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머리말 — 이 책을 어떻게 쓰나


왜 이 책인가

역학이 다루는 것은 인구 집단에서 실제로 일어나는 현상입니다. 누가 더 많이 앓고, 무엇이 그 차이를 만드는가. 그런데 이 현상은 눈으로 직접 볼 수 없습니다. 우리는 언제나 연구라는 절차를 통해서만 그것을 봅니다. 사람을 뽑고, 재고, 분석해 하나의 결론으로 옮깁니다. 논문은 그 현상을 담으려는 도구이지, 현상 그 자체가 아닙니다.

문제는 그 절차가 현실을 그대로 옮기지 못할 때가 있다는 것입니다. 표본을 잘못 뽑으면(선택 편향), 잴 것을 제대로 재지 못하면, 교란을 걸러내지 못하면, 추적 도중 사람들이 특정한 방향으로 빠져나가면 — 겉으로는 과학의 형식을 완벽히 갖춘 논문이라도 그 숫자는 인구 집단의 진짜 모습과 어긋납니다. 절차만 과학인 것과, 현실을 제대로 담은 과학은 다릅니다.

그래서 이 책의 목표는 개념을 외우는 것이 아니라, 어떤 연구가 인구 집단의 실제 현상을 제대로 담고 있는지 판단하는 것입니다. 논문을 의심하는 것이 목적이 아닙니다. 논문 너머의 사람들에게 실제로 무슨 일이 일어나고 있는가를, 그 절차가 얼마나 믿을 만하게 보여주는지로 되짚는 것입니다. 지도를 읽되, 그 지도가 땅을 제대로 그렸는지를 함께 묻는 일입니다.

여기에 오늘의 사정이 하나 더 겹칩니다. 생성형 AI에게 물으면 몇 초 만에 유창한 답이 돌아옵니다. 그런데 유창한 것과 맞는 것은 다릅니다. 매끄럽게 쓰인 연구 계획, 그럴듯하게 요약된 결론이 실은 편향에 오염되어 있을 때, 그것을 알아보지 못하면 잘못된 정책과 잘못된 임상 판단으로 이어집니다. 발생률과 유병률의 정의를 아는 것과, 그 값이 인구 집단의 현실을 제대로 잰 것인지 판단하는 것은 다른 능력입니다. 앞은 들으면 알지만, 뒤는 스스로 부딪혀야 길러집니다.



이 책의 자세

이 책은 정답을 떠먹여 주지 않습니다. 그래서 본문에 답지가 없습니다. 각 장은 개념을 설명한 뒤, 끝에서 여러분에게 두 가지를 돌려줍니다.


	확인 문제 — 읽었는지 스스로 점검하는 객관식입니다. 답을 싣지 않았습니다. 풀어 보고, 막히면 그 개념으로 돌아가 다시 읽으십시오.

	스스로 생각해 보기 — 그 장에서 가장 자주 헷갈리는 지점을 파고드는 질문입니다. 정답을 찾는 것이 아니라, 개념을 자기 말로 세워 보는 자리입니다.



이 질문들에는 온라인 짝이 있습니다. yonsei QST(온라인 강의 플랫폼)의 AI 튜터가 같은 질문을 놓고 여러분과 대화합니다. 튜터는 답을 말해 주지 않습니다. 여러분의 답에 꼬리 질문을 던져, 여러분의 이해가 어디까지 닿았는지를 스스로 발견하게 합니다. 책으로 생각하고, 튜터와 확인하십시오.



AI를 어떻게 쓸 것인가

이 책과 이 수업은 AI를 금지하지 않습니다. 대신 어디까지 써도 되는지를 분명히 합니다.


	써도 되는 곳 — 브레인스토밍, 자료 탐색, 모르는 용어 찾기, 그리고 이 책의 짝인 AI 튜터

	직접 해야 하는 곳 — 논문의 약점을 판단하는 일, 시험, 자신의 생각을 적는 성찰

	밝힐 것 — 어떤 AI를 어디에 썼는지 적습니다. 쓴 것은 문제가 아닙니다. 숨긴 것이 문제입니다.



AI가 쓴 글은 유창합니다. 이 책은 그 유창함 아래에서 무엇이 맞고 무엇이 틀렸는지를 알아보는 훈련입니다. 그 눈이 이 과목이 여러분에게 남기려는 것입니다.



이 책이 서 있는 자리

이 책은 하나의 교재를 요약한 것이 아니라, 여러 원저 연구를 바탕으로 개념을 다시 세워 쓴 것입니다. 각 장은 실제 보건학·역학 연구를 사례로 삼아, 그 연구가 무엇을 잘했고 무엇을 조심해야 하는지를 따라갑니다. 인용한 원논문은 그 자리에 밝혀 두었습니다.

이제 첫 장을 펼치십시오. 학기가 끝날 때, 처음 보는 연구를 놓고 그 결론이 인구 집단의 실제 모습을 제대로 담았는지 — 어디에서, 왜 어긋났는지를 말할 수 있게 되는 것. 그것이 이 책이 여러분과 함께 가려는 곳입니다.





제1장 과학철학과 역학 개론


이 장은 나머지 열 장의 어휘를 정하는 자리입니다. 여기서 흔들리면 뒤가 계속 흔들립니다.




이 장에서 답할 질문


	역학은 무엇을 하는 학문이고, 어떤 사고방식 위에 서 있는가

	좋은 연구 질문은 어떻게 만들어지는가 — 그리고 왜 질문을 잘 짓는 것이 연구의 절반인가

	발생률과 유병률은 무엇이 다른가 — 이 구분이 5장·6장을 가릅니다

	예방은 어느 단계에서 이루어지는가



이 장에는 계산이 거의 없습니다. 대신 말의 정의가 있습니다. 뒤의 열 장은 전부 이 장의 단어로 쓰여 있으므로, 여기서 “발생률”과 “유병률”을 헷갈린 채 넘어가면 5장에서 그 값이 손에 잡히지 않습니다.


이 책 전체를 관통하는 한 가지

시작하기 전에 이 과목의 뼈대를 한 문장으로 세워 둡니다.


우리가 알고 싶은 것은 인구 집단의 실제 현상이고,연구는 그것을 담으려는 절차일 뿐이다
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제2장 루틴 데이터와 기술역학


이 장은 연구를 시작하기 전에 이미 있는 자료로 무엇을 할 수 있는지를 다룹니다.




이 장에서 답할 질문


	새 조사를 하기 전에, 이미 있는 자료로 어디까지 알 수 있는가

	사건의 수가 아니라 비율을 써야 하는 이유

	치우친 분포를 어떤 값으로 요약해야 하는가

	집단 수준의 연관을 개인에게 옮길 때 무슨 일이 생기는가



1장에서 좋은 질문을 짓는 법을 배웠습니다. 그런데 값비싼 새 연구를 시작하기 전에, 이미 세상에 쌓여 있는 자료로 답의 절반이 나오는 경우가 많습니다. 이 장은 그 자료를 읽는 눈을 기릅니다.





2.1 일상적으로 수집되는 보건 정보

연구자가 만들지 않아도 이미 모이고 있는 자료가 있습니다. 이를 루틴 자료(routine data)라 합니다. 핵심은 연구자와 무관하게, 행정·진료의 과정에서 계속 쌓인다는 점입니다. 이것이 4장의 서베이처럼 가설을 검증하려고 특별히 설계해 모으는 자료와 갈라지는 지점입니다.




	출처
	무엇





	인구 통계
	인구 조사, 주민등록



	등록 자료
	사망 등록, 암 등록, 출생 등록



	의료 이용
	건강보험 청구, 퇴원 요약



	감시 체계
	감염병 신고, 예방접종



	환경 감시
	대기 오염, 수질






	장점 — 이미 있으므로 빠르고 싸다. 전 인구를 덮는 경우가 많아 표집 오차가 없다

	한계 — 연구자가 원하는 대로 수집되지 않았다. 변수의 정의, 완전성(빠진 것), 정확도를 항상 의심하고 확인해야 한다. 원하는 변수가 아예 없을 수도 있다




사망 등록이 만들어지는 과정 — 자료의 질은 어디서 갈리나

사망 원인은 의사가 사망진단서에 적습니다. 그런데 갑작스럽거나 예상치 못한 사망은 의사가 바로 쓸 수 없고 검시관의 조사와 부검을 거칩니다. 이 절차의 충실도가 통계의 질을 좌우합니다.


사망 원인 통계는 진단서를 쓴 의사의 판단, 그 나라의 분류 관행, 부검 시행률에 따라 달라집니다. 같은 병이 나라마다 다른 사인으로 분류될 수 있습니다. 국가 간 사망률을 비교할 때 늘 물어야 할 것은 “이 두 나라가 같은 방식으로 세었는가”입니다.



이것이 루틴 자료를 쓸 때의 첫 번째 원칙입니다. 숫자를 믿기 전에 그 숫자가 어떻게 만들어졌는지를 먼저 본다. 자료는 하늘에서 떨어지지 않습니다.






2.2 기술역학 — 사람·장소·시간

기술역학(descriptive epidemiology)은 질병의 분포를 봅니다. 세 축으로 나눕니다.




	축
	무엇을 보나
	무엇을 시사하나





	사람(person)
	연령·성별·직업·사회계층
	감수성, 노출 기회



	장소(place)
	지역·국가·도농
	환경 요인, 의료 접근성



	시간(time)
	추세·계절·유행
	원인의 변화, 감염 여부





예를 들어 자살률이 성별·사회경제 계층에 따라 크게 다르다는 것(사람), 어떤 감염병이 특정 지역에 몰린다는 것(장소), 인플루엔자가 겨울에 오른다는 것(시간)은 모두 기술역학의 관찰입니다.

주의할 것은 이 세 축은 질병 지표(유병률·발생률·사망률)와 층위가 다르다는 점입니다. 사람·장소·시간은 “어디를 쪼개서 볼 것인가”라는 변이의 축이고, 유병률·발생률은 각 칸에서 재는 값입니다. “기술역학의 세 축이 무엇인가”라는 물음에 “유병률·발생률·사망률”이라 답하면 축과 지표를 섞은 것입니다.


기술역학은 가설을 만드는 단계입니다검증은 5~7장의 설계로 합니다


  
  
  ch004.xhtml
  
  




제3장 표준화


계산이 나옵니다. 표를 눈으로만 읽지 말고 3.3의 예제를 한 번 손으로 따라 해 보십시오.




이 장에서 답할 질문


	조율(crude rate)이 왜 두 지역을 공정하게 비교하지 못하는가

	간접 표준화(SMR)와 직접 표준화는 무엇이 다른가 — 이 장의 핵심

	SMR 120은 무슨 뜻이며, 왜 다른 지역의 SMR과 직접 비교하면 안 되는가







3.1 왜 표준화가 필요한가

2장에서 수 대신 비율을 써야 한다고 했습니다. 그런데 비율로도 부족합니다.


은퇴자가 많이 사는 A지역의 조사망률이 젊은 노동자가 많은 B지역보다 높습니다. A지역이 더 건강하지 않은 곳일까요? 아닙니다. 나이가 많으면 원래 더 많이 죽습니다.




조율의 차이는 건강의 차이일 수도 있고단지 연령 구조의 차이일 수도 있습니다
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제4장 서베이


이 장은 자료를 직접 만들어 내는 첫 장입니다. 2~3장은 있는 자료를 썼습니다.




이 장에서 답할 질문


	표본을 어떻게 뽑아야 모집단을 대표하는가

	표본이 크면 편향이 줄어드는가 — 이 장에서 가장 많이 틀리는 지점

	재는 도구가 좋다는 것은 무슨 뜻인가




이 장을 관통하는 물음 — 서베이는 인구 집단을 재려고 그중 일부(표본)만 뽑는다. 그러므로 모든 것은 결국 하나로 모인다: 이 표본이 인구 집단을 대표하는가. 대표하지 못하면, 아무리 크고 정밀한 조사라도 인구의 현실이 아니라 뽑힌 사람들의 현실만 재게 된다.







4.1 서베이는 무엇을 하는 연구인가

서베이는 한 시점에 모집단의 상태를 재는 연구입니다. 2장의 분류로는 단면연구입니다.




	할 수 있는 것
	할 수 없는 것





	유병률 추정
	선후관계 판단



	요구도 파악
	인과 추론



	변수 간 연관 관찰
	






단면연구에서 노출과 결과를 같이 재기 때문에 어느 쪽이 먼저인지 알 수 없습니다. 이것이 6장 환자-대조군, 5장 코호트로 넘어가는 이유입니다.







4.2 ★ 표집 방법


확률 표집









	방법
	하는 일
	특징





	단순 무작위
	모두에게 같은 확률
	기준. 명부가 필요



	계통
	k번째마다 뽑는다
	간편. 명부에 주기성이 있으면 위험



	층화
	층으로 나눈 뒤 각 층에서 뽑는다
	소수 집단을 확실히 포함. 정밀도 향상



	집락
	집단(학교·마을)째로 뽑는다
	흩어진 모집단에 실용적. 정밀도는 손해







층화와 집락은 정반대다

둘 다 모집단을 나눈다는 점은 같지만 방향이 반대입니다.




	
	층화
	집락





	나누는 기준
	층 안이 비슷하도록
	집락 안이 모집단을 닮도록



	뽑는 방식
	모든 층에서 뽑는다
	일부 집락만 뽑는다



	정밀도
	올라간다
	내려간다



	목적
	정확성
	비용·실행 가능성






층화는 정밀도를 위해집락은 비용을 위해 씁니다
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제5장 코호트 연구


수업에서는 이 내용을 다시 강의하지 않습니다. 여러분이 틀린 것만 다룹니다.




이 장에서 답할 질문


	왜 굳이 사람을 몇 년씩 추적하는가? 더 빠른 설계를 두고 코호트를 고르는 이유는 무엇인가

	추적 중에 사람이 빠져나가면 결과는 어느 쪽으로 틀어지는가

	연관성을 보았을 때, 그것을 인과라고 부르려면 무엇이 더 필요한가




이 장을 관통하는 물음 — 코호트가 재려는 것은 인구 집단의 발생이다. 그런데 추적 도중 특정한 사람들이 특정한 방향으로 빠져나가면, 그 발생률은 인구의 현실이 아니라 끝까지 남은 사람들의 현실이 된다. 5.4의 추적 탈락이 이 장에서 가장 중요한 이유다.







5.1 왜 코호트 연구를 하는가

코호트 연구의 정의는 한 문장이면 끝난다. 노출을 먼저 재고, 그다음에 일어나는 일을 지켜본다. 이 순서가 설계에 박혀 있다는 것이 이 장 전체를 지배한다.

이 순서 때문에 얻는 것:


	발생률을 직접 계산할 수 있다. 분모(위험에 처한 사람과 시간)를 알기 때문이다. 환자-대조군은 이걸 못 한다 — 그래서 RR 대신 OR을 쓴다

	시간적 선후관계가 확보된다. Bradford Hill 9기준 중 유일한 필요조건을 설계가 자동으로 만족시킨다

	한 노출에 대해 여러 결과를 동시에 볼 수 있다



대가로 치르는 것: 시간, 비용, 그리고 추적 탈락. 5.4가 이 대가를 다룬다.


이 장의 관통 사례 — 영국 지역 심장 연구(BRHS)

이 장은 하나의 연구를 끝까지 따라간다. British Regional Heart Study(BRHS) 다.


	영국 24개 도시에서 40–59세 남성 7,735명을 모집해, 기초 설문으로 흡연·운동·혈압 등을 측정하고 이후 수년간 사망과 발병을 추적했다

	원래 심혈관질환을 보려고 설계했으나 같은 코호트로 암 발생도 분석했다. 이 코호트로 얻은 암 발생 분석과 흡연·허혈성심질환 분석을 이 장에서 함께 인용한다



한 연구를 5.1부터 5.7까지 계속 참조하는 이유가 있다. 설계·측정·추적·분석·인과판단은 서로 다른 다섯 과목이 아니라 한 연구의 다섯 국면이다. 장마다 다른 연구를 예로 들면 그게 보이지 않는다.

추적 탈락을 다루는 5.4에서만 BRHS 로 부족해 브라질 Pelotas 출생 코호트를 함께 쓴다. 탈락률을 특성별로 쪼개어 보고한 드문 연구이기 때문이다.




5.2 표본 확보

BRHS 는 7,735명으로 출발했다. 코호트치고 특별히 큰 표본이 아니다.

코호트가 큰 표본을 요구하는 이유는 정밀도 때문만이 아니라 기다려야 하기 때문이다. 사건이 저절로 일어날 때까지 기다리는 설계이므로, 표본이 작으면 암처럼 비교적 흔한 결과조차 충분한 사례 수가 쌓이는 데 감당하기 어려운 시간이 걸린다.


혼동 주의 — “허용 오차를 절반으로 줄이려면 표본이 4배 필요하다”(n ∝ 1/ε²)는 관계는 단면조사에서 비율을 추정할 때의 공식이고, 이 책에서는 4장(서베이) 에서 다룬다. 코호트의 표본 크기는 “얼마나 정밀하게 추정할까”가 아니라 “목표한 상대위험도를 얼마의 검정력으로 잡아낼까” 로 정해진다 — 5.6에서 다룬다.





5.3 측정

무작위 오차와 체계적 오차를 가른다.




	
	무작위 오차
	체계적 오차(편향)





	표본을 늘리면
	줄어든다
	줄지 않는다



	효과
	정밀도 저하
	추정치 자체가 치우침



	대책
	표본 크기, 반복 측정
	표준화된 절차, 눈가림, 기기 교정





표본을 늘려도 편향은 사라지지 않는다 — 이 한 줄이 5.3의 전부다.


혈압 측정이 보여주는 것

혈압 측정은 간단해 보이지만 분해하면 오차가 끼어들 자리가 많다 — 커프 크기, 팔의 높이, 휴식 시간, 청진 시점, 그리고 읽는 사람.

측정 오차는 유형별로 나뉘는데, 그중 관찰자 오차가 이 장의 핵심이다. 관찰자 사이의 체계적 차이는 우연이 아니라 편향이고, 앞의 표대로 표본을 늘려도 사라지지 않는다.

대책은 세 층이다.


	절차 표준화와 측정자 훈련

	수행 점검 — 같은 대상을 두 사람이 재서 비교

	측정값을 측정자에게 숨기는 장비



세 번째가 인상적이다. BRHS 당시 연구 현장에서는 측정이 끝날 때까지 수치를 조작자에게 보여주지 않는 혈압계가 흔히 쓰였다. 사람이 조심하는 것으로는 부족하다고 보고 장비로 차단한 것이다. 이 발상이 7장 중재연구의 눈가림(blinding)으로 이어지고, 6장에서는 조사자 편향을 막는 절차로 다시 나온다.




5.4 추적

추적 탈락은 표본이 줄어드는 문제가 아니다. 방향을 가진 편향이다.

핵심 판별 질문 두 개:


	탈락이 노출과 상관 있는가?

	탈락이 결과와 상관 있는가?



둘 다 “아니오”라면 검정력만 잃는다. 하나라도 “예”라면 RR이 특정 방향으로 끌려간다. 어느 방향인지는 외우는 것이 아니라 2×2 표를 그려서 매번 따져야 한다.


숫자로 보기 — 같은 500명이 빠져도 결과가 다르다

BRHS 의 흡연과 허혈성심질환(IHD) 자료다 (Shaper et al. 1985).




	흡연
	사례
	인원
	위험도





	비흡연
	18
	1,819
	0.99%



	현재 흡연
	108
	3,185
	3.39%






RR = 3.39 / 0.99 = 3.42



이제 현재 흡연군에서 500명이 추적에서 빠졌다고 하자. 두 경우로 나눠 계산한다.

경우 A — 탈락이 결과와 무관할 때 (무작위 탈락)

빠진 500명 중 사례는 그 집단의 평균만큼, 약 17명이다.

흡연군 = (108 − 17) / (3,185 − 500) = 91 / 2,685 = 3.39%
RR = 3.39 / 0.99 = 3.42        ← 변하지 않는다

표본이 줄었으니 신뢰구간은 넓어진다. 그러나 추정치 자체는 제자리다.

경우 B — 탈락이 결과와 상관될 때 (차별 탈락)

빠진 500명이 이미 증상이 심한 사람들이었다면 그중 사례가 훨씬 많다. 30명이라고 하자.

흡연군 = (108 − 30) / (3,185 − 500) = 78 / 2,685 = 2.91%
RR = 2.91 / 0.99 = 2.94        ← 참값 3.42보다 14% 작다

노출군에서 일어날 사건을 놓쳤으므로 분자가 줄고, RR은 1 쪽으로 끌려간다.


이 두 경우의 차이가 5.4의 전부다. 무작위 탈락은 정밀도만 갉아먹는다. 그러나 노출·결과와 상관된 탈락은 방향을 가진 편향이다. 그래서 논문에서 탈락률 숫자 하나만 보고 넘어가면 안 되고, 누가 빠졌는지를 봐야 한다.



실제로 이걸 보고한 연구가 Pelotas 출생 코호트다. 원 코호트 5,249명 중 10–12세에 87.5%를 추적했는데, 추적률이 특성별로 달랐다.




	층화 변수
	추적률 차이





	성별
	차이 없음 (p = 0.18)



	출생체중
	차이 없음 (p = 0.16)



	가족 소득
	차이 있음 (p < 0.001)



	모의 교육
	차이 있음 (p < 0.001)



	임신 전 체질량지수
	차이 있음 (p = 0.004)





“전체 87.5%”라는 한 숫자만으로는 이 차이가 보이지 않는다. 층화해서 보고했기에 드러난 것이다.

그리고 방향이 직관과 반대다. 빠진 쪽은 가난한 집이 아니라 부유한 집이었다 — 가족 소득이 최저임금 1배 이하인 집은 88.3%가 추적된 반면, 6.1–10배인 집은 79.9%에 그쳤다.




	가족 소득 (최저임금 배수)
	추적률





	≤ 1
	88.3%



	3.1–6.0
	88.9%



	6.1–10.0
	79.9%



	> 10.0
	82.6%





누가 빠졌는지는 넘겨짚을 수 없고 표를 봐야 안다. 이것이 5.4의 실무적 결론이다. 이 논문 전체는 워크숍에서 부검한다.




5.5 결과의 제시와 분석


5.5.1 발생률의 분모는 사람이 아니라 사람×시간이다

추적 기간이 사람마다 다르면 — 그리고 실제 코호트에서는 항상 다르다 — 분모는 인원수가 아니라 인년(person-year) 이다.

발생률 = 새로 발생한 사건 수 / 총 관찰 인년

500명을 5년 추적했다고 분모가 2,500인년인 것이 아니다. 중도 탈락자는 빠져나간 시점까지만, 사망자는 사망 시점까지만 센다. 이 계산을 손으로 한 번 해보지 않으면 반드시 틀린다.



5.5.2 상대위험도

RR = 노출군의 발생률 / 비노출군의 발생률




	RR
	의미





	> 1.0
	노출군의 위험이 더 높다



	= 1.0
	차이 없다



	< 1.0
	보호 효과





해석할 때 자주 틀리는 지점: RR = 0.68 은 “위험이 68% 낮다”가 아니라 “32% 낮다” 이다. 위험 감소분은 1 − RR 이다.


예: 격렬한 운동군의 암 발생률 5.7, 거의 운동하지 않는 군 8.4. RR = 5.7 / 8.4 = 0.68 → 운동군의 암 위험이 32% 낮다.





5.5.3 신뢰구간을 먼저 보고 p값을 나중에 본다

점추정치(RR = 2.8)만 보면 강한 효과처럼 보인다. 그러나 95% 신뢰구간이 0.9–8.7 이라면 그 연구는 아무것도 배제하지 못했다. 보호 효과부터 8배 위험까지 전부 자료와 양립한다.

“통계적으로 유의하지 않다”는 “효과가 없다”가 아니라 “판단할 근거가 부족하다”이다. 이 구분이 이 장에서 가장 자주 무너지는 곳이고, 수업 중 투표에서 그 지점을 다룬다.



5.5.4 어떤 검정을 쓰는가

계산은 11장에서 한다. 여기서는 선택 기준만 잡는다.




	비교하려는 것
	자료 형태
	검정





	노출 수준과 발병 여부의 연관
	범주형 × 범주형
	카이제곱 검정



	두 독립 집단의 평균
	연속형
	두 표본 t검정



	세 집단 이상의 평균
	연속형
	분산분석 (11장)



	두 연속형 변수의 관계
	연속형 × 연속형
	상관·단순선형회귀 (5.8)





t검정에는 조건이 붙는다 — 연속형 자료, 무작위 표본, 독립(한 사람이 두 표본에 동시에 들어가지 않는다), 근사적 정규성, 그리고 두 집단의 표준편차가 비슷할 것. 흔히 쓰는 실무 기준은 큰 쪽 SD ÷ 작은 쪽 SD < 2 다.


이 조건 중 독립이 6장에서 깨진다. 짝지은 자료는 짝을 반영하는 검정을 써야 한다.






5.6 표본 크기

5.2와 중복이 아니다. 5.2는 왜 커야 하는가, 5.6은 그래서 몇 명인가를 다룬다.

코호트의 표본 크기는 다섯 가지를 정하면 계산된다.




	정해야 할 것
	예시값





	유의수준 (양측)
	0.05



	검정력 (1 − β)
	80%



	비노출군 : 노출군 비
	1 : 1



	비노출군의 결과 발생률
	5%



	잡아내려는 최소 상대위험도
	1.5





이 값으로 계산하면 약 3,100명이 필요하다.

핵심은 마지막 줄이다. “얼마나 작은 효과까지 잡아낼 것인가”를 연구자가 먼저 정해야 한다. 이것은 통계 문제가 아니라 보건학적 판단이고, 통계 자문에게 넘길 수 없는 부분이 정확히 여기다.




	
	실제로 효과가 없다
	실제로 효과가 있다





	효과가 있다고 결론
	제1종 오류 (α)
	옳음



	효과가 없다고 결론
	옳음
	제2종 오류 (β)





검정력 = 1 − β = 실제로 있는 효과를 놓치지 않을 확률.



5.7 인과관계 평가


5.7.1 Bradford Hill 관점

1965년 Austin Bradford Hill 이 제시한 9가지. 체크리스트가 아니다. 9개를 다 만족해야 인과인 것도 아니고, 하나씩 점수를 매기는 것도 아니다.

다만 시간적 선후관계만은 다르다. 이것은 지지 근거가 아니라 논리적 필요조건이다. 원인이 결과보다 나중에 있을 수는 없다. 단면연구 결과로 인과를 주장하는 논문이 왜 틀렸는지는 여기서 갈린다.

나머지 8개(연관성의 강도, 일관성, 특이성, 생물학적 경사, 실험적 증거, 개연성, 정합성, 비유)는 있으면 인과를 지지하지만 없다고 인과가 부정되지 않는다. 강도가 약해도 인과일 수 있고, 경사가 없어도 역치 효과일 수 있다.



5.7.2 교란

교란변수의 세 조건:


	노출과 연관되어 있다

	결과의 예측 변수다

	노출과 결과를 잇는 인과 경로 위에 있지 않다 ← 여기가 판별점



세 번째가 이 장에서 가장 중요한 한 줄이다. 경로 위에 있는 변수는 교란이 아니라 매개변수(mediator) 이고, 매개변수를 보정하면 노출의 효과를 스스로 지운다.




  교란 (confounder) C A B    C 는 A→B 경로 밖 · 보정한다  매개 (mediator) A M B   M 은 경로 위 · 보정하면 안 된다


흡연 → COHb 상승 → 저체중아 에서 COHb 는 매개다. COHb 를 보정해 흡연의 RR 이 1로 수렴했다면 그것은 “흡연은 무해하다”가 아니라 “흡연이 어떤 경로로 해를 끼치는지 보인 것”이다. 수업 중 투표가 정확히 이 함정을 겨눈다.


       교란 (confounding)  C  A  B    관찰된 연관 C 는 A→B 경로 밖에 있다 → 보정한다

  
  
  ch007.xhtml
  
  




제6장 환자-대조군 연구


5장을 먼저 읽으셔야 합니다. 이 장은 코호트와의 대비로만 이해됩니다.




이 장에서 답할 질문


	결과에서 거꾸로 출발하는데도 왜 인과를 논할 수 있는가

	대조군은 어디서 뽑아야 하는가. 그 기준은 왜 “같은 병원”이 아닌가

	오즈비를 “위험이 N배”라고 옮겨도 되는 때는 언제인가




이 장을 관통하는 물음 — 이 설계의 성패는 한 가지에 달렸다: 대조군이 사례가 나온 그 인구 집단을 대표하는가. 대조군을 엉뚱한 곳에서 뽑으면 오즈비는 커 보이든 작아 보이든 그 인구의 현실을 담지 못한다. 절차가 현실을 비추지 못하는 전형이다.







6.1 왜 환자-대조군 연구를 하는가

코호트가 노출에서 출발한다면, 환자-대조군은 결과에서 출발해 거꾸로 노출을 본다.




	
	코호트
	환자-대조군





	출발점
	노출
	결과



	얻는 지표
	발생률, RR
	OR (발생률 없음)



	드문 질병
	매우 비효율
	최적



	여러 결과
	가능
	불가 (결과가 고정)



	회상 편향
	자유로움
	취약



	비용·기간
	크다
	작다





이 표의 두 번째 줄이 이 장 전체를 지배한다. 분모(위험에 처한 사람과 시간)를 모르므로 발생률을 구할 수 없고, 따라서 RR도 구할 수 없다. 대신 쓰는 것이 오즈비다.


이 장의 관통 사례 — 뉴질랜드 사산 연구

오클랜드 지역의 후기 사산(late stillbirth) 환자-대조군 연구를 끝까지 따라간다.


	3년에 걸쳐 후기 사산을 겪고 참여에 동의한 여성 155명을 사례로 모았다

	임신 중 수면 자세가 사산 위험과 관련되는지를 물었다

	사례 1명에 대조군 1명을 짝지어 180쌍으로 분석했다



이 연구를 고른 이유는 6장의 논점이 전부 들어 있기 때문이다 — 드문 결과, 후향적 노출 수집, 대조군 선정의 어려움, 짝짓기와 그 분석, 그리고 회상 편향 논쟁.

마지막이 특히 값지다. 이 논문이 나온 뒤 덴마크 전국 출생 코호트 연구진이 “우리 자료에서는 수면 자세와 사산의 연관이 보이지 않는다, 뉴질랜드 결과는 회상 편향일 수 있다”고 반박했다(Stacey et al. 2011). 덴마크 연구가 그 반박을 할 수 있었던 근거는 하나였다 — 자기네 자료는 전향적이라 회상 편향에서 자유롭다는 것.

5장과 6장의 차이가 교과서 속 표가 아니라 실제 논쟁으로 드러난 사례다. 6장을 읽는 내내 이 반박을 염두에 두십시오.




6.2 설계의 핵심 요소


6.2.1 사례 선정

사례 정의를 먼저 못 박는다. 정의가 흔들리면 뒤의 모든 것이 흔들린다.



6.2.2 대조군 선정 — 이 장에서 가장 자주 틀리는 곳

원칙은 하나다. 사례가 발생한 것과 같은 모집단에서 뽑는다.

판별 질문도 하나다:


“이 대조군이 그 병에 걸렸다면, 이 연구의 사례로 잡혔을까?”



“아니오”라면 잘못된 대조군이다. “같은 병원에서 뽑았으니 조건이 같다”는 흔한 오해인데, 기준은 병원이 아니라 모집단이다. 병원 대조군은 입원 사유가 노출과 얽혀 있을 때 특히 위험하다 (수업 중 투표에서 다루는 함정이다).



6.2.3 노출 평가와 편향




	편향
	무엇
	어디서 생기나





	회상 편향
	사례·대조군의 기억 정확도가 다르다
	대상자



	조사자 편향
	조사자가 사례 여부를 알고 캔다
	조사자



	기록 편향
	두 군의 기록 품질이 다르다
	자료원





회상 편향은 방향이 정해져 있지 않다. 환자가 더 잘 기억해 OR이 부풀 수도 있지만, 노출이 낙인이 되는 주제(음주·약물)에서는 사례군이 오히려 축소 보고해 반대로 간다. 편향의 이름을 대는 것으로 끝내지 말고 매번 방향을 따져야 한다.

눈가림(blinding)으로 막을 수 있는 것

셋 중 조사자 편향은 절차로 줄일 수 있다.


	조사자가 대상자의 사례·대조군 여부를 모르게 한다. 원칙은 이것이지만 현실에서는 어렵거나 불가능한 경우가 많다 — 사산을 겪은 여성과 그렇지 않은 여성은 면담 몇 분이면 드러난다

	조사자와 대상자 모두가 연구 가설을 모르게 한다. 적어도 여러 위험요인 중 무엇이 주 가설인지 모르게 한다. 이건 대개 가능하다



두 번째가 현실적인 방어선이다. 관통 사례가 실제로 그렇게 했다.


“Recall bias was reduced as far as possible in this study by using a structured interview and by ensuring that participants were not aware of the study hypotheses being tested.”



사례 여부는 숨길 수 없었지만 가설은 숨겼다. 완전한 눈가림이 안 되는 설계에서 무엇을 지킬 수 있는지를 보여주는 예다. 7장 중재연구에서 눈가림이 왜 설계의 심장이 되는지, 그리고 관찰연구에서는 왜 그만큼 쓰기 어려운지를 여기서 미리 볼 수 있다.




6.3 분석 — 오즈비


6.3.1 오즈와 오즈비

오즈 = 노출될 확률 / 노출되지 않을 확률 = p / (1−p) 확률 0.3 이면 오즈는 0.3/0.7 ≈ 0.43 이다. 확률과 오즈는 다른 수다.

오즈비 = 사례군의 노출 오즈 / 대조군의 노출 오즈. 2×2 표에서는 교차곱으로 바로 나온다.

            노출 O    노출 X
  사례        a         b          OR = (a×d) / (b×c)
  대조        c         d



6.3.2 ★ 오즈비를 위험비로 읽어도 되는 때

결과가 드물 때만이다. 대략 유병률 10% 미만이 기준이다.

흔한 결과에서는 OR이 RR을 과장한다.

RR ≈ OR / (1 − p₀ + p₀·OR)

유병률 40% 인 결과에서 OR = 4.0 이면

RR ≈ 4.0 / (1 − 0.40 + 0.40 × 4.0) = 4.0 / 2.2 ≈ 1.8

“4배”가 아니라 “약 1.8배”다. 언론 보도와 초록이 가장 흔하게 무너지는 지점이다. 유병률이 낮을수록 OR과 RR이 가까워진다 — 직접 다른 값을 넣어 확인해 보십시오.


이 장의 관통 사례는 이 조건을 만족한다. 뉴질랜드 연구가 보고한 후기 사산 유병률은 1,000분만 3.09건(0.31%) 이다. 이렇게 드문 결과에서는 OR을 위험비처럼 읽어도 무방하다. 조건을 따져 보고 쓰는 것과, 따지지 않고 쓰는 것은 다르다.





6.3.3 짝짓기와 그 분석

짝짓기는 설계 단계의 교란 통제 수단이다. 두 가지를 반드시 지킨다.


	짝지었으면 짝을 반영해 분석한다. McNemar 검정, 조건부 로지스틱 회귀. 짝을 무시하고 단순 2×2로 분석하면 추정치가 OR = 1 쪽으로 끌려가 효과를 과소추정한다

	노출과 밀접한 변수로는 짝짓지 않는다. 과잉짝짓기다. 교란을 통제한 것이 아니라 보려던 노출 차이를 지운 것이 된다



짝지은 자료에서 정보를 주는 것은 불일치 짝(discordant pair)뿐이다. 둘 다 노출됐거나 둘 다 노출되지 않은 짝은 OR 추정에 기여하지 않는다. 수업 중 투표가 이 지점을 겨눈다.



짝 단위로 보면 표가 달라진다

아래는 짝짓기 분석을 설명하기 위한 1:1 예시 자료다. 뉴질랜드 연구의 실제 표가 아니다 — 그 연구는 사례 1명에 대조군 2명(1:2)이라 2×2 표로 요약되지 않는다. 개념을 먼저 1:1로 익힌 뒤 1:2로 확장하는 것이 교재의 순서다.

사람이 아니라 짝이 단위라는 점이 핵심이다.




	
	대조군 노출
	대조군 비노출
	계





	사례 노출
	12
	42
	54



	사례 비노출
	7
	119
	126



	계
	19
	161
	180





굵게 표시한 두 칸이 불일치 짝(discordant pair) 이다 — 짝 안에서 노출이 갈린 경우.

짝짓기 OR = 42 / 7 = 6.00

나머지 12 + 119 = 131쌍, 전체의 73%는 계산에 들어가지 않는다. 둘 다 노출됐거나 둘 다 노출되지 않은 짝은 “노출이 결과를 가르는가”에 아무 말도 하지 못하기 때문이다.

검정도 짝 단위로 한다 — McNemar 검정.

χ² = (42 − 7)² / (42 + 7) = 1,225 / 49 = 25.00      p < 0.0005



짝을 무시하면 무슨 일이 생기나

같은 180쌍을 짝에서 풀어 사람 단위로 흩뜨리면 이렇게 된다.




	
	사례
	대조군





	노출
	54
	19



	비노출
	126
	161



	계
	180
	180





짝 무시 OR = (54 × 161) / (126 × 19) = 8,694 / 2,394 = 3.63

6.00 이 3.63 으로 내려앉았다. 자료는 한 건도 바뀌지 않았고 분석 방법만 바뀌었다.


짝짓기를 무시하면 오즈비 추정치가 귀무가설(OR=1) 쪽으로 끌려가 효과를 희석한다.

방향이 정해져 있다는 것이 실무적으로 중요하다. 논문에서 “짝지어 모집했다”는 문장을 봤는데 분석이 단순 2×2 라면, 보고된 OR은 참값보다 작다고 읽어야 한다.





실제 논문은 어떻게 했나

뉴질랜드 연구는 사례 155명에 재태주수를 맞춘 대조군 310명(1:2)을 짝지었고, 분석에서 짝을 그대로 반영했다. 논문의 표현은 이렇다.


“We used standard conditional regressions for matched case–control studies using the ‘proc logistic’ procedure with the ‘strata’ statement to control for matching.”



1:2 이상에서는 2×2 표로 요약할 수 없고 조건부 로지스틱 회귀로 넘어간다(6.3.4). 설계에서 짝지었으면 분석에서도 짝을 유지한다 — 규칙은 1:1이든 1:2든 같다.

보정 후 결과는 이렇다 (마지막 밤 수면자세, 왼쪽 옆으로 자는 것을 기준으로).




	수면 자세
	보정 오즈비 (95% CI)





	왼쪽 옆
	1.00 (기준)



	오른쪽 옆
	1.74 (0.98 – 3.01)



	바로 누움
	2.54 (1.04 – 6.18)



	그 외
	2.32 (1.28 – 4.19)






오른쪽 옆의 신뢰구간이 0.98–3.01 로 아슬아슬하게 1을 포함한다. “유의하지 않다”와 “효과가 없다”는 다른 말이라는 것을 실제 논문에서 볼 수 있는 자리다.





6.3.4 로지스틱 회귀

여러 교란을 동시에 보정해야 할 때 쓴다. 여기서는 어느 것을 쓰는가만 가른다.









	
	언제 쓰나
	짝을 반영하나





	비조건부(unconditional) 로지스틱 회귀
	짝짓기를 하지 않은 설계
	아니오



	조건부(conditional) 로지스틱 회귀
	짝짓기를 한 설계
	예





규칙은 앞 절과 똑같다 — 짝지었으면 조건부로 간다. 뉴질랜드 연구도 단순 짝짓기 분석을 한 뒤 조건부 로지스틱 회귀로 다변량 보정을 했다.

계수 해석(β·OR·HR을 어떻게 읽는가)은 8장에서 Cox 회귀와 함께 다룬다.






정리 — 이 장에서 가져갈 다섯 줄


	결과에서 출발하므로 발생률을 모른다. 그래서 RR이 아니라 OR이다

	대조군의 기준은 병원이 아니라 모집단이다 — “그 병에 걸렸다면 사례로 잡혔을까?”

	회상 편향은 방향이 정해져 있지 않다. 매번 따진다

	OR ≈ RR 은 결과가 드물 때만 성립한다. 흔하면 OR이 과장한다

	짝지었으면 짝을 반영해 분석한다. 무시하면 효과를 과소추정한다







확인 문제


읽었는지 스스로 점검하는 문제입니다. 답은 싣지 않았습니다. yonsei QST 에서 풀고, 틀리면 AI 튜터와 확인하십시오.



1. 환자-대조군 연구가 코호트 연구보다 유리한 상황은? - A. 질병이 매우 드물고 잠복기가 길 때 - B. 한 노출의 여러 결과를 함께 볼 때 - C. 노출의 발생률을 직접 구해야 할 때 - D. 노출을 무작위로 배정할 수 있을 때

2. 대조군 선정에서 가장 중요한 원칙은? - A. 사례군과 성별·연령 분포가 같아야 한다 - B. 사례와 같은 모집단에서 뽑아야 한다 - C. 사례군과 같은 병원에 입원해 있어야 한다 - D. 사례군보다 인원이 반드시 많아야 한다

3. 폐암 환자 200명 중 흡연자가 160명, 대조군 200명 중 흡연자가 80명이었다. 오즈비는? - A. 2.0 - B. 4.0 - C. 6.0 - D. 0.17

4. 회상 편향(recall bias)이 환자-대조군 연구에서 특히 문제가 되는 이유는? - A. 조사자가 대상자의 사례 여부를 알기 때문이다 - B. 대조군을 병원에서 모집하는 경우가 많기 때문이다 - C. 사례 수가 대조군 수보다 대체로 적기 때문이다 - D. 노출을 과거의 기억에 의존해 수집하기 때문이다

5. 과잉짝짓기(over-matching)가 문제인 이유는? - A. 짝짓기 변수가 늘수록 대조군 모집이 어려워지기 때문이다 - B. 짝지은 변수의 효과를 따로 추정할 수 없게 되기 때문이다 - C. 노출과 밀접한 변수로 짝지으면 노출 차이가 지워지기 때문이다 - D. 짝짓기 분석은 계산이 복잡해 오류가 생기기 쉽기 때문이다



스스로 생각해 보기


정답을 찾는 질문이 아닙니다. 개념을 자기 말로 세워 보십시오. yonsei QST 의 AI 튜터가 같은 질문으로 대화하며, 여러분의 답이 어디까지 닿았는지 짚어 줍니다.




	1단계 · 왜 오즈비인가 — 환자-대조군 연구에서는 왜 상대위험도(RR)를 직접 구하지 못하고 오즈비(OR)를 쓸까요? 그리고 OR을 ’위험이 N배’라고 읽어도 되는 경우는 언제인가요?

	2단계 · 대조군과 편향 — 환자-대조군 연구의 성패는 ’대조군을 어디서 뽑느냐’에 달렸다고 합니다. 병원 다른 과 입원환자를 대조군으로 쓰면 무엇이 문제가 될까요?








  
  
  ch008.xhtml
  
  




제7장 중재연구


5장과 6장을 먼저 읽으셔야 합니다. 이 장은 관찰연구가 못 하는 일을 다룹니다.




이 장에서 답할 질문


	코호트로 충분하지 않은 때는 언제인가. 왜 굳이 사람에게 개입하는가

	배정대로 분석하면 효과가 희석되는데, 왜 그래도 그렇게 하는가

	“위험을 절반으로 줄였다”는 문장은 무엇을 감추는가







7.1 왜 중재연구를 하는가

5장과 6장은 일어난 일을 관찰했다. 중재연구는 연구자가 노출을 배정한다. 이 한 걸음이 바꾸는 것이 있다.

관찰연구에서는 아무리 보정해도 모르는 교란요인이 남는다. ch5 §5.7.2에서 본 것처럼 보정은 아는 변수에만 할 수 있다. 무작위배정은 알려지지 않은 교란요인까지 평균적으로 두 군에 고르게 흩어 놓는다. 관찰연구가 원리적으로 할 수 없는 일이다.

대가는 크다 — 윤리적 제약, 비용, 그리고 연구실에서 통한 것이 현장에서도 통하는가라는 물음.


이 장의 관통 사례 — 니코틴 흡입기 시험

Bollinger et al. (2000), 금연을 못 하는 흡연자에게 경구 니코틴 흡입기를 준 이중맹검 무작위배정 시험이다.

금연이 최선이지만 많은 흡연자가 실패한다. 그렇다면 줄이는 것이라도 도움이 되는가 — 관찰만으로는 답할 수 없는 질문이다. 흡입기를 스스로 선택한 사람은 애초에 동기가 다르기 때문이다.

7.5의 군집 설계에서는 Elley et al. (2003) 의 ‘녹색 처방(green prescription)’ 군집 무작위배정 시험을 함께 본다 (Paper C).




7.2 설계의 핵심 요소


무작위배정과 눈가림은 다른 장치다

시간축에 놓으면 자리가 분명해진다.




  모집 배정 추적 결과 측정  무작위배정 배정 시점의 교란을 다룸  눈가림 배정 이후의 행동·측정을 다룸










	
	무엇을 막나
	없으면





	무작위배정
	배정 시점에 두 군이 달라지는 것
	교란. 관찰연구와 같아진다



	눈가림
	배정을 안 뒤 행동·측정이 달라지는 것
	참여자의 행동 변화, 측정자의 판정 편향





하나가 다른 하나를 대신하지 못한다. 무작위배정을 완벽히 해도 눈가림이 없으면 결과 판정이 흔들린다. ch6 §6.2.3에서 본 조사자 편향과 같은 기제다.

관통 사례가 이중맹검인 것은 그래서다 — 참여자도 연구진도 누가 활성 흡입기를 받았는지 모른다.

위약(placebo)은 두 가지 일을 동시에 한다. 첫째, 눈가림을 가능하게 한다 — 겉모습·맛·복용법이 활성 치료와 똑같아야 참여자도 연구진도 누가 진짜를 받았는지 모른다. 둘째, “무언가를 받았다”는 사실 자체가 내는 효과(위약효과)를 두 군에서 똑같이 발생시켜 상쇄한다. 그래서 두 군의 차이에는 활성 성분의 순효과만 남는다. 관통 사례가 위약 흡입기를 쓴 것이 이 때문이다.




7.3 결과의 분석


7.3.4 ★ 배정대로 분석 (intention-to-treat)

중재군에 배정된 사람 중 일부가 흡입기를 그만둔다. 그들을 어떻게 할 것인가.

언뜻 더 효율적으로 보이는 두 방법이 있다.


	배정대로 하지 않은 사람을 분석에서 제외한다

	중재군에서 그만둔 사람을 대조군에 합쳐 분석한다



둘 다 편향을 만든다. 이유는 하나다.


그만둔 사람은 끝까지 한 사람을 대표하지 않는다.



대개 더 힘들었거나, 부작용이 있었거나, 애초에 동기가 약했다. 그들을 빼거나 옮기는 순간 두 군은 더 이상 교란요인이 균형 잡혀 있지 않다 — 무작위배정을 한 이유가 통째로 사라진다.

그래서 처음 배정된 군에 그대로 두고 분석한다. 이것이 배정대로 분석이다.



희석과 편향은 다른 문제다

배정대로 분석에는 대가가 있다. 순응하지 않은 사람을 원래 군에 두므로 효과가 희석된다.

핵심은 이렇게 요약된다.


검출되는 효과는 참값의 과소추정일 뿐이며, 순응하지 않은 사람 때문에 편향되지는 않는다.



과소추정이지 편향이 아니다. 이 구분이 이 절의 전부다. per-protocol 분석은 반대로 편향된다 — 값은 커지지만 어느 방향으로 얼마나 틀렸는지 알 수 없다.


덤으로 얻는 것이 있다. 현실에서도 사람들은 중도에 그만둔다. 그래서 배정대로 분석의 결과는 실제 진료에서 이 치료가 낼 효과에 더 가깝다. 이 지점은 수업 중 투표에서 다시 다룬다.






7.4 효과의 크기를 어떻게 말하는가

같은 결과를 세 가지로 말할 수 있고, 셋이 전혀 다른 인상을 준다.




	지표
	계산
	갑 (8.0% → 4.0%)
	을 (0.4% → 0.2%)





	상대위험감소
	1 − RR
	50%
	50%



	절대위험감소
	대조군 − 중재군
	4.0%p
	0.2%p



	치료필요수 (NNT)
	1 / 절대위험감소
	25명
	500명





상대위험감소는 두 사업에서 똑같다. 그런데 한 건을 막는 데 필요한 사람은 25명과 500명, 스무 배 차이다.


상대 지표는 기저위험을 지운다. 지워진 그 정보가 정책 결정의 핵심일 때가 많다. “위험을 절반으로 줄였다”는 문장은 참이면서 동시에 아무것도 알려주지 않을 수 있다. 이 계산은 수업 중 투표에서 직접 해 본다.





7.5 군집 무작위배정


왜 집단째 배정하는가 — 오염

개인에게만 닿는 중재(알약)라면 개인 단위로 배정하면 된다. 그러나 상담·정보·게시물처럼 집단에 닿는 중재는 다르다.

같은 의원에 다니는 환자끼리 이야기가 오간다. 의료진이 두 군을 다르게 대하기도 어렵다. 대조군이 중재의 영향을 받는 것을 오염(contamination) 이라 한다. 오염이 있으면 두 군의 차이가 줄어 효과를 놓친다.

그래서 의원째, 학교째 배정한다. Elley 의 녹색 처방 시험이 그렇게 했다.



★ 군집을 무시하면 무엇이 망가지나

여기서 5장·6장과 패턴이 달라진다. 주의해서 읽으십시오.

같은 의원에 다니는 환자들은 서로 닮아 있다 — 진료 방식, 지역, 사회경제적 배경. 군집 안의 값이 서로 상관되어 있으므로, 1,000명이 갖는 실제 정보량은 1,000명분보다 적다.

이것을 무시하고 개인을 독립 관측치로 놓으면 어떻게 되는가.


이때 표준오차가 과소추정된다. 같은 말을 달리 하면 정밀도가 과대평가되고, 신뢰구간이 인위적으로 좁아지며, p값이 인위적으로 작아진다.






	
	ch5 차별 탈락
	ch6 짝 무시
	ch7 군집 무시





	망가지는 것
	추정치
	추정치
	정밀도



	어떻게
	1 쪽으로 끌려감
	1 쪽으로 끌려감
	신뢰구간이 좁아짐





점추정치는 대체로 자리를 지킨다. 대신 없는 확신이 생긴다. “설계를 무시하면 1 쪽으로”라는 패턴을 외운 학생은 여기서 틀린다. 수업 중 투표가 그 자리다.

군집이 정보를 얼마나 깎는지는 설계효과(design effect, DE) 로 나타낸다.

DE = 1 + (m − 1) × ICC

m은 군집당 평균 인원, ICC(급내상관계수)는 같은 군집 안의 값들이 얼마나 닮았는가를 0~1로 나타낸 값이다. 예를 들어 군집당 20명(m=20), ICC=0.02이면 DE = 1 + 19×0.02 ≈ 1.38. 개인 무작위배정과 같은 정밀도를 얻으려면 표본을 약 38% 더 모아야 한다는 뜻이다. 군집이 클수록, 군집 안이 닮을수록(ICC가 클수록) 손해가 커진다. 분석에서 군집을 무시하면 이 DE를 1로 친 셈이 되어 신뢰구간이 실제보다 좁아진다.




7.6 등록과 보고

시험은 시작 전에 주 결과변수와 분석 계획을 공개 등록부(예: ClinicalTrials.gov)에 못 박아 둔다. 그래야 결과를 본 뒤 유리한 지표만 골라 “주 결과”로 바꾸는 사후 취사선택을 막을 수 있다. 보고는 CONSORT 지침을 따라 배정·탈락·분석에 들어간 인원을 흐름도로 투명하게 밝힌다.


이 사전등록의 논리가 9장 체계적 문헌고찰의 출판 편향 대책과 곧장 이어진다. 유의한 결과만 세상에 나오고 나머지는 서랍에 묻히는 것을 막으려는 같은 정신이다.







정리 — 이 장에서 가져갈 다섯 줄


	무작위배정만이 모르는 교란요인까지 균형 맞춘다. 관찰연구가 못 하는 일이다

	무작위배정은 배정 시점, 눈가림은 배정 이후. 서로를 대신하지 못한다

	처음 배정된 군 그대로 분석한다. 이탈자를 빼면 무작위배정이 무의미해진다

	배정대로 분석은 효과를 희석시키지만 편향시키지는 않는다. 둘은 다른 문제다

	군집을 무시하면 추정치가 아니라 신뢰구간이 망가진다. 앞 장들과 방향이 다르다







확인 문제


읽었는지 스스로 점검하는 문제입니다. 답은 싣지 않았습니다. yonsei QST 에서 풀고, 틀리면 AI 튜터와 확인하십시오.



1. 무작위배정(randomisation)이 하는 일은? - A. 두 군의 교란요인을 균형 맞춘다 - B. 측정자가 배정 결과를 모르게 한다 - C. 참여자의 중도 이탈을 줄여 준다 - D. 표본 크기를 줄여 비용을 아낀다

2. 무작위배정을 했는데도 눈가림(blinding)이 따로 필요한 이유는? - A. 무작위배정만으로는 표본 크기가 부족해지기 때문이다 - B. 배정 이후의 측정과 행동이 왜곡될 수 있기 때문이다 - C. 무작위배정은 교란요인을 균형 맞추지 못하기 때문이다 - D. 눈가림이 있으면 중도 이탈자가 생기지 않기 때문이다

3. 배정대로 분석(intention-to-treat)이란? - A. 중재를 실제로 받은 사람만 골라 분석하는 것 - B. 순응하지 않은 사람을 반대 군으로 옮겨 분석하는 것 - C. 중도 이탈자를 제외하고 남은 사람만 분석하는 것 - D. 처음 배정된 군에 그대로 두고 분석하는 것

4. 학교나 의원처럼 집단 단위로 무작위배정을 하는 주된 이유는? - A. 집단 단위가 표본 크기를 줄여 주기 때문이다 - B. 같은 집단 안에서 중재가 대조군에 새기 때문이다 - C. 집단 단위로 배정하면 눈가림이 쉬워지기 때문이다 - D. 개인 배정은 윤리적으로 허용되지 않기 때문이다

5. 어떤 중재가 사건 발생을 대조군 4.0%에서 중재군 2.0%로 낮췄다. 치료필요수(NNT)는? - A. 2 - B. 25 - C. 50 - D. 100



스스로 생각해 보기


정답을 찾는 질문이 아닙니다. 개념을 자기 말로 세워 보십시오. yonsei QST 의 AI 튜터가 같은 질문으로 대화하며, 여러분의 답이 어디까지 닿았는지 짚어 줍니다.




	1단계 · 배정을 지키는 이유 — 중재를 끝까지 잘 따른 사람만 분석하면 효과를 더 정확히 잴 수 있을 것 같은데, 왜 ‘배정된 대로’(중간에 그만둔 사람도 포함해) 분석하라고 할까요?

	2단계 · 효과의 크기와 군집 — ’위험이 50% 감소했다’는 결과를 봤습니다. 이것만으로 큰 효과라고 할 수 있을까요? 무엇을 더 물어야 할까요?
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제8장 생존분석과 Cox 회귀


이 주에는 논문 워크숍이 없습니다. 대신 계산과 그래프 읽기에 시간을 씁니다.




이 장에서 답할 질문


	추적이 끝나기 전에 빠진 사람의 자료를 어떻게 쓰는가

	“위험이 2배” 라는 말이 코호트와 생존분석에서 왜 다른 뜻인가

	두 생존곡선이 교차하면 무엇이 문제인가







8.1 왜 시간이 필요한가


5장에서 하던 방식의 한계

5장에서는 인년(person-year) 으로 발생률을 구했습니다. 그것도 시간을 쓰는 방법이지만, 답할 수 없는 질문이 있습니다.


“3년 뒤 생존 확률은 얼마입니까?”


발생률은 평균 속도를 알려주지 시점별 확률을 주지 않습니다. 생존분석은 시간에 따라 변하는 확률을 그립니다.



★ 중도절단 — 이 장의 출발점

추적이 끝나기 전에 관찰이 끊기는 것을 중도절단(censoring) 이라 합니다.




	절단되는 경우
	절단이 아닌 경우





	연구 종료 시점까지 사건 없음
	사건이 일어남



	이사·연락두절로 추적 실패
	시점이 기록되지 않음(자료 결측)





절단된 사람도 절단 시점까지는 사건이 없었다는 정보를 줍니다. 생존분석은 그 정보를 버리지 않습니다.



절단에 딸린 가정


절단된 사람은 그 시점 이후남은 사람과 같은 위험을 가진다
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제9장 체계적 문헌고찰과 메타분석


5·6·7장에서 배운 개별 연구를 읽는 법이 여기서 쓰입니다. 이 장은 그 위에 얹힙니다.




이 장에서 답할 질문


	연구 하나가 아니라 연구 전체를 근거로 삼으려면 무엇이 필요한가

	결과가 서로 다를 때, 합쳐도 되는가

	우리가 찾지 못한 연구는 어디에 있는가




이 장을 관통하는 물음 — 메타분석이 통합하는 것은 ’수행된 모든 연구’가 아니라 ‘출판된 연구’다. 둘이 다르면(출판 편향) 통합값은 현실의 평균이 아니라 세상에 나온 것의 평균일 뿐이다. 여기서는 개별 연구가 아니라 ’증거의 집합’이 인구 현실을 담았는지를 묻는다.







9.1 왜 ’체계적’이어야 하는가


14년

혈전용해제(심근경색 환자의 혈전을 녹이는 약)가 1987년에야 표준 치료로 권고되었습니다. 그런데 Antman 등(1992)이 70건의 무작위배정 시험을 누적 메타분석해 보니,


1973년에 이미 통계적으로 유의한 이득(p < 0.01)이 확인될 수 있었습니다


근거는 있었는데 아무도 합쳐 보지 않았습니다. 그 사이 교과서와 종설은 전문가의 인상에 따라 서로 다른 권고를 냈습니다.


체계적 문헌고찰은 새 자료를 만드는 일이 아니라, 이미 있는 자료를 낭비하지 않는 일입니다.





무엇이 ’체계적’을 만드나




	
	일반 문헌고찰
	체계적 문헌고찰





	논문 선정
	저자가 아는 것
	사전에 정한 규칙



	검색
	명시 없음
	검색어·DB·기간을 기록



	재현
	불가능
	다른 사람이 반복 가능



	결론
	저자의 판단
	규칙의 결과






핵심은 재현 가능성입니다


일반 고찰에서는 저자가 고른 논문이 곧 결론입니다. 고르는 순간 답이 정해집니다.

검색부터 최종 포함까지의 걸러짐을 한눈에 보이는 것이 PRISMA 흐름도입니다. 아래는 예시 숫자로 그 골격을 보인 것입니다(실제 값은 워크숍 논문의 표에서 확인하십시오).




검색으로 찾은 기록2,400 초록 선별 대상1,800 전문(full-text) 검토150 최종 포함48     중복 제거 −600 초록에서 배제 −1,650 기준 미달 −102 숫자는 예시 · 실제 값은 논문 표 참조


핵심은 각 단계에서 몇 편이, 왜 빠졌는지를 숫자로 남긴다는 것입니다. 이 흐름도가 있어야 다른 연구자가 같은 검색을 반복해 같은 48편에 도달할 수 있습니다 — 이것이 ’체계적’의 뜻입니다.



이 장의 관통 사례


Fewtrell L, Kaufmann RB, Kay D, Enanoria W, Haller L, et al. (2005). Water, sanitation and hygiene interventions to reduce diarrhoea in less developed countries: a systematic review and meta-analysis. Lancet Infect Dis 5, 42–52.



개발도상국의 설사병을 줄이기 위한 여러 종류의 중재(수질 개선, 위생시설, 손씻기 등)를 모아 비교한 연구입니다. 중재 종류가 다양하다는 점이 이 장의 핵심 논점인 이질성과 곧바로 연결됩니다.






9.2 메타분석의 방법


통합은 평균이 아니다

통합 추정치는 각 연구 결과를 단순 평균한 값이 아닙니다. 연구마다 정밀도가 다르므로 가중치를 다르게 줍니다 — 분산의 역수로 가중합니다.


표본이 크고 신뢰구간이 좁은 연구가 더 큰 목소리를 냅니다. 당연한 이야기지만, 그래서 작은 연구가 여럿 모여도 큰 연구 하나를 못 이길 수 있습니다.





★ 이질성 — 합쳐도 되는가

이질성(heterogeneity) 은 연구들의 결과가 서로 어긋나는 정도입니다.

숲그림에서 각 연구의 신뢰구간이 서로 겹치지 않는다면, 그 연구들은 같은 것을 재고 있지 않을 가능성이 큽니다.




	
	뜻





	대상 집단이 다르다
	도시 vs 농촌, 아동 vs 성인



	중재의 강도가 다르다
	손씻기 교육 1회 vs 6개월 프로그램



	결과 정의가 다르다
	자가보고 설사 vs 진단된 설사





이질성이 크면 통합값 하나로 요약하는 것 자체가 의미를 잃습니다. RR 0.4 인 연구와 2.6 인 연구를 평균해 1.12 를 얻어도, 그 1.12 를 경험하는 집단은 어디에도 없습니다.



고정효과와 무작위효과 — 가정이 다르다









	
	가정
	언제





	고정효과
	모든 연구가 하나의 같은 참값을 추정한다
	이질성이 없을 때



	무작위효과
	참값 자체가 연구마다 다를 수 있다
	이질성이 있을 때





계산 방법의 차이가 아니라 세계관의 차이입니다.

Paper A 의 실제 규칙은 이랬습니다.


“Random-effects models were used … if the test of heterogeneity was significant (defined conservatively as p < 0.20). In the absence of heterogeneity, fixed-effects models were used.”



기준이 0.05 가 아니라 0.20 입니다. 이질성 검정은 검정력이 낮아 실제 이질성을 놓치기 쉬우므로, 일부러 느슨하게 잡아 무작위효과 쪽으로 기울인 것입니다.


다만 무작위효과는 이질성을 인정하고 구간을 넓히는 것이지 해결하는 것이 아닙니다. 이질성이 크면 통합보다 먼저 할 일은 “왜 다른가”를 묻는 것입니다. 이 지점은 수업 중 투표에서 다시 다룹니다.



같은 연구들에 두 모형을 돌리면 통합값은 비슷해도 구간의 폭이 달라집니다. 아래는 예시입니다.




 RR=1 (효과 없음) 고정효과   0.72 (0.66–0.79)구간이 좁다 무작위효과   0.70 (0.55–0.89)넓다


무작위효과는 “참값이 연구마다 다를 수 있다”는 연구 간 분산을 구간에 더해 넣기 때문에 넓어집니다. 이질성이 있을 때 고정효과의 좁은 구간은 없는 확신을 줍니다. 그래서 이질성이 의심되면 무작위효과로 보고하되, 넓어진 구간이 곧 “우리는 하나의 답을 모른다”는 정직한 표현임을 기억해야 합니다.






9.3 우리가 찾지 못한 연구


출판 편향


유의한 결과가 더 잘 출판됩니다



	작은 연구는 우연히 큰 효과가 나와야 유의해지고, 그래야 실립니다

	효과가 없게 나온 작은 연구는 서랍에 남습니다

	큰 연구는 결과와 무관하게 대체로 출판됩니다



그래서 메타분석에 들어온 작은 연구들은 효과가 있는 쪽으로 선별되어 있고, 통합 추정치는 참값보다 크게 나옵니다.



깔때기 그림

각 연구를 효과 크기(가로) × 정밀도(세로) 로 찍습니다.




        여기가 비어 있다  정밀도 높음낮음 효과 없음효과 있음


왼쪽 아래가 비면 효과 없는 작은 연구가 묻혔다는 신호입니다.

Paper A 는 Begg 검정을 썼고, 판정 기준을 역시 p < 0.20 으로 느슨하게 잡았습니다. 이유는 같습니다 — 이 검정도 검정력이 낮습니다.


없는 자료를 통계로 만들어낼 수는 없습니다. 무작위효과 모형도 빠진 연구를 되살리지 못합니다. 이 함정은 수업 중 투표 문제로 다시 만납니다.








9.4 편수보다 선정 기준

포함된 연구가 많을수록 좋은 메타분석이라는 생각은 틀립니다.


질 낮은 연구를 많이 넣으면통합값이 그쪽으로 끌려갑니다
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제10장 예방 전략과 선별검사


이 장은 연구방법이 정책으로 바뀌는 지점입니다. 계산 하나가 사업 하나를 뒤집습니다.




이 장에서 답할 질문


	위험이 높은 사람에게 집중하는 것이 왜 충분하지 않은가

	좋은 검사인데 왜 양성의 대부분이 병이 없는가

	조기 발견이 생존을 늘렸다는 말을 어떻게 검증하는가




이 장을 관통하는 물음 — 선별검사가 “효과 있다”는 말은 인구 집단의 사망을 실제로 줄였는가로만 확인된다. 생존기간이 길어 보이는 것은 진단 시점을 앞당긴 절차의 착시일 수 있다. 절차가 만든 좋아 보이는 숫자와, 인구의 실제 이득을 갈라 보는 것이 이 장의 핵심이다.







10.1 예방의 단계




	단계
	언제
	예





	1차 예방
	발병 전
	금연, 백신, 나트륨 규제



	2차 예방
	발병 후 · 증상 전
	선별검사



	3차 예방
	발병 후
	재활, 합병증 관리





선별검사는 2차 예방입니다. 병을 막는 것이 아니라 이미 시작된 병을 일찍 찾는 것입니다. 이 구분이 10.3에서 중요해집니다 — 일찍 찾는 것이 반드시 좋은 것은 아니기 때문입니다.





10.2 예방의 역설


어디에 자원을 쓸 것인가

어느 지역의 혈압 분포입니다.




	혈압
	인구
	10년 위험
	예상 환자





	160 이상
	5,000명
	20%
	1,000명



	140–159
	25,000명
	8%
	2,000명



	140 미만
	70,000명
	4%
	2,800명





고위험군(160 이상)은 개인별 위험이 5배 높습니다. 여기에 집중하는 것이 당연해 보입니다.

그런데 전체 환자 5,800명 중 고위험군에서 나오는 것은 1,000명뿐입니다.


83%는 위험이 낮거나 중간인 사람들에게서 나옵니다




Rose 의 예방 역설


Rose G (1981). Strategy of prevention: lessons from cardiovascular disease. BMJ 282, 1847–1851.




“위험이 조금 높은 다수가, 위험이 매우 높은 소수보다 더 많은 환자를 만들어낸다.”






	
	고위험군 전략
	인구 전체 전략





	대상
	소수
	전체



	개인의 이득
	크다
	작다



	인구 전체 효과
	작다
	크다



	예
	고혈압 약물치료
	가공식품 나트륨 규제





둘 중 하나를 고르는 문제가 아닙니다. 고위험군 관리는 그 사람들에게 필요하고, 인구 전체 접근은 환자 수를 줄이는 데 필요합니다. 역할이 다릅니다.

두 전략을 위험 분포 위에 그리면 차이가 한눈에 보입니다.




① 고위험군 — 꼬리만 자른다     기준선 소수만 낮아진다  ② 인구 전체 — 통째로 왼쪽으로   평균이 조금 낮아짐 모두가 조금씩 낮아진다


①은 기준선을 넘는 소수를 끌어내립니다. 개인에게는 큰 이득이지만, 환자의 대부분이 사는 곡선의 가운데는 그대로입니다. ②는 곡선 전체를 왼쪽으로 조금 밀어 모두의 위험을 조금씩 낮춥니다. 개인이 얻는 이득은 작지만, 가운데 다수가 함께 내려가므로 인구 전체의 환자 수는 더 많이 줄어듭니다. 이것이 예방 역설이 정책으로 번역되는 방식입니다.






10.3 선별검사의 성능


네 칸 표에서 시작한다

                    실제 환자    실제 건강
   검사 양성          참양성        위양성
   검사 음성          위음성        참음성









	지표
	계산
	분모가 무엇인가





	민감도
	참양성 / (참양성+위음성)
	환자



	특이도
	참음성 / (참음성+위양성)
	건강한 사람



	양성예측도(PPV)
	참양성 / (참양성+위양성)
	양성으로 나온 사람



	음성예측도(NPV)
	참음성 / (참음성+위음성)
	음성으로 나온 사람






분모가 다르면 다른 질문입니다



	민감도: “환자를 놓치지 않는가” — 검사를 만드는 사람의 질문

	PPV: “내가 양성인데, 나는 환자인가” — 검사를 받은 사람의 질문







★ 같은 검사, 전혀 다른 의미

민감도 99%, 특이도 99%. 아주 좋은 검사입니다. 10만 명을 검사합니다.

유병률 0.1%인 병

환자 100명 · 건강 99,900명

참양성 = 100 × 0.99     =     99명
위양성 = 99,900 × 0.01  =    999명
──────────────────────────────────
양성 합계               =  1,098명

PPV = 99 / 1,098 = 9%

양성이라고 통보받은 사람의 91%가 병이 없습니다.

같은 검사, 유병률만 바꾸면




	유병률
	양성자 수
	그중 환자
	PPV





	0.1%
	1,098명
	99명
	9%



	1%
	1,980명
	990명
	50%



	30%
	30,400명
	29,700명
	98%






검사 성능은 그대로인데 결과의 의미가 완전히 달라집니다



드문 병을 전 인구에 검사하면 대부분의 양성이 거짓입니다. 그래서 선별검사는 유병률이 어느 정도 되는 집단에 해야 합니다. 이 계산은 수업 중 투표에서 직접 해 봅니다.



우도비(likelihood ratio). 양성우도비 LR+ = 민감도 / (1 − 특이도) 로, 검사가 양성일 때 질병의 오즈가 몇 배가 되는지를 말합니다. LR+가 클수록 양성 결과가 강한 근거입니다. 민감도·특이도처럼 검사 자체의 성질이라 유병률과 무관하며, 사전확률(유병률)에 곱해 개인의 사후확률을 얻는 데 씁니다.

ROC 곡선. 연속형 검사에서 양성/음성을 가르는 기준(cut-off) 을 옮기면 민감도와 특이도가 맞바뀝니다 — 기준을 낮추면 더 많이 양성으로 잡아 민감도는 오르지만 특이도는 떨어집니다. ROC 곡선은 모든 기준값에서 (1 − 특이도)를 가로, 민감도를 세로로 찍은 것입니다. 곡선 아래 면적(AUC)이 검사의 전반적 변별력을 하나의 값으로 요약하는데, AUC의 해석은 11장에서 다룹니다.






10.4 선별검사를 평가할 때의 함정


선행기간 편향 (lead-time bias)

두 사람이 같은 날 발병해 같은 날 사망한다고 합시다.




검사 안 받음  발병 증상·진단 사망 생존 3년 검사 받음  발병 진단(검사) 사망 생존 5년 

  
  
  ch012.xhtml
  
  




제11장 확률분포와 가설검정


논문 워크숍이 없습니다. 대신 지금까지 열 개 장에서 써온 도구들의 바닥을 봅니다.




이 장에서 답할 질문


	p = 0.02 를 정확히 뭐라고 읽어야 하는가

	신뢰구간은 무엇에 대한 구간인가

	스무 번 검정하면 무슨 일이 생기는가




이 장은 새로운 것을 배우는 자리가 아닙니다. 5장부터 10장까지 쓰던 숫자들이 실제로 무엇을 뜻했는지