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Μυλτιλεϖελ mοδελλινγ οφ χοστ δατα: αν αππλιχατιον
το τηροmβολψσισ ανδ πριmαρψ ανγιοπλαστψ ιν τηε

ΥΚ ΝΗΣ.

Μ⌠νιχα Ηερν〈νδεζ Αλαϖα ανδ Αλλαν ϑ Wαιλοο

Ηεαλτη Εχονοmιχσ & Dεχισιον Σχιενχε, Υνιϖερσιτψ οφ Σηε′ελδ

ϑανυαρψ 2010

ΑΒΣΤΡΑΧΤ: Χοστ δατα αρε φρεθυεντλψ χολλεχτεδ φροm σεϖεραλ λοχατιονσ ανδ τενδ το
βε νον νεγατιϖε ανδ σκεωεδ. Γενεραλισεδ λινεαρ mυλτιλεϖελ mοδελσ προϖιδε α mεανσ
οφ δεαλινγ ωιτη εαχη οφ τηεσε ισσυεσ. Τηισ παπερ χοmπαρεσ σεϖεραλ στατιστιχαλ mοδελσ
ωιτηιν τηισ χλασσ υσινγ δατα δραων φροm αν οβσερϖατιοναλ στυδψ οφ 3,000 πατιεντσ
τρεατεδ φορ ηεαρτ ατταχκ ιν 15 ΥΚ ΝΗΣ ηοσπιταλσ. Α νυmβερ οφ αλτερνατιϖε λινκ
φυνχτιονσ ανδ χοϖαριατεσ ωερε χονσιδερεδ. Wε δεmονστρατε τηατ ωηιλστ ιτ ισ ιmπορταντ
το τακε αχχουντ οφ χλυστερινγ ιν τηε δατα, τηε πρεχισε mαννερ ιν ωηιχη τηισ ισ δονε ισ
εθυαλλψ ιmπορταντ. Μοδελσ ωηιχη αλλοω φορ χορρελατιον βετωεεν τηε ρανδοm ε¤εχτσ
χοmπονεντσ ανδ ηετεροσκεδαστιχιτψ αχροσσ αλλ ηοσπιταλσ περφορmεδ βεστ ιν τερmσ οφ
mοδελ �τ ανδ mαδε συβσταντιαλ δι¤ερενχεσ το χοστ εστιmατεσ.
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∗ Wε αρε γρατεφυλ το Μαρκ DεΒελδερ φορ αχχεσσ το τηε ΝΙΑΠ δατα ανδ το αλλ τηε οτηερ παρτιχιπατινγ

ηοσπιταλσ. Αλλ ρεσπονσιβιλιτψ φορ τηε αναλψσισ ανδ ιντερπρετατιον οφ τηε δατα πρεσεντεδ ηερε λιεσ ωιτη

τηε αυτηορσ.
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1 Ιντροδυχτιον

Ιτ ισ α ρεθυιρεmεντ οφ χοστ ε¤εχτιϖενεσσ αναλψσισ τηατ εστιmατεσ αρε βασεδ ον mεαν

χοστσ ανδ βενε�τσ σινχε τηισ ισ mοστ ρελεϖαντ το ινφορmινγ δεχισιον mακερσ οφ τηε

τρυε εξπεχτεδ χοστσ ανδ βενε�τσ οφ αδοπτινγ α παρτιχυλαρ ιντερϖεντιον αχροσσ α ποπ−

υλατιον. Τψπιχαλλψ ηοωεϖερ, χοστ δατα αρε νον νεγατιϖε ανδ ηιγηλψ σκεωεδ. Ιτ mαψ

τηερεφορε βε ιναππροπριατε το εmπλοψ στανδαρδ mετηοδσ οφ αναλψσισ ωηιχη ρελψ ον τηε

ασσυmπτιον οφ χονδιτιοναλ νορmαλιτψ ιν σεεκινγ το εστιmατε mεαν χοστσ χονδιτιοναλ

ον τρεατmεντ ορ οτηερ χηαραχτεριστιχσ. Τηερε αρε τωο βροαδ αππροαχηεσ τηατ χαν

βε υσεδ το αττεmπτ το οϖερχοmε τηε χηαλλενγε οφ σκεωνεσσ. Τρανσφορmατιονσ, συχη

ασ τακινγ τηε λογαριτηm οφ χοστ, ωηιχη προδυχε α mορε νορmαλ διστριβυτιον χαν βε

υνδερτακεν, ωιτη στανδαρδ mετηοδσ τηεν χονδυχτεδ ον τηε τρανσφορmεδ δατα. Τηισ

αππροαχη ραισεσ αδδιτιοναλ δι′χυλτιεσ ηοωεϖερ σινχε ιτ ισ νοτ α στραιγητφορωαρδ τασκ

το βαχκ τρανσφορm τηε εστιmατεσ το τηε οριγιναλ χοστ σχαλε ωιτηουτ ιντροδυχινγ βιασ

(Dυαν (1983)). Μορε ρεχεντλψ, αππροαχηεσ υσινγ Γενεραλιζεδ Λινεαρ Μοδελσ (ΓΛΜσ)

ηαϖε βεεν χονδυχτεδ ιν τηε ηεαλτη εχονοmιχσ λιτερατυρε (σεε φορ εξαmπλε Βλουγη ανδ

Ραmσεψ (2000) Γλιχκ (2007)). Τηε ΓΛΜ αππροαχη ισ mορε αττραχτιϖε σινχε χοστσ

χαν βε αναλψσεδ ον τηειρ οριγιναλ σχαλε διρεχτλψ. Τηισ ισ αχηιεϖεδ βψ αλλοωινγ φορ α

ϖαριετψ οφ διστριβυτιονσ, νοτ νεχεσσαριλψ νορmαλ, το βε σπεχι�εδ φορ χοστσ. Τηεσε τωο

αππροαχηεσ ηαϖε βεεν χοmπαρεδ βψ Μαννινγ ανδ Μυλλαηψ (2001).

Αν αδδιτιοναλ χοmπλιχατιον ισ τηατ mανψ στυδιεσ αρε χονδυχτεδ ιν mυλτιπλε σετ−

τινγσ. Τηισ ισ παρτιχυλαρλψ τρυε οφ ρανδοmιζεδ χοντρολλεδ τριαλσ ωηιχη αρε οφτεν mυλ−

τιχεντρε γιϖινγ ρισε το νατυραλ χλυστερσ ωιτηιν τηε δατα. Συχη χλυστερινγ ουγητ νοτ

βε ιγνορεδ. Οβσερϖατιονσ φροm τηε σαmε χλυστερ ωιλλ νοτ βε ινδεπενδεντ ανδ φαιλυρε

το ινχορπορατε τηισ mαψ λεαδ το mισλεαδινγ ρεσυλτσ. Wηιλστ στανδαρδ ΓΛΜ mοδελσ

ασσυmε τηατ αλλ τηε οβσερϖατιονσ ιν τηε σαmπλε αρε ινδεπενδεντ, mυλτιλεϖελ mοδ−

ελλινγ τεχηνιθυεσ (Γολδστειν (2005)), αλσο ρεφερρεδ το ασ ηιεραρχηιχαλ ορ mιξεδ ε¤εχτσ

mοδελσ, χαν βε υσεδ το αχχουντ φορ χλυστερινγ ιν τηε δατα. Μυλτιλεϖελ mοδελσ αρε

χονστρυχτεδ βψ αλλοωινγ ονε ορ mορε οφ τηε mοδελ παραmετερσ το ϖαρψ αχροσσ χεντρεσ
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ανδ τηερε ισ α σmαλλ βυτ γροωινγ λιτερατυρε ον τηειρ υσε ιν ηεαλτη εχονοmιχσ. Μοστ οφ

τηεσε αππλιχατιονσ ηαϖε υσεδ α νορmαλ διστριβυτιον το mοδελ τηε δεπενδεντ ϖαριαβλε

(Ορ ετ αλ. (2004), Wιλλαν ετ αλ. (2005), Μανχα ετ αλ. (2005), Μανχα ετ αλ. (2007)) ορ

ιτσ λογαριτηm (Χαρεψ (2000)) βυτ τηερε αρε αλσο σοmε αππλιχατιονσ ωηερε ΓΛΜ ανδ

mυλτιλεϖελ mοδελσ (ΓΛΜΜσ) ηαϖε βεεν χοmβινεδ το σιmυλτανεουσλψ αχχουντ φορ βοτη

νον νορmαλ διστριβυτιονσ ανδ χλυστερινγ ιν τηε δατα (Βυργεσσ ετ αλ. (2000), Γριεϖε

ετ αλ. (2005), Γαυτηιερ ετ αλ. (2009), Τηοmπσον ετ αλ. (2006), Γριεϖε ετ αλ (2009),

Wιλλαν ανδ Κοωγιερ (2008)). Λιυ ετ αλ. (2009) ανδ Χοοπερ ετ αλ. (2007) δεmον−

στρατε ηοω ιmπλεmεντατιον οφ ΓΛΜΜσ ασ παρτ οφ α τωο παρτ (αλσο κνοων ασ ηυρδλε)

mοδελλινγ φραmεωορκ mαψ βε ϖαλυαβλε ιν σιτυατιονσ ωηερε τηερε αρε α σιγνι�χαντ

προπορτιον οφ ζερο χοστ οβσερϖατιονσ. Τηε �ρστ παρτ οφ τηε mοδελ ισ υσεδ το πρεδιχτ

ωηετηερ α πατιεντ ινχυρσ α ποσιτιϖε χοστ οφ νοτ, ωιτη α ΓΛΜΜ τηεν �ττεδ το τηε

σεχονδ παρτ φορ πατιεντσ τηατ δο.

Φεω οφ τηεσε ΓΛΜΜ αππλιχατιονσ αλλοω φορ ηετερογενειτψ ιν mορε τηαν ονε mοδελ

παραmετερ. Ιν mοστ χασεσ, ωηερε τηε πριmαρψ ιντερεστ ισ ιν τηε ε¤εχτ οφ δι¤ερεντ

τρεατmεντσ ον χοστσ, α σινγλε ρανδοm ε¤εχτ ισ υσεδ ειτηερ φορ τηε ιντερχεπτ ορ τηε

αχτιϖε τρεατmεντ χοϖαριατε βυτ νοτ βοτη. Αν εξχεπτιον ισ Τηοmπσον ετ αλ. (2006)

ωηο εξαmινεδ τηε χοστσ οφ στροκε πατιεντσ ιν 13 ιντερνατιοναλ χεντρεσ ανδ τηε ιmπαχτ

οφ ινχοντινενχε, α mαρκερ οφ στροκε σεϖεριτψ, ον τηοσε εστιmατεσ. Ηετερογενειτψ ισ

ρε�εχτεδ ιν βοτη παραmετερσ αλτηουγη τηε φαχτ τηατ τηεσε αρε τρεατεδ ασ ινδεπενδεντ

mαψ ιτσελφ βε σεεν ασ α λιmιτατιον. Ιν mανψ σιτυατιονσ, ιτ mαψ βε οϖερλψ σιmπλιστιχ

το ηαϖε συχη λιmιτατιονσ ον τηε ρανδοm στρυχτυρε οφ τηε mοδελ. Φορ εξαmπλε, τηε

υνιτσ ωηιχη γιϖε ρισε το τηε mυλτιλεϖελ στρυχτυρε οφ τηε δατα συχη ασ χουντριεσ ορ

ηοσπιταλσ mαψ ωελλ βε εξπεχτεδ το δι¤ερ ιν τερmσ οφ τηε χοστσ οφ βοτη χοντρολ ανδ

αχτιϖε τρεατmεντ. Τηερε αρε αλσο mανψ σιτυατιονσ ιν ωηιχη ουρ ιντερεστ εξτενδσ το

mυλτιπλε τρεατmεντσ ανδ τηειρ ασσοχιατεδ χοστσ. Φυρτηερmορε ιτ ισ ινεϖιταβλε τηατ

τηεσε ρανδοm παραmετερσ αρε τηεmσελϖεσ χορρελατεδ ανδ ιτ ωουλδ βε αππροπριατε φορ

ανψ χοστ mοδελ το ρε�εχτ τηισ ιν ορδερ το αϖοιδ ιναππροπριατε εστιmατεσ.
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Τηισ παπερ ιλλυστρατεσ τηε αππλιχατιον οφ συχη mοδελσ. Wε αιm το δεϖελοπ τηε

ΓΛΜΜ φραmεωορκ φορ τηε αναλψσισ οφ χοστ δατα φυρτηερ βψ αλλοωινγ φορ ηετερογενε−

ιτψ ιν mυλτιπλε παραmετερσ ωηιλστ αλσο ινχορπορατινγ α φυλλ χορρελατιον mατριξ ιν τηε

ρανδοm χοmπονεντ οφ τηε mοδελ. Wε χοmπαρε τηεσε mοδελσ ωιτη στανδαρδ ΓΛΜσ

ανδ α ΓΛΜΜ ωιτηουτ συχη χορρελατιονσ. Τηεσε ισσυεσ αρε δεmονστρατεδ υσινγ χοστ

δατα φορ ΥΚ ΝΗΣ ηοσπιταλ ηεαρτ ατταχκ πατιεντσ βετωεεν Απριλ 2005 ανδ Μαρχη 2006

τρεατεδ ειτηερ βψ τηροmβολψτιχ (χλοτ−βυστινγ) δρυγσ ορ πριmαρψ περχυτανεουσ χορο−

ναρψ ιντερϖεντιον (πριmαρψ ανγιοπλαστψ ορ ΠΠΧΙ). Wε τηερεφορε ηαϖε τηρεε ρανδοm

τρεατmεντ παραmετερσ υνλικε mανψ πρεϖιουσ αππλιχατιονσ βασεδ ον τωο αρm ΡΧΤσ.

Αναλψσεσ αρε περφορmεδ υσινγ mαξιmυm λικελιηοοδ εστιmατιον mετηοδσ υσινγ ΣΤΑΤΑ

σοφτωαρε, ιν χοντραστ το αλmοστ αλλ οτηερ αππλιχατιονσ ωε αρε αωαρε οφ τηατ ηαϖε υσεδ

Μοντε Χαρλο Μαρκοϖ Χηαιν (ΜΧΜΧ) σιmυλατιον mετηοδσ.

Σεχτιον 2 οφ τηε παπερ προϖιδεσ βριεφ δεταιλσ οφ τηε στυδψ ωηιχη προϖιδεδ τηε

πατιεντ λεϖελ δατα υσεδ ιν τηε αναλψσεσ. Σεχτιον 3 πρεσεντσ τηε ΓΛΜ ανδ ΓΛΜΜ

mοδελσ. Ρεσυλτσ φορ αλλ mοδελσ αρε προϖιδεδ ιν Σεχτιον 4 ωηιλστ Σεχτιον 5 δισχυσσεσ

τηοσε ρεσυλτσ ανδ χονχλυδεσ.

2 Dατα

Χυρρεντ στανδαρδ τρεατmεντ φορ αχυτε mψοχαρδιαλ ινφαρχτιον (ηεαρτ ατταχκ) χεντρεσ

ον ραπιδ, χλοτ−βυστινγ (τηροmβολψτιχ) δρυγ τρεατmεντ. Ηοωεϖερ, εϖιδενχε φροm α

νυmβερ οφ τριαλσ δατινγ φροm τηε εαρλψ 1990�σ συγγεστσ τηατ πριmαρψ ανγιοπλαστψ

mαψ βε mορε βενε�χιαλ ιν τερmσ οφ mορταλιτψ, ρεινφαρχτιον ανδ στροκε (Ασσεβυργ

ετ αλ. (2007)). Ιτ ηασ βεεν εστιmατεδ τηατ πριmαρψ ανγιοπλαστψ ρεπρεσεντσ α χοστ

ε¤εχτιϖε τρεατmεντ ιν τηε ΥΚ ΝΗΣ σεττινγ προϖιδεδ τηε αδδιτιοναλ τιmε δελαψ το

τρεατmεντ δοεσ νοτ εξχεεδ αππροξιmατελψ ονε ηουρ χοmπαρεδ το τηροmβολψσισ (Βραϖο

ςεργελ ετ αλ. (2007)). Ηοωεϖερ, τηεσε εστιmατεσ ωερε βασεδ ον σεϖεραλ ασσυmπτιονσ

αβουτ λικελψ ρεσουρχε υσε. Γιϖεν τηε οργανισατιοναλ χηαλλενγεσ οφ προϖιδινγ α 24
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ηουρ ανγιοπλαστψ σερϖιχε, τηε ΥΚ ΝΗΣ σετ υπ α πιλοτ σχηεmε, τηε Νατιοναλ Ινφαρχτ

Ανγιοπλαστψ Προϕεχτ (ΝΙΑΠ), ιν ορδερ το ινϖεστιγατε τηε φεασιβιλιτψ οφ α νατιοναλ ρολλ−

ουτ οφ α χοmπρεηενσιϖε ανγιοπλαστψ σερϖιχε. Ονε οφ τηε αιmσ οφ τηε πιλοτ ωασ το

γατηερ ρεσουρχε υσε δατα το αλλοω ρεαλ−λιφε εστιmατεσ οφ χοστ το βε mαδε ωηιχη ιν τυρν

χουλδ βε υσεδ το mακε υπδατεδ εστιmατεσ οφ χοστ−ε¤εχτιϖενεσσ (Γοοδαχρε (2008),

Wαιλοο ετ αλ. (2009)).

Τεν ηοσπιταλσ προϖιδινγ πριmαρψ ανγιοπλαστψ βεχαmε ΝΙΑΠ πιλοτ σιτεσ ανδ χολ−

λεχτεδ δεταιλεδ δατα ον τηε ινιτιαλ τρεατmεντ επισοδε ανδ φολλοω υπ ινφορmατιον το ονε

ψεαρ φορ αλλ ΣΤ − σεγmεντ ελεϖατιον mψοχαρδιαλ ινφαρχτιον (ΣΤΕΜΙ) πατιεντσ αδmιττεδ

βετωεεν 1στ Απριλ 2005 ανδ 31στ Μαρχη 2006. Τηεσε ηοσπιταλσ ϖαριεδ ιν τερmσ οφ τηε

τιmεσ οφ δαψ ανδ τηε δαψσ οφ τηε ωεεκ πριmαρψ ανγιοπλαστψ ωασ προϖιδεδ (νοτ αλλ

ο¤ερεδ 24/7 προϖισιον δυρινγ τηε στυδψ περιοδ) ανδ ωηετηερ τηεψ ηαδ αρρανγεmεντσ

ωιτη λοχαλ ηοσπιταλσ υναβλε το προϖιδε ανγιοπλαστψ φορ πατιεντσ το βε τρανσφερρεδ φορ

πριmαρψ ανγιοπλαστψ. Τηεσε ηοσπιταλσ προϖιδεδ ινφορmατιον ον 2083 πατιεντσ. Ασ

παρτ οφ ΝΙΑΠ, ονε ηοσπιταλ τηατ διδ νοτ προϖιδε πριmαρψ ανγιοπλαστψ αλσο χολλεχτεδ

δατα φορ τηε στυδψ περιοδ. Wε συππλεmεντεδ τηισ χοντρολ σιτε ινφορmατιον βψ οβ−

ταινινγ εθυιϖαλεντ δατα φορ τηε σαmε τιmε περιοδ φροm φουρ οτηερ ηοσπιταλσ ωηο διδ

νοτ προϖιδε πριmαρψ ανγιοπλαστψ φορ τηειρ ΣΤΕΜΙ πατιεντσ. Α τοταλ οφ 919 χοντρολ

πατιεντσ ωερε ινχλυδεδ.

Dατα ωερε χολλεχτεδ ον τρεατmεντ ρεχειϖεδ, δρυγσ αδmινιστερεδ, χονσυmαβλεσ

ινχλυδινγ τηε νυmβερ, τψπε ανδ mακε οφ στεντ, τεστσ, λενγτη οφ σταψ, στα′νγ οφ

τηε χατηετερ λαβορατοριεσ ανδ αmβυλανχε ϕουρνεψσ. Τηεσε ωερε χοστεδ ατ 2006/7 ≤

στερλινγ ϖαλυεσ.

Τηεσε δατα χοmε φροm αν οβσερϖατιοναλ στυδψ, νοτ α ρανδοmισεδ χοντρολλεδ τριαλ.

Wηιλστ τηε στυδψ ο¤ερσ διστινχτ αδϖανταγεσ οϖερ ΡΧΤσ βεχαυσε οφ τηε ρεαλ λιφε σεττινγ,

δι¤ερενχεσ βετωεεν τηε πατιεντσ ατ δι¤ερεντ ηοσπιταλσ ανδ ρεχειϖινγ δι¤ερεντ τρεατ−

mεντσ ισ νοτ χονσιδερεδ ιν τηε δεσιγν ανδ ισ τηερεφορε α γενυινε χονχερν τηατ mαψ

βε λεσσ ρελεϖαντ το τριαλσ. Τηερεφορε, δατα ον α ωιδε ρανγε οφ πατιεντ χηαραχτεριστιχσ
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ωερε ινχλυδεδ ασ ποτεντιαλ χοϖαριατεσ το τηε χοστ αναλψσισ. Ταβλε 1 προϖιδεσ δεταιλσ οφ

τηε mαιν χηαραχτεριστιχσ οφ τηε σαmπλε βψ ΝΙΑΠ ανδ χοντρολ ηοσπιταλσ. Στατιστιχαλλψ

σιγνι�χαντ δι¤ερενχεσ χαν βε σεεν ιν σεϖεραλ διmενσιονσ. Τηε πατιεντσ τρεατεδ ιν

ΝΙΑΠ ηοσπιταλσ ωερε σλιγητλψ ψουνγερ (64 ϖσ 66ψρσ), mορε λικελψ το βε mαλε (71% ϖσ

67%), mορε ετηνιχαλλψ διϖερσε ωιτη 81% χαυχασιαν χοmπαρεδ το 98% ιν τηε χοντρολ

ηοσπιταλσ, ηαδ α γρεατερ πρεϖαλενχε οφ πρεϖιουσ ηεαρτ δισεασε συχη ασ ανγινα (22%

ϖσ 16%), πρεϖιουσ περχυτανεουσ χοροναρψ ιντερϖεντιον (ΠΧΙ)(9% ϖσ 3%) ορ πρεϖιουσ

χοροναρψ αρτερψ βψπασσ γραφτ (ΧΑΒΓ)(4% ϖσ 1%). Τηερε ωασ αλσο εϖιδενχε τηατ τηε

ΝΙΑΠ τρεατεδ πατιεντσ ηαδ α γρεατερ πρεϖαλενχε οφ οτηερ χοmορβιδιτιεσ.
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Ταβλε 1: Χηαραχτεριστιχσ οφ πατιεντσ

ΝΙΑΠ σιτεσ Χοντρολ σιτεσ

(ν=2083) (ν=919)

mεαν στδ ερρ mεαν στδ ερρ

Μεαν αγε ιν ψεαρσ 63.5∗∗∗ 0.31 66.1∗∗∗ 0.44

ΜΙ σεϖεριτψ Μεαν πεακ τροπονιν 32.3∗∗∗ 3.8 19.9∗∗∗ 0.71

% ν % ν

Ετηνιχ γρουπ Χαυχασιαν 80.5∗∗∗ 1407 98.0∗∗∗ 624

Βλαχκ 2.9 50 0.3 2

Ασιαν 11 192 1.6 10

Οριενταλ 0.5 9 0.2 1

Πρεϖιουσ ΧΗD ΑΜΙ 15.9 326 15 136

Ανγινα 21.8∗∗∗ 441 15.9∗∗∗ 76

Πρεϖιουσ ΠΧΙ 8.6∗∗∗ 176 2.6∗∗∗ 23

Πρεϖιουσ ΧΑΒΓ 3.8∗∗∗ 78 1.3∗∗∗ 10

Χοmορβιδιτιεσ Ηψπερτενσιον 45.9∗∗∗ 931 39.3∗∗∗ 327

Ηψπερχηολεστερολαεmια 40.3 789 43.3 343

Περιπηεραλ ϖασχυλαρ δισεασε 4.3∗∗∗ 87 2.0∗∗∗ 12

Χερεβροϖασχυλαρ δισεασε 6.4 129 5.1 44

Αστηmα ορ ΧΟΠD 11.8 238 11.4 97

Χηρονιχ ρεναλ φαιλυρε 2.5 50 2.1 19

Dιαβετεσ 16.6∗∗∗ 339 11.17∗∗∗ 101

Λεφτ ςεντριχυλαρ Γοοδ 55.7 547 58.3 151

Εϕεχτιον Φυνχτιον Μοδερατε 33.3 327 34.36 89

Ποορ 11.1 109 7.34 19

Μαλε 71.1∗∗ 1479 66.5∗∗ 611

Νοτεσ: ∗∗∗ − σιγν ι� χαντ ατ 1% λεϖελ, ∗∗ − σιγν ι� χαντ ατ 5% λεϖελ, ∗ − σιγν ι� χαντ ατ 10% λεϖελ.

ΑΜ Ι − Αχυτε Μψοχαρδ ια λ Ιν φαρχτιον , ΧΗD − Χοροναρψ Ηεαρτ D ισεασε, ΧΟΠD − Χηρον ιχ Οβστρυχτιϖε Πυλmοναρψ D ισεασε

Φιγυρε 1 δισπλαψσ ηιστογραmσ το δεmονστρατε τηε διστριβυτιον οφ τηε δατα φορ τηε

ινδιϖιδυαλ ηοσπιταλσ ανδ οϖεραλλ. Ιτ χαν βε σεεν τηατ τηερε αρε συβσταντιαλ δεϖιατιονσ

φροm νορmαλιτψ ιν τηε χοστ διστριβυτιονσ βοτη ατ τηε αγγρεγατε ανδ ινδιϖιδυαλ ηοσπιταλ

λεϖελσ. Ιν αδδιτιον, τηε δεγρεε οφ σκεωνεσσ ανδ κυρτοσισ δι¤ερσ συβσταντιαλλψ βψ

ηοσπιταλ. Φορ εξαmπλε, τηε διστριβυτιον φορ ηοσπιταλ 3 ισ λεπτοκυρτιχ ωιτη δατα ιν

τηε ριγητ ταιλ εξτενδινγ το αρουνδ ≤15,000. Τηε διστριβυτιον φορ ηοσπιταλ 5 ισ mορε

πλατψκυρτιχ βυτ στιλλ χονταινσ δατα ιν τηε ταιλ εξτενδινγ το τηε σαmε ρανγε ασ ηοσπιταλ
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3. Τηε ριγητ σκεω ισ λεσσ προνουνχεδ φορ ηοσπιταλσ 6 ανδ 13, ωιτη φεω οβσερϖατιονσ

εξχεεδινγ ≤10,000. Τηε mεαν χοστ οφ τηε τρεατmεντ επισοδε ρανγεσ φροm ≤2,408 το

≤5,329 αχροσσ τηε ηοσπιταλσ.

Ιτ ισ τηερεφορε χλεαρ τηατ τηε υσε οφ α νορmαλ διστριβυτιον το mοδελ τηισ χοστ δατα ισ

υνλικελψ το βε αππροπριατε βυτ, ιν αδδιτιον, τηε δατα mαψ βε mορε φυλλψ ρεπρεσεντεδ

βψ αππροαχηεσ ωηιχη περmιτ τηε σηαπε οφ τηε χηοσεν διστριβυτιον το ϖαρψ αχροσσ

ηοσπιταλσ. Νο ινδιϖιδυαλ πατιεντ ηαδ α ζερο χοστ.Τωο παρτ mοδελσ αρε τηερεφορε νοτ

ρεθυιρεδ ιν τηισ σιτυατιον.

3 Μοδελ σπεχι�χατιον

Τηε φοχυσ οφ τηε παπερ ισ το εστιmατε τηε ιmπαχτ οφ ∀νο τρεατmεντ∀, �τηροmβολψσισ�

ανδ �ΠΠΧΙ� ον τηε χοστ οφ τηε ινιτιαλ τρεατmεντ επισοδε. Wε χοντρολ φορ α νυmβερ οφ

χοϖαριατεσ ατ βοτη τηε ινδιϖιδυαλ ανδ τηε ηοσπιταλ λεϖελ το τρψ το ισολατε ασ mυχη ασ

ποσσιβλε τηε ε¤εχτ ον χοστσ οφ τηεσε τηρεε ϖαριαβλεσ. Τηε ΓΛΜσ πρεσεντεδ ηερε υσε α

γαmmα διστριβυτιον ωιτη αν ιδεντιτψ λινκ. Οτηερ σπεχι�χατιονσ, ινχλυδινγ δι¤ερεντ

φαmιλιεσ ανδ λινκσ, ωερε αλσο εστιmατεδ βυτ τηε γαmmα διστριβυτιον ωιτη αδδιτιϖε

ε¤εχτσ οφ τηε χοϖαριατεσ ον τηε mεαν ωασ φουνδ το �τ τηε δατα βεττερ αχχορδινγ το

βοτη τηε Ακαικε Ινφορmατιον Χριτεριον (ΑΙΧ) ανδ τηε Βαψεσιαν Ινφορmατιον Χριτεριον

(ΒΙΧ).

Αλλ mυλτιλεϖελ mοδελσ ηαϖε βεεν εστιmατεδ υσινγ τηε προγραm ΓΛΛΑΜΜ ωριττεν

ιν ΣΤΑΤΑ βψ Ραβε−Ηεσκετη ετ αλ. (2004). Τηισ προγραm υσεσ mαξιmυm λικελιηοοδ εσ−

τιmατιον. Τηε mαργιναλ λογ−λικελιηοοδ ισ οβταινεδ βψ υσινγ αδαπτιϖε Γαυσσ−Ηερmιτε

θυαδρατυρε το ιντεγρατε ουτ νυmεριχαλλψ τηε λατεντ ϖαριαβλεσ.

Τηε εστιmατιον οφ φουρ mοδελσ ισ ρεπορτεδ ιν τηε νεξτ σεχτιον. Τηεσε φουρ mοδελσ

αρε δεσχριβεδ βελοω ιν ορδερ οφ χοmπλεξιτψ.

Μοδελ 1: Γενεραλισεδ Λινεαρ Μοδελ. Τηισ ισ τηε σιmπλεστ mοδελ ωηερε χοστσ αρε

mοδελλεδ ιν α ΓΛΜ φραmεωορκ. Ιτ ιγνορεσ τηε mυλτιλεϖελ στρυχτυρε οφ τηε δατα ανδ
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ισ ονλψ εστιmατεδ φορ χοmπαρισον πυρποσεσ. Λετ χιϕ βε τηε ινιτιαλ χοστ οφ τρεατmεντ οφ

πατιεντ ι (ι = 1 το Ν) ιν ηοσπιταλ ϕ (ϕ = 1 το 15). Υσινγ α γαmmα διστριβυτιον ωιτη

mεαν �ι ανδ σηαπε � ανδ αν ιδεντιτψ λινκ, τηε mοδελ φορ χιϕ χαν τηεν βε ωριττεν ασ:

χιϕ∼� (�ι; �) ; �ι =

3Ξ

σ=1

�σξιϕσ + �4διϕξιϕ1 + �5διϕξιϕ2 + �6τιϕξιϕ3 +
Ξ

κ

�κζιϕκ

ωηερε ξιϕ1, ξιϕ2 ανδ ξιϕ3 αρε δυmmψ ϖαριαβλεσ φορ ∀νο τρεατmεντ∀, �τηροmβολψσισ�

ανδ �ΠΠΧΙ� ρεσπεχτιϖελψ, ζιϕκ ρεπρεσεντ δι¤ερεντ χοϖαριατεσ (κ = 1 το 8) το χοντρολ

φορ δι¤ερενχεσ αχροσσ ινδιϖιδυαλσ, διϕ ισ α δυmmψ ϖαριαβλε εθυαλ το ονε ιφ πατιεντ

ι ωεντ το α ΝΙΑΠ χεντρε ανδ τιϕ ισ α δυmmψ ϖαριαβλε εθυαλ το ονε ιφ τηε ΠΠΧΙ

ωασ περφορmεδ ουτ οφ ηουρσ. Ιν τηισ σετ−υπ �4 ανδ �5 ρεπρεσεντ α δι¤ερεντιαλ ε¤εχτ

ον τηε ινιτιαλ χοστ οφ τρεατmεντ βετωεεν ΝΙΑΠ ανδ χοντρολ ηοσπιταλσ ανδ �6 ισ τηε

δι¤ερεντιαλ ε¤εχτ οφ ουτ οφ ηουρσ ΠΠΧΙ.

Τηε mοδελ ασσυmεσ τηατ τηε ε¤εχτσ οφ ∀νο τρεατmεντ∀ (�1), �τηροmβολψσισ� (�2)

ανδ �ΠΠΧΙ� (�3) ον χοστσ αρε τηε σαmε αχροσσ αλλ τηε ηοσπιταλσ ιν ουρ σαmπλε. Τηισ

ασσυmπτιον ισ ρελαξεδ ιν τηε φολλοωινγ φουρ mοδελσ.

Μοδελ 2: Γενεραλισεδ Λινεαρ Μυλτιλεϖελ Μοδελ ωιτη ινδεπενδεντ ρανδοm ε¤εχτσ ανδ

λεϖελ 1 χλυστερινγ (ηετεροσκεδαστιχιτψ). Τηισ mοδελ γενεραλισεσ Μοδελ 1 βψ τακινγ ιντο

αχχουντ τηε mυλτιλεϖελ στρυχτυρε οφ τηε δατα. Πατιεντσ αρε γρουπεδ ωιτηιν ηοσπιταλσ

ωηιχη δι¤ερ ιν mανψ οργανισατιοναλ ανδ γεογραπηιχαλ φαχτορσ ωηιχη αρε λικελψ το ηαϖε

α συβσταντιαλ βεαρινγ ον οϖεραλλ χοστ. Χοστσ ωιτηιν ηοσπιταλσ τενδ το ϖαρψ λεσσ τηαν

χοστσ φορ πατιεντσ χηοσεν ατ ρανδοm φροm δι¤ερεντ ηοσπιταλσ. Ιγνορινγ τηισ στρυχτυρε

ιν τηε δατα mαψ λεαδ το mακινγ ιναππροπριατε ινφερενχεσ. Τηε ινιτιαλ χοστ οφ τηε

τρεατmεντ φορ πατιεντ ι ιν ηοσπιταλ ϕ ισ mοδελλεδ υσινγ α γαmmα διστριβυτιον ασ

βεφορε βυτ νοω τηε χοε′χιεντσ οφ ∀νο τρεατmεντ∀, �τηροmβολψσισ� ανδ �ΠΠΧΙ� αρε

νο λονγερ τηε σαmε αχροσσ ηοσπιταλσ. Ιτ ισ ασσυmεδ τηατ τηεσε τηρεε χοε′χιεντσ ϖαρψ

ρανδοmλψ αχροσσ ηοσπιταλσ, εαχη ονε οφ τηεm φολλοωινγ ιτσ οων νορmαλ διστριβυτιον

ωιτη ιτσ οων mεαν ανδ ϖαριανχε. Τηισ mοδελ αλσο αλλοωσ τηε ∀σηαπε∀ οφ τηε γαmmα
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διστριβυτιον το δι¤ερ αχροσσ ΝΙΑΠ (�1) ανδ χοντρολ ηοσπιταλσ (�2). Τηισ εξτενδεδ

mοδελ χαν βε ωριττεν ασ:

χιϕ∼�
�
�ιϕ; �ρ

�
; �ιϕ =

3Ξ

σ=1

�σϕξιϕσ +
Ξ

κ

�κζιϕκ; ρ = 1; 2:

0

ΒΒΒΒ
≅

�1ϕ

�2ϕ

�3ϕ

1

ΧΧΧΧ
Α
∼Ν

0

ΒΒΒΒ
≅

0

ΒΒΒΒ
≅

�1 + �4διϕ

�2 + �5διϕ

�3 + �6τιϕ

1

ΧΧΧΧ
Α
;

0

ΒΒΒΒ
≅

�21 0 0

0 �22 0

0 0 �23

1

ΧΧΧΧ
Α

1

ΧΧΧΧ
Α

Ιτ ισ ιmπορταντ το νοτε τηατ τηισ mοδελ ρεχογνισεσ εξπλιχιτλψ τηε φαχτ τηατ διϕ ανδ

τιϕ ρελατε το ε¤εχτσ ατ τηε ηοσπιταλ λεϖελ ανδ νοτ ατ τηε ινδιϖιδυαλ λεϖελ.

Τηε παραmετερσ το βε εστιmατεδ ιν τηισ mοδελ χαν βε διϖιδεδ ιντο τηοσε χορρε−

σπονδινγ το τηε �ξεδ χοmπονεντ οφ τηε mοδελ (�1 το �6 ανδ �1 το �8) ανδ τηοσε

χορρεσπονδινγ το τηε ρανδοm χοmπονεντ (�21, �
2
2 ανδ �

2
3). Τηισ χαν βε εασιλψ σεεν

βψ ωριτινγ τηε ρανδοm χοε′χιεντσ ασ:

�1ϕ = �1 + �4διϕ + υ1ϕ υ1ϕ∼Ν
�
0; �21

�

�2ϕ = �2 + �5διϕ + υ2ϕ υ2ϕ∼Ν
�
0; �22

�

�3ϕ = �3 + �6τιϕ + υ3ϕ υ3ϕ∼Ν
�
0; �23

�

ανδ συβστιτυτινγ τηεσε εθυατιονσ ιντο τηε mεαν οφ τηε γαmmα διστριβυτιον

�ιϕ =

3Ξ

σ=1

�σϕξιϕσ + �4διϕξιϕ1 + �5διϕξιϕ2 + �6τιϕξιϕ3 +
Ξ

κ

�κζιϕκ +

3Ξ

σ=1

υσϕξιϕσ

Μοδελ 3: Γενεραλισεδ Λινεαρ Μυλτιλεϖελ Μοδελ ωιτη χορρελατεδ ρανδοm ε¤εχτσ ανδ

λεϖελ 1 χλυστερινγ. Τηισ mοδελ ρελαξεσ τηε ασσυmπτιον οφ mοδελ 2 τηατ τηε ραν−

δοm ε¤εχτσ αρε υνχορρελατεδ. Τηισ ασσυmπτιον mιγητ βε αν αππροπριατε ασσυmπτιον

το mακε ιν σοmε χασεσ βυτ mαψ βε χονσιδερεδ παρτιχυλαρλψ στρονγ ιν τηισ εξαmπλε.

Wιτηιν τηε σαmε ηοσπιταλ, τηε χοστσ οφ τρεατινγ πατιεντσ βψ ανγιοπλαστψ ορ τηροmβολ−
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ψσισ ανδ τηε χοστσ οφ νο τρεατmεντ ωουλδ εαχη βε λικελψ το βε χορρελατεδ. Τηερεφορε,

ιν mοδελ 3 τηε τηρεε ρανδοm ε¤εχτσ αρε ασσυmεδ το φολλοω α ϕοιντ νορmαλ διστριβυτιον

ωιτη mεανσ ιδεντιχαλ το mοδελ 2 βυτ αλλοωινγ φορ νον−ζερο χοϖαριανχεσ.

χιϕ∼�
�
�ιϕ; �ρ

�
; �ιϕ =

3Ξ

σ=1

�σϕξιϕσ +
Ξ

κ

�κζιϕκ; ρ = 1; 2

0

ΒΒΒΒ
≅

�1ϕ

�2ϕ

�3ϕ

1

ΧΧΧΧ
Α
∼Ν

0

ΒΒΒΒ
≅

0

ΒΒΒΒ
≅

�1 + �4διϕ

�2 + �5διϕ

�3 + �6τιϕ

1

ΧΧΧΧ
Α
;

0

ΒΒΒΒ
≅

�21 �12 �13

�12 �22 �23

�13 �23 �23

1

ΧΧΧΧ
Α

1

ΧΧΧΧ
Α

Μοδελ 4: Γενεραλισεδ Λινεαρ Μυλτιλεϖελ mοδελ ωιτη χορρελατεδ ρανδοm ε¤εχτσ ανδ

λεϖελ 1 ηετεροσκεδαστιχιτψ αχροσσ αλλ ηοσπιταλσ. Τηισ �ναλ mοδελ αλλοωσ φορ δι¤ερεντ

σηαπε παραmετερσ οφ τηε γαmmα διστριβυτιον φορ εϖερψ ηοσπιταλ ιν τηε σαmπλε. Τηε

πρεϖιουσ ΓΛΜΜ mοδελσ αλλοω ονλψ τωο γαmmα σηαπε παραmετερσ, ονε ωηιχη ισ

ιδεντιχαλ φορ αλλ ΝΙΑΠ ηοσπιταλσ ανδ ονε ωηιχη ισ ιδεντιχαλ φορ αλλ χοντρολ ηοσπιταλσ.

Χονσιδερατιον οφ τηε χοστ διστριβυτιονσ (σεε Φιγυρε 1) ιλλυστρατεσ τηατ τηισ mαψ νοτ

βε αν αππροπριατε σιmπλι�χατιον. Μοδελ 4 χαν βε ωριττεν ασ:

χιϕ∼�
�
�ιϕ; �ρ

�
; �ιϕ =

3Ξ

σ=1

�σϕξιϕσ +
Ξ

κ

�κζιϕκ; ρ = 1; 2; : : : ; 15

0

ΒΒΒΒ
≅

�1ϕ

�2ϕ

�3ϕ

1

ΧΧΧΧ
Α
∼Ν

0

ΒΒΒΒ
≅

0

ΒΒΒΒ
≅

�1 + �4διϕ

�2 + �5διϕ

�3 + �6τιϕ

1

ΧΧΧΧ
Α
;

0

ΒΒΒΒ
≅

�21 �12 �13

�12 �22 �23

�13 �23 �23

1

ΧΧΧΧ
Α

1

ΧΧΧΧ
Α

3.1 Ηψποτηεσισ τεστινγ ανδ mοδελ χοmπαρισονσ.

Παραmετερ εστιmατεσ ανδ στανδαρδ ερρορσ φορ τηε �ξεδ παρτσ οφ τηε mυλτιλεϖελ mοδελσ

(�1 το �6 ανδ �1 το �8) χαν βε υσεδ το mακε ινφερενχεσ αβουτ σιγνι�χανχε υσινγ

στανδαρδ αππροαχηεσ συχη ασ τ−τεστσ. Ηοωεϖερ, ιν γενεραλ, τηεσε υσυαλ τεστσ αρε νοτ
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αδεθυατε φορ τηε ρανδοm παρτσ οφ τηε mοδελσ σινχε τηε τρυε ϖαριανχε ϖαλυε mιγητ

βε ον τηε βουνδαρψ οφ τηε παραmετερ σπαχε, mακινγ ινφερενχεσ υνρελιαβλε. Ιν τηεσε

χασεσ, ιτ ισ βεττερ το βασε ινφερενχεσ ον τηε λικελιηοοδ ρατιο στατιστιχ. Το τεστ α νυλλ

ηψποτηεσισ Η0 αγαινστ αν αλτερνατιϖε ηψποτηεσισ ΗΑ, τηε φολλοωινγ λικελιηοοδ ρατιο

στατιστιχ ισ υσεδ:

ΛΡ = �2 λν

�
Λ0

ΛΑ

�

ωηερε Λ0 ανδ ΛΑ αρε τηε λικελιηοοδσ φορ τηε νυλλ ανδ αλτερνατιϖε ηψποτηεσισ ρε−

σπεχτιϖελψ. Υνδερ τηε υσυαλ ρεγυλαριτψ χονδιτιονσ, τηισ στατιστιχ ηασ α χηι σθυαρεδ

διστριβυτιον ωιτη δεγρεεσ οφ φρεεδοm εθυαλ το τηε δι¤ερενχε ιν τηε νυmβερ οφ εσ−

τιmατεδ παραmετερσ βετωεεν τηε νυλλ ανδ τηε αλτερνατιϖε ηψποτηεσεσ. Ηοωεϖερ, ιν

χασεσ ωηερε τηε νυλλ ηψποτηεσισ ινϖολϖεσ παραmετερσ τηατ αρε ον τηε βουνδαρψ οφ τηε

παραmετερ σπαχε τηε ασψmπτοτιχ διστριβυτιον οφ τηε λικελιηοοδ ρατιο στατιστιχ νεεδσ

το βε δεριϖεδ. Ιν τηισ σιτυατιον, τηε λικελιηοοδ ρατιο τεστ ισ τοο χονσερϖατιϖε ιν τηε

σενσε τηατ τηε τρυε π−ϖαλυε οφ τηε τεστ ωιλλ βε σmαλλερ, ασ ηασ βεεν σηοων βψ Σελφ ανδ

Λιανγ (1987) , Σκρονδαλ (2004) ανδ ςερβεκε ανδ Μολενβεργησ (2003). Τηερεφορε,

χαυτιον σηουλδ βε εξερχισεδ ωηερε τηε π−ϖαλυε ινδιχατεσ τηατ τηερε ισ νο εϖιδενχε το

ρεϕεχτ τηε νυλλ ωηερεασ ονε χαν βε χον�δεντ ιν τηε χονϖερσε χασε.

4 Ρεσυλτσ

Ινιτιαλλψ, ωε ινχλυδεδ α βροαδ ρανγε οφ χοϖαριατεσ ιν α ΓΛΜ, χοϖερινγ τρεατmεντ τψπε

ανδ λοχατιον, οτηερ τρεατmεντσ γιϖεν ωιτηιν τηε επισοδε, πατιεντ δεmογραπηιχσ ανδ

χοmορβιδιτιεσ. ςαριαβλεσ ωερε ονλψ δελετεδ φροm τηε mοδελ ιν χασεσ ωηερε τηεψ ωερε

γροσσλψ ινσιγνι�χαντ ωιτη τ−ϖαλυεσ ωελλ βελοω ονε αλτηουγη τρεατmεντ ανδ λοχατιον

ϖαριαβλεσ ωερε αλωαψσ mαινταινεδ. Α θυαδρατιχ ε¤εχτ οφ αγε ον τοταλ χοστ ωασ φουνδ

το περφορm βεττερ ειτηερ τηαν υσινγ αγε ον ιτσ οων ορ τηε λογαριτηm οφ αγε. Dατα ον

πρεϖιουσ Αχυτε Μψοχαρδιαλ Ινφαρχτιον (ΑΜΙ), ανγινα, ΠΧΙ ανδ ΧΑΒΓ ηαδ α λαργε

νυmβερ οφ mισσινγ ϖαλυεσ. Τωο δι¤ερεντ σπεχι�χατιονσ ωερε χονσιδερεδ: ονε ωιτη
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αλλ φουρ δυmmψ ϖαριαβλεσ ανδ ανοτηερ ωηερε τηεψ ωερε χοmβινεδ ιν ονε δυmmψ

ϖαριαβλε ωιτη α ϖαλυε οφ ονε ιφ πατιεντσ ηαδ ανψ οφ πρεϖιουσ ΑΜΙ, ανγινα, ΠΧΙ ανδ

ΧΑΒΓ. Τηε λαττερ mοδελ ηαδ α βεττερ �τ ανδ ωασ τηερεφορε ρεταινεδ (Μοδελ 1). Αλλ

οτηερ mοδελσ αρε δεϖελοπεδ φροm Μοδελ 1 ωιτη ρεσυλτσ σηοων ιν Ταβλε 2.

Μοδελ 1 ισ τηε στανδαρδ ΓΛΜ ωιτη νο αχχουντ τακεν οφ τηε mυλτιλεϖελ νατυρε οφ

τηε δατα. Ιτ χαν βε σεεν φροm Ταβλε 2 τηατ τηε χοστ οφ τηροmβολψσισ (≤2,639) ισ ονλψ

σλιγητλψ ηιγηερ τηαν τηε χοστ οφ νο τρεατmεντ (≤2,540) ιν χοντρολ ηοσπιταλσ. Πριmαρψ

ανγιοπλαστψ ισ συβσταντιαλλψ mορε χοστλψ ατ ≤4,310. Τηερε αρε αδδιτιοναλ χοστσ οφ

≤665 ανδ ≤263 φορ τηροmβολψσισ ωηιχη οχχυρσ ιν α ΝΙΑΠ ηοσπιταλ ανδ φορ πριmαρψ

ανγιοπλαστψ τηατ οχχυρσ ουτ οφ στανδαρδ ωορκινγ ηουρσ, ρεσπεχτιϖελψ. Τρεατmεντ χοστ

ινχρεασεσ ωιτη πατιεντ αγε. Wε αλσο �νδ συβσταντιαλ ανδ σιγνι�χαντ ποσιτιϖε ε¤εχτσ

ον χοστσ ωηερε πατιεντσ ηαϖε πρε−εξιστινγ ϖασχυλαρ δισεασε ορ οτηερ χοmορβιδιτιεσ.

Wηερε οτηερ χοροναρψ προχεδυρεσ αρε υνδερτακεν ωιτηιν τηε αδmισσιον, χοστσ αρε

ηιγηερ ωιτη ΧΑΒΓ αδδινγ ≤4,950 το τηε τοταλ χοστ.

Σοmε οφ τηε ρεστριχτιονσ εmβεδδεδ ιν Μοδελ 1 αρε ρελαξεδ χυmυλατιϖελψ ιν Μοδελσ

2, 3, ανδ τηε πρεφερρεδ mοδελ, Μοδελ 41. Τηε mοδελ �τ ασ ασσεσσεδ βψ βοτη ΑΙΧ

ανδ ΒΙΧ ιmπροϖεσ ασ τηεσε ρεστριχτιονσ αρε ρελαξεδ. Σιmιλαρλψ, υσινγ τηε χονσερϖατιϖε

π−ϖαλυεσ, τηε λικελιηοοδ ρατιο τεστ ρεϕεχτσ mοδελσ 1, 2 ανδ 3 ιν φαϖουρ οφ mοδελ 4 ωιτη

τηε φολλοωινγ τεστ στατιστιχσ ρεσπεχτιϖελψ (χονσερϖατιϖε π−ϖαλυεσ ιν σθυαρε βραχκετσ),

1866.90[0.00], 173.40[0.00] ανδ 162.04[0.00].

Ιτ ισ νοτιχεαβλε τηατ ασ τηε ρανδοm ε¤εχτσ αρε ινχορπορατεδ ιντο τηε mοδελσ, τηε

στανδαρδ ερρορσ ρελατινγ το τηε τρεατmεντ−τψπε χοϖαριατεσ ινχρεασε συβσταντιαλλψ. Τηισ

ισ ασ εξπεχτεδ σινχε χλυστερινγ ιν τηε δατα, ωηιχη ωασ mασκεδ ιν Μοδελ 1, ρεδυχεσ

τηε αmουντ οφ ινφορmατιον τηατ χαν βε γαινεδ φροm εαχη οβσερϖατιον. Ιτ ισ αλσο

ωορτη νοτινγ τηατ τηε ϖαριανχεσ οφ τηε ρανδοm ε¤εχτσ αρε ϖερψ λαργε ρε�εχτινγ τηε

ϖαριαβιλιτψ αχροσσ ηοσπιταλσ ανδ τηατ τηε χορρελατιονσ βετωεεν τηε ρανδοm ε¤εχτσ αρε

σιγνι�χαντ. Υσινγ τηε ρεσυλτσ οφ Μοδελ 4, τηε ιντερϖαλ ιν ωηιχη 95% οφ ηοσπιταλσ αρε

1Ινιτιαλλψ ωε υσεδ 24 ιντεγρατιον ποιντσ το χαλχυλατε τηε ιντεγραλσ ανδ ινχρεασεδ ιτ το 28 το χηεχκ
τηε σταβιλιτψ οφ τηε εστιmατεδ παραmετερσ.
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εξπεχτεδ το φαλλ ισ ≤695 το ≤4,819 φορ τηε νο τρεατmεντ ιντερχεπτ, ≤1,512 το ≤4,303

φορ τηε τηροmβολψσισ ιντερχεπτ ανδ ≤3,697 το ≤5,145 φορ τηε πριmαρψ ανγιοπλαστψ

ιντερχεπτ.

Τηε ρελαξατιον οφ τηε ρεστριχτιον εmβεδδεδ ιν Μοδελ 1, τηατ τηερε ισ α χοmmον

σχαλε το τηε γαmmα διστριβυτιον αχροσσ αλλ ηοσπιταλσ, ισ υνδερτακεν ιν τωο ωαψσ.

Μοδελσ 2 ανδ 3 αλλοω σεπαρατε σχαλε παραmετερσ φορ ΝΙΑΠ ϖερσυσ Χοντρολ ηοσπιταλσ,

ωηιλστ ιν Μοδελ 4 τηε σχαλε παραmετερ ισ αλλοωεδ το δι¤ερ αχροσσ αλλ ηοσπιταλσ. Τηε

ιmπροϖεmεντ ιν τηε �τ γαινεδ βψ Μοδελ 4 ινδιχατεσ τηατ τηισ γρεατερ δεγρεε οφ

σεπαρατιον ισ πρεφεραβλε ανδ τηατ τηε διστινχτιον βετωεεν ΝΙΑΠ ανδ χοντρολ σιτεσ ισ

νοτ τηε χαυσε οφ αχροσσ ηοσπιταλ δι¤ερενχεσ ιν τηε σχαλε.

Χοmπαρεδ το Μοδελ 1, τηε εξπεχτεδ επισοδε χοστ φορ αλλ τρεατmεντσ ισ mυχη ηιγηερ

βυτ αλσο τηε δι¤ερενχεσ βετωεεν τρεατmεντσ ϖαρψ. Φορ εξαmπλε, τηε δι¤ερενχε ιν χοστ

βετωεεν τηροmβολψσισ ιν α ΝΙΑΠ χεντρε χοmπαρεδ το πριmαρψ ανγιοπλαστψ φαλλσ φροm

οϖερ ≤1,000 ιν Μοδελ 1 το ≤760 ιν Μοδελ 4. Wε αλσο �νδ τηατ τηε χοστ οφ πριmαρψ

ανγιοπλαστψ περφορmεδ ουτ οφ στανδαρδ ωορκινγ ηουρσ ισ αππροξιmατελψ ≤100 ηιγηερ

ιν Μοδελ 4. Τηε ιmπαχτ οφ χοmορβιδιτιεσ αλσο ϖαριεσ συβσταντιαλλψ βετωεεν mοδελσ 1

ανδ 4, ωιτη συβσταντιαλλψ λοωερ χοστσ ασσιγνεδ το τηε πρεσενχε οφ ϖασχυλαρ δισεασε ορ

οτηερ χοmορβιδιτιεσ ιν τηε λαττερ mοδελ.
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Ταβλε 2: Παραmετερ εστιmατεσ φορ Μοδελσ 1 το 4

Μοδελ 1 Μοδελ 2 Μοδελ 3 Μοδελ 4

Νο τρεατmεντ (χοντρολ) 2540:16
(178:35)

2668:11
(441:80)

2788:46
(456:98)

2757:31
(309:75)

Τηροmβολψσισ (χοντρολ) 2638:52
(96:09)

2934:54
(294:47)

2947:77
(304:25)

2907:65
(297:83)

ΠΠΧΙ (ΝΙΑΠ) 4310:00
(133:29)

4455:94
(171:42)

4479:11
(168:41)

4421:02
(155:99)

Νο τρεατmεντ (ΝΙΑΠ) �63:27
(189:10)

�60:12
(523:22)

�264:85
(532:71)

Τηροmβολψσισ (ΝΙΑΠ) 664:94
(162:36)

501:93
(387:11)

600:45
(396:76)

754:31
(365:95)

Ουτ οφ ηουρσ ΠΠΧΙ 263:45
(156:16)

262:01
(136:95)

213:31
(135:32)

362:80
(118:50)

(αγε−64)/10 390:79
(37:74)

352:38
(34:30)

350:29
(34:13)

332:33
(31:85)

((αγε−64)/10)2 63:56
(20:70)

62:97
(15:07)

61:06
(15:14)

65:96
(14:57)

Πρεϖιουσ χοροναρψ ηεαρτ δισεασε 130:73
(117:64)

189:71
(100:71)

186:63
(100:79)

217:53
(97:04)

ςασχυλαρ/χερεβροϖασχυλαρ δισεασε 1026:15
(213:38)

972:49
(181:80)

958:20
(181:09)

842:84
(166:88)

Οτηερ χοmορβιδιτιεσ 467:84
(89:30)

251:16
(80:87)

248:85
(81:02)

198:22
(75:30)

Dεαδ ατ δισχηαργε �752:43
(170:14)

�716:04
(170:32)

�694:73
(168:62)

�704:52
(176:45)

Νον πριmαρψ ΠΧΙ ιν τηισ αδmισσιον 201:50
(161:50)

267:55
(155:08)

233:57
(152:31)

287:88
(146:52)

ΧΑΒΓ ατ τηισ αδmισσιον 4949:73
(1096:61)

4673:96
(905:94)

4648:99
(907:15)

4767:03
(877:15)

Σχαλε παραmετερ 0:34
(ΝΑ)

(1)

Σχαλε παραmετερ ΝΙΑΠ 0:23
(0:01)

0:23
(0:01)

Σχαλε παραmετερ Χοντρολ 0:36
(0:01)

0:36
(0:01)

Ρανδοm ε¤εχτσ
�1 833:07

(203:88)
833:25
(202:01)

1052:04
(277:55)

�2 607:75
(155:49)

630:40
(165:53)

711:84
(202:42)

�3 393:59
(118:26)

384:99
(106:17)

369:46
(109:19)

�12 0:49
(0:33)

0:67
(0:24)

�13 0:87
(0:18)

0:57
(0:30)

�23 0:00
(0:46)

�0:23
(0:40)

ΑΙΧ 43825.15 43819.79 43681.76
ΒΙΧ 43838.61 43835.37 43705.83

Στανδαρδ ερρορσ αρε προϖιδεδ ιν βραχκετσ. Φορ τηε ρανδοm παρτ οφ τηε mοδελσ τηεψ σηου λδ β ε ιντερπρετεδ ω ιτη χαυτιον

(1) Σεπαρατε σχαλε παραm ετερσ φορ α λλ 15 ηοσπ ιτα λσ, ρανγε = 0.09 το 0.39
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5 Dισχυσσιον

Ιν τηισ παπερ, ωε χοmπαρε δι¤ερεντ mοδελσ ωηιχη αττεmπτ το δεαλ ωιτη τηε χηαλλενγεσ

ποσεδ βψ δατα τηατ ισ βοτη νον−νορmαλλψ διστριβυτεδ ανδ χλυστερεδ. Wε δεmονστρατε

ηοω α ΓΛΜ χαν βε δεϖελοπεδ το ινχορπορατε ρανδοm ε¤εχτσ ανδ το αλλοω φορ δι¤ερ−

ενχεσ ιν τηε σχαλε αχχορδινγ το χλυστερ υσινγ χοστ δατα φροm αν οβσερϖατιοναλ στυδψ

οφ ΥΚ ΝΗΣ ηεαρτ ατταχκ πατιεντσ.

Ηεαλτη χαρε ισ δοmινατεδ βψ στυδιεσ τηατ γενερατε δατα τηατ ισ ηιεραρχηιχαλ ιν

νατυρε. Το δατε, mοστ αππλιχατιονσ οφ mυλτιλεϖελ mοδελσ ιν ηεαλτη εχονοmιχσ ηαϖε

φοχυσσεδ ον χλινιχαλ τριαλσ (Wιλλαν ετ αλ. (2005), Γριεϖε ετ αλ. (2005), Μανχα ετ

αλ. (2005)). Τηισ ισ νατυραλ σινχε, φορ ρεασονσ οφ πραχτιχαλιτψ ανδ το δεmονστρατε

γενεραλισαβιλιτψ, τριαλσ αρε φρεθυεντλψ χονδυχτεδ ατ mυλτιπλε χεντρεσ, σοmετιmεσ ιν

mυλτιπλε χουντριεσ. Τηοmπσον ετ αλ. (2006) ρεχογνισε τηατ δατα γενερατεδ βψ οβσερ−

ϖατιοναλ στυδιεσ οφτεν αλσο ινχλυδε χλυστερινγ.

Wε δεmονστρατε τηατ αχχουντινγ φορ χλυστερινγ ιν τηε δατα τηρουγη mυλτιλεϖελ

mοδελσ ισ ιmπορταντ βυτ φυρτηερmορε, χονσιδερατιον οφ αλτερνατιϖε σπεχι�χατιονσ οφ

τηε ρανδοm ε¤εχτσ χοmπονεντσ οφ τηε στατιστιχαλ mοδελ ισ ρεθυιρεδ ασ ωελλ ασ τηε

σπεχι�χατιον οφ τηε �ξεδ ε¤εχτσ. Ιν ουρ εξαmπλε, ωε �νδ τηατ τηε πρεφερρεδ mοδελ

ισ ονε ωηιχη αλλοωσ φορ σεπαρατε ρανδοm ε¤εχτσ φορ τρεατmεντ τψπε βψ ηοσπιταλ,

χορρελατιονσ βετωεεν τηοσε ρανδοm ε¤εχτσ, ανδ σεπαρατε σχαλε παραmετερσ φορ εαχη

ηοσπιταλ. Μοδελ σελεχτιον ισ βασεδ ον τηε ΑΙΧ/ΒΙΧ ανδ Λικελιηοοδ Ρατιο τεστσ.

Συβσταντιαλ δι¤ερενχεσ ιν χοστ εστιmατεσ αρε αππαρεντ βετωεεν τηε ϖαριουσ mοδελσ.

Φαιλυρε το αππροπριατελψ αχχουντ φορ βοτη σκεωνεσσ ανδ χλυστερινγ ιν τηε δατα

mαψ ρεσυλτ ιν βιασεδ εστιmατεσ οφ τρεατmεντ χοστ ανδ ιτσ ϖαριανχε. Ιν ουρ εξαmπλε,

τηερε αρε συβσταντιαλ δι¤ερενχεσ ιν τηε χοστ εστιmατεσ βετωεεν τηε ΓΛΜ mοδελ τηατ

δοεσ νοτ αχχουντ φορ χλυστερινγ ατ αλλ ανδ τηε mυλτιλεϖελ mοδελσ τηατ δο. Βυτ ιν

αδδιτιον, τηερε αρε συβσταντιαλ δι¤ερενχεσ βετωεεν τηε ϖαριουσ mυλτιλεϖελ mοδελσ.

Ιν παρτιχυλαρ, τηε δι¤ερενχεσ ιν τηε εστιmατεδ χοστσ οφ τηροmβολψσισ ϖερσυσ ανγιο−

πλαστψ, ανδ τηε χοστ οφ ανγιοπλαστψ περφορmεδ ιν ορ ουτ οφ ηουρσ, χουλδ βε συ′χιεντ
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το τρανσλατε ιντο συβσταντιαλ δι¤ερενχεσ ιν χοστ ε¤εχτιϖενεσσ εστιmατεσ ανδ συβσε−

θυεντλψ δεχισιον mακινγ. Ινδεεδ, ουρ αναλψσισ οφ τρεατmεντ χοστσ φορ ηεαρτ ατταχκ

αρε πριmαριλψ ιντενδεδ το ινφορm α χοστ ε¤εχτιϖενεσσ mοδελ χοmπαρινγ πριmαρψ αν−

γιοπλαστψ ωιτη τηροmβολψσισ ωηερε mυχη οφ τηε χλινιχαλ ε¤εχτιϖενεσσ δατα ισ ριγητλψ

δραων φροm τριαλσ (Wαιλοο ετ αλ. (2009)). Ηοωεϖερ, οβσερϖατιοναλ δατασετσ οφ τηισ

τψπε mαψ οφτεν βε mορε αππροπριατε φορ εστιmατινγ ρεαλ ωορλδ ρεσουρχε υσε χοm−

παρεδ το τηε αρτι�χιαλ ενϖιρονmεντσ οφ χλινιχαλ τριαλσ. Τηε υσε οφ στατιστιχαλ mοδελσ

τηατ ινχλυδε α ϖαριετψ οφ χοϖαριατεσ το χοντρολ φορ δι¤ερενχεσ βετωεεν πατιεντ γρουπσ

ισ mορε λικελψ το βε α ρεθυιρεmεντ φορ αναλψσισ οφ οβσερϖατιοναλ δατασετσ γιϖεν τηε

νον ρανδοmισεδ νατυρε οφ τηε πατιεντ σαmπλεσ. Wε χονσιδερεδ α λαργε νυmβερ οφ

ρεγρεσσορσ τηατ ρε�εχτ πατιεντ ανδ ηοσπιταλ χηαραχτεριστιχσ ασ ωελλ ασ τηε τρεατmεντσ

τηεmσελϖεσ.

Μοστ στυδιεσ το δατε τηατ ηαϖε υσεδ mυλτιλεϖελ mοδελσ ιν αναλψσισ οφ χοστ ορ

χοστ ε¤εχτιϖενεσσ δατα ηαϖε mαινταινεδ τηε ασσυmπτιον οφ νορmαλιτψ (Χαρεψ (2000),

Βυργεσσ ετ αλ. (2000), Wιλλαν ετ αλ. (2005)). Ουρ στυδψ δεmονστρατεσ, ιν χοmmον

ωιτη βοτη Τηοmπσον ετ αλ. (2006) ανδ Μανχα ετ αλ. (2005), τηατ βοτη σκεωνεσσ ανδ

χλυστερινγ χαν βε ινχορπορατεδ σιmυλτανεουσλψ. Ιν αδδιτιον, mοστ πρεϖιουσ στυδιεσ

ηαϖε νοτ χονσιδερεδ χορρελατιονσ βετωεεν τηε ρανδοm ε¤εχτσ. Μανχα ετ αλ. (2005)

ανδ Μανχα ετ αλ. (2007) προϖιδε εξαmπλεσ τηατ διδ ινχλυδε συχη τερmσ βασεδ ον

χοστ ε¤εχτιϖενεσσ δατα ιν mυλτιχεντρε τριαλσ. Μανχα ετ αλ. (2005) ονλψ υσεσ α σινγλε

τρεατmεντ χοϖαριατε ωηερεασ ουρ οβσερϖατιοναλ δατασετ ρεθυιρεδ τηε χονσιδερατιον οφ α

λαργε νυmβερ οφ ποτεντιαλ χοϖαριατεσ, 14 οφ ωηιχη αρε ρεταινεδ ιν τηε πρεφερρεδ mοδελ.

Ουρ στυδψ χοmπλεmεντσ ανδ εξτενδσ τηισ ωορκ βψ δεmονστρατινγ τηε ιmπροϖεmεντ

ιν mοδελ �τ τηατ χαν βε οβταινεδ βετωεεν αλτερνατιϖε σπεχι�χατιονσ βοτη οφ τηε

ρανδοm ε¤εχτσ ανδ τηε σχαλε παραmετερ.

Φιναλλψ, ονε mινορ δι¤ερενχε ισ ιν τηε ιmπλεmεντατιον οφ τηε στατιστιχαλ mοδ−

ελσ. Αλmοστ αλλ πυβλισηεδ αππλιχατιονσ οφ mυλτιλεϖελ mοδελσ ηαϖε βεεν περφοmεδ

ιν α Βαψεσιαν φραmεωορκ, υσινγ Μοντε Χαρλο Μαρκοϖ Χηαιν (ΜΧΜΧ) σιmυλατιον
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mετηοδσ (Μανχα ετ αλ. (2007), Τηοmπσον ετ αλ. (2006), Χοοπερ ετ αλ. (2007)) ωηιχη

ισ σοmετιmεσ σεεν ασ α mορε στραιγητφορωαρδ mεανσ οφ ιmπλεmεντινγ νον στανδαρδ

mοδελσ. Τηε υσε οφ θυαδρατυρε τεχηνιθυεσ φορ εστιmατιον ηαϖε βεεν σηοων το ο¤ερ α

χονϖενιεντ αλτερνατιϖε ιν στανδαρδ στατιστιχαλ παχκαγεσ συχη ασ τηε ΣΤΑΤΑ mοδυλε

(ΓΛΑΜΜ) ιν τηισ εξαmπλε ανδ ιν ΣΑΣ (Λιυ ετ αλ. (2009)).
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