvioidaan haluttuja tunnuslukuja. Tarkkaa maaraa toistoille ei ole maaritelty. Mita isom-
pi maara toistoja on, sité tarkempi estimaatti voidaan saada. Usein toistojen maara on
vahintaan tuhat, silla pienempi maara vahentaa tuloksen uskottavuutta. Kun kaytetty al-
goritmi tekee tuhansia toistoja, sen nopeus ja tehokkuus karsii. Liian iso maara toistoja voi
kestad hyvin kauan, eika valttdmatta kaikilla tietokoneilla ole tarpeeksi tehoa algoritmin
ajamiseen. Tahan esimerkkiin valitaan tuhat iteraatiota, mutta maara on koodin (LITE)
kayttajan vapaasti paatettavissa.

# Bootstrapi-toistojen m&ira.
N_r <- 1000

Taman osion jalkeen koodissa on kutsut funktioihin, jotka sijaitsevat Idhdekoodissa (Mut-
lu et al., 2017). Kayttgjan ei tule muokata kutsuja, mutta aineiston siséltdvan tiedoston
lukemiseen on maaritettava, jos tiedosto on jotain muuta muotoa kuin SPSS-tiedosto.
Kun kayttdja ajaa loput koodista, tapahtuu haluttujen komponenttien estimointi. Tulokset
I0ytyvat maaritetysté tiedostosijainnista annetun nimen mukaisesta tiedostosta.

Saaduista estimaateista ensimmainen kuvaa komponenttien suhteellista riskia. Tassa ta-
pauksessa C'D E on kovariaattien ja oppimisvaikeuksien vaikutus masennukseen. INT,.;
on oppimisvaikeuksien ja alkoholinkaytén aiheuttaman syyllisyydentunteen vuorovaiku-
tus. Vastaavasti INT,,.q on oppimisvaikeuksien ja alkoholinkdytén aiheuttamien syylli-
syydentunteiden vuorovaikutuksen seka oppimisvaikeuksien ja alkoholinkdytén heratta-
mien tunteiden itsendisten vaikutusten osuus. PIE kuvaa pelkdstaan alkoholinkaytén
aiheuttaman syyllisyydentunteen vaikutusta masennukseen. Altistuksen kokonaisvaiku-
tuksen, suhteellinen riski on ilmaistu alimpana taulukossa.

6.2 Tulokset

Tuloksia paasee tarkastelemaan R-koodin kirjoittamasta tiedostosta. Taulukossa (6.1) na-
kyy tdman esimerkin olennaisimmat tulokset. Koodi antaa automaattisesti 95 % luotta-
musvalin parametreille ja altistuksen kokonaisvaikutusta selittaville osuuksille. Esimerkin
tiedoilla lasketut luottamusvalit ovat isoja, mika ei anna hyvaéa kuvaa tulosten tarkkuudes-
ta.

Taulukko 6.1. Komponenttien estimaatit luottamusarvoineen

Komponentti  Suhteellinen 95 % luottamus-  Selittdvd 95 % Luottamus-
lisariski vali osuus vali

CDE 0.607 (-0.570, 1.456) 66.38 %  (-45.98 %, 183.40 %)

INT, ey 0.270 (-0.470, 1.044) 29.55% (-72.89 %, 131.31 %)

INTeq 0.023 (-0.096, 0.102) 2.48 % (-12.07 %, 13.59 %)

(- ) (-

(- )

PIE 0.015 0.022, 0.040 1.61 % 8.91 %, 4.97 %)
TE 0.914 0.015, 1.686




19

Kontrolloidun suoran vaikutuksen, C'D E:n osuus on selkeasti suurin. Altistuksen koko-
naisvaikutuksesta kontrolloitu vaikutus selittdd noin 66 %. Oppimishairidilla on selvas-
ti yksindén jotain yhteyttd masennusdiagnoosiin. Alkoholinkéytén kokemuksen valittama
vaikutus, toisin sanoen puhtaasti epasuora vaikutus, on 1.6 % altistuksen kokonaisvaiku-
tuksesta. Vélitetty vaikutus, (PIE + INT,..q)/TE, selittdd noin 4 % kokonaisvaikutuk-
sesta. Interaktiivisen vaikutuksen osuus sen sijaan oli jopa yli 30 %. Luvussa 3 mainittiin
muuttuja PFE (proportion eliminated), joka lasketaan vahentadmalla kontrolloitu vaikutus
kokonaisvaikutuksesta. Nyt sen osuus on ldhes 34 %, mik& kuvaa vuorovaikutuksen ja
valitetyn vaikutuksen osuutta altistuksen kokonaisvaikutuksesta.

Oppimishairion kokonaisvaikutuksen suhteellinen riski masennuksen syntyyn on noin 1.9,
eli altistuksen tuoma lisariski on 0.9 (95 % luottamusvéli: 0.986-2.686). Se vaikuttaisi
olevan siis melko merkittdvd masennuksen kannalta. Valitetty suhteellinen riski (0.038) on
hyvin pieni, mutta viitteellisen vuorovaikutuksen ja kontrolloidun vaikutuksen suhteellinen
riski, 0.877, on selkeasti merkittavampi.

Naiden lukemien perusteella vaikuttaisi, ettéd alkoholinkaytén aiheuttamalla syyllisyydella
on jonkinlainen yhteys masennuksen syntyyn. Epasuora vaikutus yksinaan oli kuitenkin
melko pieni tekija altistuksen kokonaisvaikutuksen kannalta, mutta altistuksen ja valitta-
jan viitteellisen vuorovaikutuksen suhteellinen riski, 0.270 (95 % luottamusvali: -0.470 —
1.044), on selkeasti merkittdva kokonaisvaikutuksen kannalta. Oppimisvaikeudet vaikut-
taisivat lisdavan masennuksen riskia seka suorasti ettd epasuorasti. Oppimisvaikeuden
kontrolloitu suora vaikutus (suhteellinen riski: 0.607; 95 % luottamusvali: -0.570 — 1.456)
oli kuitenkin merkittavin komponentti tuloksien perusteella.
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7. POHDINTA

Four-way decomposition on hajotusmenetelmd, joka jakaa altistuksen vaikutuksen nel-
jaédn komponenttiin. Komponenttien avulla on mahdollista tutkia valittajan, altistuksen se-
ka valittdjan ja altistuksen vuorovaikutuksen osuutta lopputuloksesta. Komponentit maa-
rittdvat siten altistuksen suoran ja epasuoran vaikutuksen lopputulokseen. Hajotusme-
netelma auttaa kausaalisuhteiden tarkastelussa merkittavasti, silla altistuksen vaikutus
ei valttamatta ole niin yksiselitteinen kuin on helppo ymmartaa perinteisten tilastollisten
mallinnusten avulla. Usein altistukseen vaikuttaa jokin ulkopuolinen valittaja, jonka vai-
kutus lopputulokseen yhdessa altistuksen kanssa voi olla hyvinkin merkittava. Tama ei
kuitenkaan selvia ilman komponenttien yksityiskohtaista tarkastelua.

Hajotusmenetelméan heikkoutena on sen kykenemattdmyys antaa tasmallistéd arvoa kom-
ponenteille. Jokainen komponentti estimoidaan sen odotusarvon avulla, jolloin estimoin-
nin tarkkuuteen vaikuttaa useat aineiston ominaisuudet. Aineiston koko, mitta-asteikot,
muuttujien ominaisuudet ja estimoinnin ongelmat, kuten poikkeamat ja harhat, vaikuttavat
estimaattorin tehokkuuteen. Siita huolimatta four-way decomposition antaa selkedmman
arvion altistuksen ja vélittajan seka niiden vuorovaikutuksen osuudesta kuin pelkan altis-
tuksen vaikutuksen estimointi, jossa valittajaa ei oteta huomioon. Valittajan vaikutus on
merkittdva monissa tutkimuksissa, eika sita voi jattaa taysin huomiotta. Valittaja ei itses-
saan valttamatta ole oleellinen tekija lopputuloksen kannalta, mutta joissakin aineistossa
valitetty vuorovaikutus on hyvin merkittdva osa lopputuloksen syntya. Toisaalta altistuk-
sen suoran ja epasuoran vaikutuksen tarkastelu voi joskus osoittaa, ettei valittajaa tarvita
lopputuloksen syntymiseen. Tallaisissa tilanteissa valittdjamuuttuja voidaan hylata, jolloin
muodostetut mallinnukset kuvaavat tarkemmin jaljella olevien muuttujien vélisia suhteita.

Taman tutkielman esimerkissa kaikki valitut muuttujat eivét vaikuttaneet kovinkaan suu-
resti lopputulokseen. Valittajalla, toisin sanoen alkoholin aiheuttamalla syyllisyydentun-
teella, nayttéisi kuitenkin olevan jonkinlainen yhteys masennukseen, mutta kaytetyn tutki-
musmateriaalin valossa sita ei voi maarittaa tarkemmin. Altistuksella, eli oppimisvaikeuk-
silla, vaikuttaisi olevan selvasti yhteyttd masennusdiagnoosin kanssa. Oppimisvaikeuk-
sien vaikutus masennukseen niin suorasti kuin epasuorastikin on aihe, jota on syyta tut-
kia enemman. Taman tutkielman kannalta ei ole kuitenkaan olennaista tarkastella niiden
valistd kausaalisuhdetta tarkemmin. Esimerkin avulla komponenttien muodostamista ja
analysointia voitiin kuitenkin tarkastella tehokkaasti. Esimerkki antoi myos selkean 1ahto-
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kohdan R-koodin kayttdmiseen.

Four-way decomposition on selvasti hyvin tehokas menetelma altistuksen suoran ja epa-
suoran vaikutuksen tutkimiseen. Menetelmaé on hyddynnetty erityisesti 1aéketieteen ja
epidemiologian piirissa viime vuosien aikana, mutta jatkossa sen suosio toivottavasti le-
vida laajemmalle. Hajotusmenetelma toimii hyvana tybkaluna laéketieteen ja psykologian
parissa, mutta se sopii varsin hyvin muidenkin alojen tutkimuksiin. Menetelman yleisty-
mista tukisi vahvasti valmiit koodi-paketit useille ohjelmistoille, silla talla hetkella valmiita
koodeja on vain muutamaan tilastolliseen ohjelmistoon.
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LIITE: R-KOODI

Four-way decomposition -hajotelman komponenttien estimoimiseen voidaan hyédyntaa
alla olevaa R-koodia. Koodi on esitetty sen alkuperaisessd muodossa, mutta ohjeet koo-
din kayttdédn on annettu luvussa (6) suomeksi. Koodin pitéda sijaita samassa kansiossa
kuin siihen liittyva lahdekoodi (Mutlu et al., 2017).

# All libraries here
library(boot)
library(survival)
library(data.table)
library(foreign)
library(dummies)
library (GenABEL)

library(dummies)

# Sources import here
# this script should be run from the same folder where src.R is

source(’src.R’)
# Define your parameters here!!!

#Data pathway
data_path<-"//Test.sav" #spss/csv/txt
#Path to save results

output<-’//Test_results.csv’

#Define variables
A<<-2A2°

M<<-’>M1°

Y<<-"Y1’
COVAR<<-c(’C1’,°C2’,°C3”)

#1=binary O=continuous
outcome=0

mediator=0
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# Assign levels for the exposure that are being compared; for mstar
# it is the level at which to compute the CDE and the remainder of
# the decomposition

a<<-1

astar<<-0

mstar<<-0

#Boostrap number of iterations
N_r=5

# Reading data file
data<-read.spss(data_path, to.data.frame=T) #TODO spss/csv/txt (7)

if (! prod(c(A,Y,M,COVAR) %in% names(data) ) )

{stop(’Some of defined variable names are not in data file!’)}
if (mediator==1 & outcome==1)

{save_results(output=output, boot_function=boot.bMb0, N=N_r)}
if (mediator==0 & outcome==1)

{save_results(output=output, boot_function=boot.cMb0, N=N_r)}
if (mediator==1 & outcome==0)

{save_results(output=output, boot_function=boot.bMcO, N=N_r)}
if (mediator==0 & outcome==0)

{save_results(output=output, boot_function=boot.cMcO, N=N_r)}
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