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Correlatie en regressie

In deze aflevering komen aan de orde het
verband tussen een categorische en eennume-
rieke variabele, en het verband tussen twee
numerieke variabelen. Voor het beschrijven
van deze verbanden wordt in de regel gebruik
gemaakt van het puntendiagram, de correla-
tiecoéfficiént en de regressie-analyse. Vooral
de correlatiecoéfficiént wordt veel toegepast
in dit tijdschrift.

Inleiding

In de vorige aflevering van deze serie
kwam het verband tussen twee categori-
sche (dichotome) variabelen aan de or-
de. Vaak zijn ook andere verbanden
onderwerp van studie:

- het verband tussen een categorische

en een numericke variabele;
— het verband tussen twee numerieke
variabelen.

Een voorbeeld van het eerste type is de
relatie tussen hoofdpijn (categorische
variabele) en hoge bloeddruk (nume-
rieke variabele)’ van mensen met en
zonder hoofdpijn worden de verdelin-
gen van de bloeddrukwaarden vergele-
ken.! Een veel gebruikte maat voor het
verband is dan het verschil tussen de
gemiddelde waarden. Wil men beoor-
delen in hoeverre dit verschil al dan niet
op toeval kan berusten, dan moet men
daarnaast de standaarddeviaties van
beide verdelingen kennen. Bij een grote
spreiding van beide verdelingen is er
immers meer kans dat een bepaald ver-
schil op toeval berust, dan bij een veel
kleinere spreiding.

Er kunnen ook meer groepen met
elkaar vergeleken worden, bijvoor-
beeld: nooit hoofdpijn, minder dan we-
kelijks hoofdpijn, en iedere week
hoofdpijn. Door middel van variantie-
analyse kan men eventuele verschillen
bestuderen en statistisch toetsen.
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Voorbeelden van verbanden tussen nu-

merieke variabelen zijn:

~ de samenhang tussen de resultaten
van de bloeddrukmeting tijdens het
spreekuur en de intra-arteri€le bloed-
druk (thuis rustig zittend);?

— de samenhang tussen de uitslagen van
verschillende reflectometers voor
diabetische zelfcontrole;’

- de samenhang tussen het aantal siga-
retten dat men rookt en de afname
van de vitale capaciteit.

Voor het beschrijven van deze verban-
den wordt in de regel gebruik gemaakt
van het puntendiagram, de correla-
tiecoéfficiént en regressie-analyse. In
Huisarts en Wetenschap is vooral de
correlatiecoéfficiént erg populair, en
het is nuttig wat langer stil te staan bij
enkele adders die hier onder het gras
liggen. Daarna maken we nog een aan-
tal algemene opmerkingen over re-
gressie.

Correlatie

Figuur 1, ontleend aan Van Mont-
frans, toont het verband tussen de ge-
middelde intra-arteri¢le bloeddruk
thuis gemeten (uitgezet op de X-as) en
de gemiddelde bloeddruk gemeten op
het spreekuur (uitgezet op de Y-as).
Onderscheid is gemaakt tussen 44 pa-
tienten met lichte hypertensie (®) en
negen normotensieve proefpersonen
(0). Te zien is dat er in de totale groep
een positief verband bestaat tussen bei-
de uitslagen, en dat dit verband bij
benadering lineair is. De samenhang is
echter lang niet perfect: in de regel is er
een verschil tussen beide uitslagen,
waarbij de spreekuurbloeddruk in de
meeste gevallen hoger is, maar soms
ook wat lager.

De correlatiecoéfficiént  (volgens
Pearson) (r) is nu een indicator van de
mate waarin de punten in het puntendi-
agram op één rechte lijn liggen en van de
richting (positief of negatief) van de
samenhang. Als r maximaal is, namelijk
gelijk aan +1, is er sprake van een
perfecte positieve lineaire correlatie.
Alsrdaaltvan 1tot0,is er in afnemende
mate een niet-perfecte positieve lineaire

bloeddruk bij de patiént thuis.

Figuur 1 De spreekuur-bloeddruk uitgezet tegen de intra-arteriéle

Bron Van Montfrans.”
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Figuur 2 Fictief puntendiagram, ontstaan door draaiing van de
puntenwolk uit figuur 1 naar een minder steile hellingshoek.
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Figuur 3 Zeven lineaire verbanden met verschillende hellings-
hoeken.
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correlatie. Een r van 0 betekent dat erin
het geheel geen lineair verband is. Een
negatieve correlatiecoéfficiént houdt in
dat er in zekere mate sprake is van een
negatief lineair verband, met als laagste
waarde -1. In het laatste geval liggen alle
punten weer precies op één rechte lijn:
een perfecte negatieve lineaire corre-
latie.

Bij de gegevens in figuur 1 werd een
correlatiecoéfficiént van 0.68 berekend.
Dit duidt dus op een positieve correla-
tie. Wat zegt dit getal ons nu, als we op
grond van de spreekuurbloeddruk een
uitspraak willen doen over de intra-
arteriéle druk? Niet meer dan: hoe ho-
ger de spreekuurbloeddruk, des te ho-
ger in het algemeen de intra-arteriéle
druk, met inachtneming van een nog
tamelijk grote spreiding. Dat hadden
we ook al uit de puntenwolk opge-
maakt. Bovendien gaf die ons nog de
extra informatie dat de spreekuurme-
ting meestal hoger uitvalt. Daarnaast
geeft het puntendiagram meer gedetail-
leerde informatie over de spreiding en,
last but not least, ook een indruk van de
mate waarin de thuis gemeten intra-
arteri€le druk gemiddeld hoger is bij
patiénten bij wie een hogere spreekuur-
bloeddruk gemeten wordt.

Over dit laatste, de ‘helling’ van het
verband, laat de correlatiecoéfficiént
echter geen conclusie toe, behalve dan
dat de helling positief of negatief is. De
correlatiecoéfficiént is verder slechts
een indicator van de mate waarin de
punten op één rechte lijn liggen. Zo past
bij figuur 2, die niets anders is dan een
draaiing van de punten uit figuur I naar
een minder steile ‘helling’, ook een cor-
relatiecoéfficiént van 0.68. En voor alle
rechtlijnige verbanden in figuur 3 geldt,
onafhankelijk van de ‘helling’, een cor-
relatiecoéfficiént van +1.

Niet alleen de helling van een lineair
verband, maar meer in het algemeen de
vorm van verbanden kan sterk variéren
en toch een zelfde correlatiecoéfficiént
opleveren. Sprekende voorbeelden
hiervan zijn de soms bizarre puntendia-
grammen in figuur 4 waarbij telkens een
correlatiecoéfficiént van 0.70 berekend
kan worden.*

Een ander probleem van de correla-
tiecoéfficiént is dat waarden in de buurt
van 0 nog niet uitsluiten dat er een
verband is, zij het dan geen lineair ver-
band. Een fraai U-vormig verband bij-
voorbeeld kan een correlatiecoéficiént
van 0 of praktisch 0 opleveren (figuur
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5). Als men op deze waarde zou afgaan,
zouden belangrijke relaties over het
hoofd gezien kunnen worden.

Tenslotte is de correlatiecoéfficiént
erg gevoelig voor de manier waarop de
onderzochte personen zijn geselec-
teerd. Zo kan men verschillende groe-
pen samenvoegen tot €én grote groep,
of juist een grote groep in subgroepen
onderverdelen, en vervolgens geheel
andere waarden van de correlatiecoéffi-
ciént in de nieuw samengestelde groe-
pen vinden. In figuur 1 bijvoorbeeld zou
men onder normotensieven en hoge-
bloeddrukpatiénten apart veel lagere
correlatiecoéfficiénten vinden. En ook
in figuur 4c is te zien, dat er van noe-
menswaardige correlatie geen sprake
meer zou zijn, als men de beide punten-
groepen apart zou beschouwen.

Het komt erop neer dat de correla-
tiecoéfficiént op zichzelf van zeer be-
trekkelijke waarde is. Indien men het
puntendiagram heeft bestudeerd en
eventueel gepubliceerd of beschreven,
kan hij een nuttige samenvattende toe-
voeging zijn, als er tenminste geen spra-
ke is van een duidelijk niet-lineaire sa-
menhang. De zogenaamde correla-
tiematrix, een tabel met correlatiecoéf-
ficiénten voor de samenhang van een
groter aantal verschillende variabelen,
is op zich nauwelijks informatief en
soms zelfs misleidend, tenzij men een
aanduiding geeft van de vorm van de
betreffende verbanden en de wijze van
selectie van de onderzochte groep
nauwkeurig beschrijft.% Het is al met al
niet mogelijk om de grootte van de
correlatiecoéfficiént eenduidig te inter-
preteren als men het bijbehorende pun-
tendiagram niet kent: verbanden van
geheel verschillende aard kunnen de-
zelfde correlatiecoéfficiént opleveren.
Volstrekt niet-lineaire verbanden kun-
nen nog redelijk hoge waarden opleve-
ren (figuur 4), en zeer lage waarden
sluiten een fraai, niet-lineair verband
niet uit. Sterke argumenten voor een
lineair verband heeft men pas bij waar-
den boven 0.80 a 0.85.

Regressie
Bij regressie-analyse is het doel om te

komen tot een beschrijving van de mate
waarin een bepaalde (afhankelijke) va-

Figuur 4 Acht puntendiagrammen, elk met
een correlatiecoéfficiént van 0.70.*
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Figuur 5 U-vormig verband met een correlatiecoéfficiént van 0.0.
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Figuur 6 Lineaire regressiefunctie voor het verband tussen bloedsui-
ker bepaald door de Reflolux II-meter, en de standaardbloedsuiker.
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riabele verandert, indien één of meer
andere (onafhankelijke) variabelen an-
dere waarden aannemen. Deze be-
schrijving heeft de vorm van een alge-
braische functie, en dient goed te passen
bij de voor analyse beschikbare empiri-
sche gegevens. Het bepalen van zo’n
passende functie noemt men wel het
‘fitten’ van een regressiefunctie of -lijn.

Regressie-analyse kent verschillende
toepassingen:
® In de cerste plaats het beschrijven
van de aanwezigheid en de vorm van
bepaalde relaties. Een voorbeeld hier-
van is de beschrijving van het verband
tussen de leeftijd en de kans op een
somatische diagnose in aansluiting op
onverklaarde moeheidsklachten.” In dit
kader is ook te noemen de beschrijving
van het mogelijke dosis-respons effect
in onderzoek naar een etiologisch ver-
band of de effectiviteit van een genees-
middel. Een voorbeeld is het aantal
grammen dat een neonaat gemiddeld
minder weegt per door de moeder tij-
dens de zwangerschap gerookte si-
garet. ‘
® In de tweede plaats kan men beogen
op grond van de afgeleide functie (het
regressiemodel) voorspellingen te doen
ten aanzien van de afhankelijke (res-
pons- of outcome-)variabele in gevallen
waarin men alleen de onafhankelijke
variabelen (predictoren of determinan-
ten) kent. Een voorbeeld hiervan bevat
het recente artikel van Dujardin e.a.,
waarin wordt onderzocht of reflectome-
ters voor diabetische zelfcontrole een
nauwkeurige schatting kunnen leveren
van de bloedsuikerwaarde die verwacht
mag worden bij meting in een klinisch-
chemisch laboratorium.®> Voorwaarde
voor zo’n voorspelling is dan wel dat de
populatie op grond waarvan de regres-
siefunctie werd afgeleid, voldoende re-
presentatief is voor de groep of de per-
sonen waarbij de ‘voorspelling’ gedaan
wordt.

De regressiefunctie wordt in de regel
bepaald op grond van de resultaten van
een onderzoek. Als er bij bestudering
van het puntendiagram geen aanleiding
is een niet-lineair verband te vermoe-
den, dan kan in principe gekozen wor-
den voor het ‘lineair model’. In de meest
eenvoudige vorm hiervan is slechts spra-
ke van één afhankelijke (respons-)vari-
abele y en één onafhankelijke variabele
(predictor) x:

y = A + Bx
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Dit wil zeggen: in de gevallen dat er
sprake is van één zelfde waarde van x, is
y het verwachte gemiddelde van de bij-
behorende waarden van y. Een exacte
voorspelling van y is uiteraard niet mo-
gelijk. A is een constante, die nodig is
omdat bij een x-waarde van 0 niet per se
een y-waarde van 0 hoort. B is de regres-
siecoéfficiént, die aangeeft hoeveel
y verandert per eenheid van x. In figuur
6 wordt een voorbeeld gegeven van een
lineaire regressiefunctie, ontleend aan
Dujardin e.a.®> Volgens zo’n functie is
door een puntenwolk een rechte lijn te
trekken die voor iedere waarde van
x telkens de schatting voor y aangeeft.
De regressiecoéfficient B bepaalt de
‘helling’ van de lijn, en deze kan weer
positief of negatief zijn. A en B volgen
uit de regressie-analyse (met sommige
pocketcalculators en zeker per compu-
ter snel uit te voeren).

Bij de regressie-analyse is een pro-
bleem, dat men in een onderzoek in het
algemeen te maken heeft met meeton-
nauwkeurigheid, biologische variatie en
variaties ten gevolge van de selectie van
een bepaalde onderzoeksgroep. Op-
nieuw uitvoeren van de regressie-analy-
se op nieuwe gegevens, op een ander
tijdstip of bij andere vergelijkbare per-
sonen verkregen, zal dan ook meestal
tot op zekere hoogte andere waarden
voor A en B opleveren. Het verdient
dan ook aanbeveling om met behulp van
statistische procedures, zoals significan-
tietoetsen of een bepaling van betrouw-
baarheidsintervallen, na te gaan in hoe-
verre de regressielijn de waarnemingen
adequaat beschrijft en hoe nauwkeurig
en betrouwbaar uitspraken en voorspel-
lingen op grond van de regressielijn
zijn.

Grootheden die daarbij gebruikt wor-
den, zijn de standaarddeviatie van de
afwijkingen van de waarnemingen ten
opzichte van de regressielijn en de daar-
uit afgeleide ‘standaardfout’ van de
coéfficiénten (SE = standard error).
Buiten de range van de in het onderzoek
waargenomen waarden van x, bij hante-
ring van andere meetmethoden of bij

anders samengestelde onderzoeksgroe-
pen is zo’n statistische analyse echter
evenmin een garantie voor de geldig-
heid van de gevonden lineaire relatie.

Op het grondmotief van de meest een-
voudige vorm van lineaire regressie be-
staan allerlei variaties.

Als het puntendiagram op een niet-
lineaire samenhang duidt, moet gezocht
worden naar andere functies. Bij het
vermoeden van een U-vormig verband
kan bijvoorbeeld een kwadratische
functie de meest passende zijn:

y=A+B1x+B2X2

Hierbij is, naast de constante A, sprake
van twee regressiecoéfficiénten: één
voor de lineaire en één voor de kwadra-
tische ‘component’. Indien men bestu-
deert in hoeverre y wordt beinvloed
door meer dan één onafhankelijke vari-
abele tegelijk, kan men deze ook tege-
lijk in de regressievergelijking brengen,
bijvoorbeeld:

y= A+ B1X1 + BzXz + ...+ BiXi.

Men spreekt dan van multivariate re-
gressie, en in dit geval van multivariate
lineaire regressie, omdat in het rechter-
lid alleen lineaire componenten voor-
komen.

De voordelen van de regressiefunctie
ten opzichte van de correlatiecoéfficiént
bij het beschrijven van het verband tus-
sen twee variabelen zijn:

® De regressiefunctie is gemakkelijk te
interpreteren: de vorm van het verband
is beschreven en met behulp van de
functie is uit de onafhankelijke variabe-
le de gemiddelde waarde van de afhan-
kelijke te schatten. Bij correlatiebere-
kening komt zo’n schatting in het geheel
niet aan de orde. Uit figuur 6 volgt
bijvoorbeeld dat de Reflolux II reflecto-
meter de beste schatting van de gemid-
delde bloedsuiker (y) geeft, als men bij
iedere gemeten waarde (x) 0.6 mmol/l
(A) optelt. Het feit dat de correla-

tiecoéfficiént zeer hoog is (0.97), geeft
alleen aan dat de relatie redelijk nauw-
keurig door een rechte lijn is te be-
schrijven.

® De regressiefunctie is niet per se ge-
bonden aan lineaire relaties, en kan
andere vormen beschrijven. De correla-
tiecoéfficiént heeft dan echter geen be-
tekenis meer.

Verband en oorzaak

Het is wellicht overbodig om te zeggen
dat het vinden van een verband nog niet
zegt dat er sprake is van bijvoorbeeld
een causale relatie, laat staan over de
richting daarvan. Bij etiologische vraag-
stellingen is er voor de bewijsvoering
meer nodig dan een gevonden verband.
Met name de aard en de kwaliteit van de
studieopzet, maar ook de reeds tevoren
bestaande kennis en een zorgvuldige
interpretatie van de uitkomsten beho-
ren hiertoe. Wie zou intensivering van
het roken willen bepleiten op grond van
de waarneming dat de toename van het
tabaksgebruik in Nederland gepaard is
gegaan met een verbeterde levensver-
wachting?
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