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A HOTELLING T2 ES A DISZKRIMINANCIA-ANALIZIS ALKALMAZASANAK LEHETO-

SEGEI A TOXIKOLOGIABAN

ESry Ajandok, Elek Sandor
Gybdgyszerkutatd Intézet Kv. Budapest

Mindazok a matematikai médszerek, amelyeket a toxikoldégiai ki-
sérletekben &ltaldban alkalmazunk, tehdt az un. egyvaltozds biomet-
riai mdédszerek a valtozodk statisztikai fliggetlenségét tételezik fel
" ahhoz, hogy helyes kovetkeztetest vonjunk le a hipotézisre vonatkozd
ddntésiink. soran, Ha a valtozék fliggetlenségére vonatkozd feltétel
nem teljesul érvénytelen a statisztikai préba, torzitottak a becsiilt
mutatdk.

A toxikolégiai vizsgalatok soran nagyszdmu, egymastdl nem filig-
getlen klinikai-kémiai, hematoldgiai, elektrofiziolégiai, teratold-
giai, stb. paraméter valtozdsanak mérését végezziik, Ha az adatok
eloszlasa normalis, a jél ismert t-prdbat alkalmazzak a kezelt és a
kontroll csoport atlagértékeinek Osszehasonlitésédra. Ezt kdveti az
értékelés masodik fazisa, a paraméterenként kapott t-~értékek alaku-
lasa alapjén az 6sszhatds értékelése. A paraméterek toxicitéds érté-
kének valamifajta sulyozisival egyesek mellSzhetdk, mis paraméterek
valtozasa pedig az érdeklddés kdzéppontjdba kell keriilijdn.

Napjaink experiment&dlis toxikoldégidja tehit siirgetd igénnyel
veti fel az elvaltozasok Osszetett és targyilagos megitélését bizto-
sitd eljaréds vagy eljarasok keresését, Mivel a biometria t8bbvalto-
z6s médszerei alapvetden szintetizald jellegliek, igy fordult a figyel-
miink a Student féle t-prdba tébbvélt026s dltaléanositasat jelentd

Hotelling T2 és az ezt kbvetd szamltasokon alapuld dlszkrlmlnanc1a—
-analizis [a késObbiekben DA/ felé,

A DA-el megvalaszolhatd kérdések:

1. T6bb kvantitativ paraméter /tulajdonség/ egyittes flgyelembevete—
lével kimutathatd-e szzgnﬁfzkans kiilénbség a kontroll és a kezelt
csoport ké&zodtt?

2. Keresiink egy &sszevont jellemzdt /z/, amely mint toxieitdsi mérd-
ezdm,alkalmas lehet pl. . egy szervfunkcié toxikus elvaltozisénak
kvantifikalasara: - )

z = wlxl + w2X2 + w3X3 ees + thm_ .
ahol X. az i-edik paraméter értékét, wi'pedig a paraméter értéké-
hez rendelheto sulyokat jeldli,

3. Mennyire fugg a kontroll és a kezelt csooort kiilonbsége az egyes

. tulajdonsagoktol7 Masszdéval: az egyes tulagdonsdgoknak -egymdshoz
vald visszonya mennyire jelentSs a toxikussag megltelese, a-két
csoport szétvalasztéasa SZempontjabol°

Véglil még egy paraméternek, az 1donek a toxicitas vizsgalatok-
ban bet8ltétt szerepérdl kell szdlnunk. Ennek figyelebevétele tulaj-
donképpen DA-k. .sorozatdnak elvégzésével arra a kérdésre is valaszt
adhat, hogy pl. az organotoxikus elvdltozas mennyire tartds az idd-
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‘ben, meddig fokozodik vagy mikor csdkken [ESry és Elek, 1982/. Ugyan-
azon a vizsgalati csoporton beliil elemezve az id0 szerepét, az egy-

mintéas t-préba analoglajara az egymintds DA-t alkalmazzuk paros meg-
figyeléseinkre.

‘Eredméhyek

Egy citosztatikum hatds&t vizsgaltuk a majfunkcid toxikus elval-
tozédsa megitélésére egyszeri per os kezelést kdvetden -kutyadkon 42 na- -
pos iddintervallumban az 1,, 4., 7., lO., 14., 20., 28., 35., és 42,
napokon., A kapott "z" 8sszevont paraméter atlagértékeit a szamitdgép
értékelte a kontroll és a kezelt csoportra. Ezeknek az &atlagoknak a
kiildnbségét szemléltetjiik az ‘1, &bran az idd fliggvényében, A kapott
kiildnbség a kontroll-és a kezelt csoport "tavolsdgd"-nak tekinthetd,

ez az un, Mahalanobis tavolsag, a D2. Az &bréan bejeldltiik, hogy a
majfunkcioban bekdvetkez8 ndvekvd toxicitas a 7. naptdl mar 521gn1fi-
kéns és ez csak fokozédik /a 2., naptdél mar P<0,5 %-0s szinten/. Ez a
citosztatikumokra Altaldban jellemzd, elnyujtott toxicitasnak felel
meg. Ugyanezen az abrén a paraméterenkénti t-~értékek alakuléséat is
bemutatjuk., Az Ssszehasonlitis szemléletesen mutatja a DA nagyobb ér-
zékenységét: mig a GOT és GPT szint csak kis mértékben valtozik szig-
nifikadnsan és ez csak egyes iddpontokra igaz,.,a m&jfunkcid toxikus el-
valtozasat a toxicitdsi mérBszamon alapuldé D° jobban mutatja.

A kdvetkezO abran /2. abra/ a kontroll és a kezelt csoportra a
dimenzid nélkiili "z" mérdszam értékének gyakorisdgi eloszlasat mutat-
juk be. Az &bréan feltlintettiik azokat a sulyokat is, amiket a vizsgalt
szérum-enzimek az analizis sor&n kaptak. Eszerint a GOT és GPT lénye-
gesen nagyobb szerepet j&tszik mint az alkalikus foszfatdz az Ossze-
vont értékmérd kialakitdsiban. Az ok részben abban keresendd, hogy az
alk, foszfatiz és a GPT k&zdtt szoros korreldcidt észleltiink a 14,
naptél és a DA ilyen esetben a korrelidlt faktorok sulyat eszerint moé-
dositja, .

A korrelaciéd alakulasa az alk. foszfataz és a GPT szintje egyiit-
tes ndvekedésének felel meg a 14, naptdl, mig a GOT szint az induld
értékhez viszonyitott cs&8kkenés utén a 14. naptél stabilizalédott,
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