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Kako osigurati da je istraživanje reproducibilno

• Potrebno je osigurati reproducibilnost istraživanja na različitim 
razinama
• Planiranje istraživanja 

• Provedba istraživanja

• Predstavljanje rezultata istraživanja
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1. Specificirajte istraživačko pitanje (planiranje istraživanja)

• Specifično i jasno postavljeno istraživačko pitanje. 

• Treba sustavno procijeniti prethodna istraživanja kako bi se 
identificirale „praznina” u trenutnom znanju (pregledni radovi, 
sistematske recenzije, komentari)

• Kod dobro postavljenog istraživačkog pitanja, lakše je odrediti 
sljedeće korake u istraživanju (točna definiciju populacije, ishod, 
podaci koje treba prikupiti i potrebna veličinu uzorka)

• Potvdrna (konfirmatorna) istraživanja moraju imati dobro definiranu 
hipotezu

• Eksploratorna istraživanja ne zahtijevaju dobro definiranu hipotezu od 
samog početka (omics i multi-omics studije)
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2. Napišite protokol istraživanja (planiranje istraživanja)

• Treba sadržavati barem: 
• istraživačko pitanje i hipotezu
• opis istraživane populacije
• veličinu uzorka
• kriterije za uključivanje/isključivanje iz studije
• eksperimentalni dizajn
• plan transformacije i procesiranja podataka
• planirane statističke analize

• Za kliničke studije protokole je potrebno i predregistrirati

• Moguće je prilagoditi istraživanje nakon predregistracije (npr. pojavile su se 
nove i napradnije eksperimentalne metode)

• Projektne prijave očekuju da detaljno opišete metode
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3. Odredite potrebnu veličinu uzorka (planiranje istraživanja)

• Mala veličina uzorka smanjuje statističku snagu istraživanja (može 
dovesti i do lažno pozitivnih i lažno negativnih rezultata)

• Može doći do preoptimistične procjene veličine učinka (jer su samo 
veliki učinci statistički značajni zbog male veličine uzorka)

• Veličinu uzorka treba procijeniti prije početka istraživanja 
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4. Osmislite plan upravljanja podacima (planiranje istraživanja)

• Dokument koji sadržava informacije o tome kako će podaci biti organizirani, 
pohranjeni, analizirani i zaštićeni tijekom i nakon završetka istraživanja

• Načela podataka koji se mogu pronaći, dostupni, interoperabilni i 
višekratno (FAIR: Findable, Accessible, Interoperable, and Reusable) 
promiču maksimalnu upotrebu podataka i omogućuju računalima pristup i 
ponovnu upotrebu podataka uz minimalnu ljudsku intervenciju

• FAIR načela zahtijevaju da se podaci zadržavaju, čuvaju i dijele po 
mogućnosti s nepromjenjivim jedinstvenim identifikatorom i jasnom 
licencom za korištenje. 

• Odgovarajući metapodaci pomoći će drugim istraživačima (ili računalima) 
da otkriju, obrade i razumiju podatke.
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5. Izbjegnite pristranost (planiranje istraživanja)

Neki učestali tipovi pristranosti:
• Pristranost odabira – sustavna razlika u dodjeljivanju ispitanika eksperimentalnim skupinama

• Konfirmacijska pristranost  - sklonost da primijetimo, usmjerimo pažnju i pridamo veću 
vjerodostojnost dokazima koji se uklapaju u naša postojeća uvjerenja

• Informacijska pristranost - sustavne razlike u prikupljanju, sjećanju, bilježenju ili rukovanje 
informacijama

• Pristranost u objavljivanju – sustavno objavljivanje samo jedne vrste rezultata (npr. Statistički 
značajnih)

• Zbunjujuća pristranost – umjetna povezanost zavisne i nezavisne varijable jer postoji treća 
varijabla koja je povezana i sa zavisnom i sa nezavisnom varijablom
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6. Izbjegavajte loše istraživačke prakse (provedba istraživanja)

• U loše istraživačke prakse ubrajaju se niska statistička snaga istraživanja i 
pseudoreplikacija

• Mogu se izbjeći dobrim planiranjem i dizajnom istraživanja (izračun potrebnog broja 
uzoraka i upotreba prikladne statističke metodologije)

• Primjerena statistička snaga potrebna je kako bi se osigurala reproducibilnost istraživanja 
(mala snaga može uzrokovati lažno pozitivne i lažno negativne rezultate)

• Postoje i dodatne problematične istraživačke prakse:
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p-hakiranje (p-hacking)

• Manipuliranje analizom podataka ili selektivnim izvješćivanjem o 
rezultatima kako bi se postigli statistički značajni rezultati (obično 
p < 0.05), čak i kada ne postoji pravi učinak

• Najčešće se provodi opetovanim testiranjem različitih statističkih 
modela, varijabli ili podskupova podataka dok se ne dobije željeni 
rezultat, post hoc isključivanje stršećih vrijednosti (outlier) ili 
observacija
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• Ako studije nisu pre-registrirane, neke oblike p-
hakiranja vrlo je teško otkriti

• Prilikom recenzije treba procijeniti jesu li analize 
ispravno odabrane, je li isti plan analize upotrijebljen 
u prijašnjim publikacijama, jesu li istraživači prikupili 
veliki broj mjerenja i jesu li ih sve analizirali



Mijenjanje hipoteze nakon dobivanja rezultata 
(HARK-ing, Hypothesizing After Results Are Known)
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Change in hypothesis post-results

Old hypothesis

• Formuliranje ili modificiranje hipoteze 
nakon što su poznati rezultati analize

• Smanjuje reproducibilnost i povećava 
vjerojatnost lažno pozitivnih rezultata

• Može se izbjeći:
• Predregistriranjem studije
• Razlikovanjem konfirmatornih i 

ekplorativnih studija
• Prezentacijom svi testiranih hipoteza 

(ne samo značajnih)



Dijeljenje jednog seta podataka na analize opisane u različitim 
publikacijama (salami slicing)

• Dijeljenje jednog, opsežnog skupa podataka ili studije u 
više manjih publikacija, često bez dodavanja bitnih novih 
uvida. 

• Umjetno povećava broj publikacija, dovodi do 
redundancije radova i povećava rizik lažno pozitivnih 
rezultata (zbog opetovanog testiranja)

Primjeri:

• Dijeljenje velikog skupa podataka u više radova – Umjesto 
analize cijelog skupa podataka u jednoj studiji, objavljuju 
se zasebni radovi o manjim podskupovima.

• Ponovna analiza istih podataka s malim varijacijama –
Korištenje različitih statističkih testova ili varijabli ishoda iz 
istog skupa podataka za generiranje više publikacija.

• Odvojeno objavljivanje privremenih rezultata –
Izvještavanje o ranim, nepotpunim nalazima kao o 
samostalnim studijama umjesto njihovog integriranja u 
konačnu, sveobuhvatnu analizu.
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salami slicing - primjer

Istraživač provodi veliku proteomičku studiju kako bi istražio kako novi lijek protiv raka (lijek 
Y) utječe na ekspresiju proteina u stanicama tumora. U eksperimentu je proizveden jedan 
skup podataka koji sadrži razine ekspresije 5000 proteina prije i poslije tretmana.

• Dobar pristup: Napisati jedan sveobuhvatan rad u kojem su analizirani svi relevantni putevi proteina na koje 
utječe lijek Y, raspravljajući i o reguliranim i smanjenim proteinima u različitim biološkim kontekstima.

• Loš pristup (salami slicing): Umjesto objavljivanja jedne smislene studije, istraživač dijeli skup podataka u 
više manjih radova bez dodavanja značajnih novih uvida:

• Svaki od ovih radova predstavljen je kao neovisna studija, unatoč tome što se svi oslanjaju na isti skup 
podataka.
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Rad 1: “Lijek Y mijenja ekspresiju metaboličkih proteina u stanicama raka” – Izvještava o samo 50 proteina povezanih s 
metabolizmom.
Rad 2: “Učinak lijeka Y na upalne puteve kod raka” – Izvještava o samo 40 proteina povezanih s upalom iz istog skupa podataka.
Rad 3: “Utjecaj lijeka Y na proteine za popravak DNA” – koristi 30 proteina povezanih s popravkom DNA, koji su već dio izvornog 
skupa podataka.
Rad 4: “Proteini oksidativnog stresa reagiraju na liječenje lijekom Y” – Još jedna selektivna analiza iz istog skupa podataka.



Selektivan odabir značajnih rezultata (cherry picking)

• Selektivni odabir podataka, rezultata ili statističkih analiza koje podupiru željeni 
zaključak dok se ignoriraju ili izostavljaju podaci koji su u suprotnosti s njim. 

• Posljedica: pristrano tumačenje i pogrešni zaključci

• Problematične istraživačke prakse:
• Odabir samo povoljnih podatkovnih točaka 

• Selektivno ignoriranje stršećih vrijednosti (outliera) 

• Korištenje ograničenog vremenskog okvira.

• Isticanje samo statistički značajnih rezultata
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Cherry picking - primjer

• Istraživač proučava učinak novog lijeka (lijek X) na ekspresiju gena u 
stanicama raka. Cilj je utvrditi da li lijek X inhibira gene povezane s 
upalom. Istraživač mjeri ekspresiju 10 upalnih gena nakon tretmana.
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Umjesto da prijavi sve rezultate, istraživač: 

- Uključuje samo četiri gena (A, B, H, J) koji su 
pokazali značajno smanjenje, podupirući hipotezu 
da lijek X smanjuje upalu. 
- Izostavlja gene C, D, F, G, I, koji nisu pokazali 
značajne promjene ili čak povećanje. 
- Ignorira Gen E, koji se značajno povećao, što je u 
suprotnosti s tvrdnjom da lijek X smanjuje upalu.

Gen Promjena u ekspresiji
(Lijek X vs. kontrola)

p-vrijednost

Gen A ↓ (značajan) 0.02

Gen B ↓ (značajan) 0.03

Gen C ↓ (nije značajan) 0.08

Gen D ↑ (nije značajan) 0.07

Gen E ↑ (značajan) 0.01

Gen F ↓ (nije značajan) 0.09

Gen G ↑ (nije značajan) 0.12

Gen H ↓ (značajan) 0.04

Gen I ↑ (nije značajan) 0.10

Gen J ↓ (značajan) 0.01



Cirkularno zaključivanje (double dipping)

• Retrospektivni odabir značajki za 
karakterizaciju zavisnih varijabli, što rezultira 
krivim rezultatima statističke analize 

• Često koristi podjelu (npr. podgrupiranje, 
grupiranje) ili smanjenje (npr. definiranje 
interesne regije, uklanjanje 'outliera') cijelog 
skupa podataka pomoću kriterija odabira koji 
je retrospektivan i inherentno relevantan za 
ishod statističke analize
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Double dipping - primjer

Pokušavate trenirati model višestruke linearne regresije za predviđanje razine ekspresije određenog 
gena na temelju različitih koncentracija biomarkera (npr. proteina ili metabolita) u krvi. Imate skup 
podataka gdje ste za svaki uzorak izmjerili ekspresije gena (ciljna varijabla) i mjerenja različitih 
biomarkera (nezavisne varijable). Provodite analizu u sljedećim koracima:
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1: Podijelite podatke dijelite na skup za treniranje (80% uzoraka) i testni skup (20% uzoraka).*

2: Provodite odabir značajki kako biste odabrali najrelevantnije biomarkere (prediktore) za model. Međutim, slučajno 
koristite i trening skup i testni skup za odabir značajki. Na primjer, identificirate pojedinačne biomarkere koji su u 
korelaciji s ekspresijom gena, koristeći cijeli skup podataka.

3:Nakon odabira relevantnih biomarkera, opet trenirate svoj model pomoću cijelog skupa podataka (trening i test 
skup podataka) s odabranim značajkama. Cilj je minimizirati pogrešku i maksimizirati snagu predviđanja, ali budući da 
ste već koristili testne podatke tijekom odabira značajki, model je "vidio" informacije iz testnog skupa.

4: Procjenjujete izvedbu svog modela pomoću testnog (koji sada uključuje biomarkere koji su odabrani na temelju 
cijelog skupa podataka). Budući da je model neizravno imao pristup informacijama iz testnog skupa tijekom odabira 
značajki, to vam daje preoptimističnu procjenu izvedbe modela, što dovodi do pristranih rezultata.

*Modeli se uvijek trebaju trenirati na trening skupu, a testirati na testnom skupu podataka. 



Izmišljanje podataka

• Prema studiji iz 2009. (PLoS One) prosječno 2% 
znanstvenika priznalo je da su barem jednom 
lažirali podatke, no oko 14% istraživača 
svjedočilo je lažiranju rezultata od strane kolega.

• 2023 – preko 10,000 povučenih znanstvenih 
članaka
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Neobjavljivanje negativnih rezultata

• Časopisi imaju pristranost prema objavljivanju 
statistički značajnih rezultata

• Znanstvenici rijetko pokušavaju objaviti 
negativne rezultate, što znači da se većina 
rezultata ne objavljuje

• Studija 221 istraživanja u društvenim 
znanostima (Franco et al., Science, 2014)

• Samo 21% negativnih rezultata objavljeno

• 95% objavljenih rezultata su statistički 
značajni
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7. Pažljiva interpretacija statističke značajnosti (provedba 
istraživanja)

• Statistički značajni rezultati ne znače biološku značajnost

• Višestruko testiranje podataka povećava vjerojatnost za lažno 
pozitivne rezultate

29.01.2025. 21



8. Provodite otvorena (transparentna istraživanja) (provedba 
istraživanja)

• Pohranjujte sirove podatke i kod korišten za analizu

• Objavljujte rezultate u otvorenom pristupu
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9. Prezentirajte sve rezultate (prezentacija istraživanja)

• Objavljujte i negativne rezultate kako biste smanjili pristranost u 
objavljivanju

• Smanjuje vjerojatnost da će drugi znanstvenici ponavljati analizu koja 
neće dati rezultate
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10. Sljedite smjernice za objavu rezultata (prezentacija 
istraživanja)
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Za one koji žele znati više…

• Ten simple rules collection – kolekcija metodoloških članaka koju je 
objavljivao PLoS Computational Biology s raznim korisnim temama o 
kojima nećete čuti puno tijekom studija…
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