SAS im Landwirtschaflichen Versuchswesen

SAS-AMO, Stored Processes und SAS Foundation — Nutzung
der SAS-BI Landschaft in der Pflanzenschutzmittelforschung

Andreas Biichse
BASF SE
Agrarzentrum
67117 Limburgerhof
andreas.buechse@basf.com

Matthias Klein Grischa Pfister
BASF SE 1CASUS GmbH
Agrarzentrum Vangerowstr. 2
67117 Limburgerhof 69115 Heidelberg
matthias.klein@basf.com g.pfister@icasus.de

Zusammenfassung

In der Pflanzenschutzmittelforschung der BASF stellen Applikationen, die SAS Technolo-
gie verwenden, seit vielen Jahren einen Kern-Baustein innerhalb der statistischen Daten-
analyse dar. Der SAS Enterprise BI Server integriert sich in eine Service Oriented Archi-
tecture (SOA) und passt optimal in unsere IT Strategie.

Statistische Methoden, Modelle und Workflows konnen mit der SAS Stored Process Tech-
nologie des SAS BI Servers bereitgestellt und sowohl in SAS als auch in 3rd party Appli-
kationen verwendet werden. Mit dieser Architektur sind kurze Entwicklungszyklen von
Statistik-Software in der Forschung mdglich. Redundante Entwicklung von Statistik-Soft-
ware wird vermieden und die Verwendung von standardisierten Datenanalysen in allen
Applikationen ermdoglicht. Das seit SAS 9 zur Verfiigung stehende SAS-Add-In fiir MS
Office Applikationen (SAS-AMO) bietet sowohl Moglichkeiten zur flexiblen Datenanalyse
mit dem Methodenspektrum von SAS/Stat und SAS/Graph als auch zur Verwendung der
genannten Stored Processes.

Mit dieser Kombination kann die zentrale, serverbasierte Steuerung der Datenanalyse und
die Bereitstellung von Workflows und Modellen durch Experten in ein flexibles Nutzungs-
konzept eingebunden werden. Hierbei kann jeder Nutzer eine seinem Kenntnisstand und
Aufgabengebiet entsprechende Rolle einnehmen und zwischen automatisierter oder fle-
xibler Anwendung wihlen. Neben den ohnehin genutzten Datenbanken kann MS EXCEL
eine Rolle als universelles Frontend einnehmen und sowohl zum Upload der Daten als
auch zur Ergebnispréisentation genutzt werden.

Der Beitrag mochte die Nutzung des SAS-AMO und der Stored Processes fiir die Daten-
analyse in einem groBBen Forschungsunternechmen darstellen. Als Beispiel hierfiir dient die
Auswertung von Dosis-Wirkungskurven in der Wirkstoffsuchforschung.

Schliisselworter: SAS Enterprise BI Server, Add-In for Microsoft Office, Stored
Process, Dosis-Wirkungskurve, Pflanzenschutzmittelforschung, Service Oriented
Architecture
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1 Dosis-Wirkungskurven als ein Beispiel fiir die statistische
Datenanalyse in der Pflanzenschutzmittelforschung

Zwischen der Dosis einer chemischen Substanz und ihrer Wirkung auf biologische
Systeme besteht in der Regel ein monotoner Zusammenhang. Bereits Paracelsus (1493-
1541) formulierte: ,,/...] All Ding' sind Gift und nichts ohn' Gift; allein die Dosis macht,
das ein Ding kein Gift ist. [...] “. In anderen Worten, je hoher die Dosis, desto hoher die
Wirkung. Bei der Entwicklung neuer Pflanzenschutzmittel spielt diese Beziehung eine
tiberragende Rolle. AusschlieBlich Wirkstoffe, die bei geringer Dosis eine biologische
Aktivitdt fiir den Zielorganismus (Phytopathogene Pilze, Unkriuter, Insekten) aufwei-
sen, sind wirtschaftlich interessant. Um toxische Effekte fiir Nicht-Zielorganismen aus-
zuschlieflen, sollte die wirksame Dosis fiir Mensch und Tier mdglichst mehrere Poten-
zen hoher liegen.

Wenn Wirkung und Dosis graphisch dargestellt werden, so zeigt sich im Allgemeinen
eine nichtlineare Beziehung. Hierbei ist es iiblich, die Dosis auf der Abzisse in loga-
rithmischer Skalierung abzutragen. Dieses bewirkt in der Regel einen sigmoiden Ver-
lauf der Funktion. In Abb. 1-3 und Tab. 1 sind typische Beispiele wiedergegeben.
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Abbildung 1-3: Beispiele fiir Dosis-Wirkungsbeziehungen im Pflanzenschutz
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Tabelle 1: Beispieldaten Enzymhemmung

Dosis Hemmung [%]
0.003 5.5
0.008 6.9
0.023 3.8
0.069 52
0.206 8.0
0.62 13.8
1.85 27.8
5.56 54.9
16.7 62.3
50.0 65.0

Struktur und Herkunft der Daten sind innerhalb der Forschung sehr heterogen. Die Or-
dinate ist im Allgemeinen intervallskaliert (Gewicht, %). Die Daten sind durch Schit-
zung, Zahlung oder Messung entstanden. Je nach Forschungsgegenstand gibt es ein Mi-
nimum oder Maximum, oder die Skala ist unbegrenzt. Die Wirkung nimmt grundsétz-
lich mit zunehmender Dosis zu, die Funktion ist monoton steigend. Wenn auf der Ordi-
nate allerdings ein Wachstumsparameter oder eine Uberlebensrate abgetragen wird,
dann nimmt dieser Wert mit zunehmender Dosis in der Regel ab, d.h. die Funktion ist
monoton fallend. Daneben konnen Sonderfille auftreten, bei denen die Funktion nicht
monoton ist. In Abb. 3 ist ein bei Herbiziden beobachtetes Phanomen dargestellt, wel-
ches als Hormesis bezeichnet wird. Eine geringe Dosis wirkt zunichst aktivierend, erst
bei weiterer Erh6hung der Dosis wirkt die Substanz toxisch.

Fiir die Modellierung der gezeigten Dosis-Wirkungskurven sind verschiedene Modelle
entwickelt worden. Sehr verbreitetet sind das Probit- und das log-logistische bzw. Lo-
git-Modell ([2], [1]).

b (D(ln(z)—,uj) » :‘P(ln(z)—,uj

(o} o)

Mit: p = Mortalitditsrate, @ = Dichte der Normalverteilung, ¥(x) = 1/ (1+exp(-x)),
z = Dosis, u = Parameter fiir Wendepunkt, exp(u) ist die EDsy-Dosis, o = Parameter
fiir Steigung
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Abbildung 4: Verlauf der durch Probit- und Logit-Modell beschriebenen Funktion mit
Wendepunkt bei einer Dosis von EDsy = 1

Der Wendepunkt der durch das Probit- bzw. Logit-Modell beschriebenen Funktion stellt
genau die Dosis dar, die erforderlich ist, um eine 50%ige Wirkung zu erzielen. Diese
Dosis wird je nach Forschungsgebiet als EDs,, ICso, LDsy oder LCsy bezeichnet. Nach-
teil dieser beiden klassischen Modelle ist die Beschrinkung auf Anteile als abhédngige
Variable mit Fixierung des Minimums und Maximums auf 0 bzw. 100%. Daher wurden
von verschiedenen Autoren alternative Parametrisierungen des logistischen Modells
vorgeschlagen, die hinsichtlich Minimum und Maximum flexibel sind und damit keine
Vorgabe des Wertebereichs 0-100 erfordern ([7], [6]). Eine zusétzliche Erweiterung [5]
erlaubt die Schitzung einer Dosis fiir einen frei wihlbaren Wirkungsgrad. So beschreibt
z.B. die EDy, die Dosis, die fiir 90% Wirkung notwendig ist. Zusédtzlich wird auch eine
hormetische Wirkung geringer Dosen erlaubt.

-0+
D=6+ a 74 oo K +( 100 ijDk
1+a)exp[,81n(z/EDk)]’ 100-K \100-K ja—o
] Il =0 (kei 5); 0= £
im Falle von y = 0 (keine Hormesis): 100—K

p = Mortalitdtsrate bzw. Wirkung, o. = Maximale Wirkung, 6 = Minimale Wirkung,
z = Dosis, ED;, = Dosis fiir k% Wirkung, (a- 0)*k/100, [ = Steigung am Wendepunkt,
slope = -([/4), K = Anteilswert, z.B. K = 10 fiir ED;,, y = Parameter fiir Hormesis
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Abbildung 5: Beispiel fiir das 4- bzw. 5-parametrische log-logistische Modell Scha-
benberger [5]

2  Modellierung mit SAS PROC NLIN

Die unter 1 dargestellten nichtlinearen Modelle konnen mit der SAS Software an expe-
rimentelle Daten angepasst werden und die Parameter wie EDs,, Steigung, Minimum
und Maximum geschétzt werden. Hierflir stehen u.a. die Prozeduren PROBIT, NLIN
und NLMIXED des SAS/STAT Paketes zur Verfiigung. Die Eingabe der Daten kann in
einfachster Weise mit einem Data-Step erfolgen. Die Modellwahl erfolgt durch Syntax-
Anderung oder durch Makrovariablen. So kann z.B. die Wahl des Dosis-Parameters k
im Modell nach Schabenberger et al. [5] mit einer Makrovariablen erfolgen.

data test;

input description$ dose response;
cards;

Enzymtest 0.003 5.5
Enzymtest 0.008 6.9
Enzymtest 0.023 3.8
Enzymtest 0.069 5.2
Enzymtest 0.206 8.0
Enzymtest 0.620 13.8
Enzymtest 1.850 27.8
Enzymtest 5.560 54.9
Enzymtest 16.70 62.3
Enzymtest 50.00 65.0
run;

%$let k = 50;
Proc nlin data=test method=marquardt noitprint;
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parameters
alpha= 60 delta = 0 slope = 1 EDk = 0.1 1 10;
beta = -4*slope;
omega = (&k/(100-&Kk));

term = 1 + omega * exp(beta*log(dose/EDk)) ;
bounds alpha>delta;
model response = delta + ((alpha - delta ) / term ) ;

/* model response = 0 + (( 1 - 0) / term ) ; */
run; quit;
Output

Approx

Parameter Estimate Std Error Approx. 95% Conf. Limits
alpha 65.5407 1.5321 61.7917 69.2897
delta 5.7899 0.7875 3.8631 7.7167
slope 0.4021 0.0430 0.2969 0.5072
EDk 2.3935 0.1826 1.9466 2.8404

Diese Losung sichert groftmdgliche Flexibilitét, erfordert vom Anwender jedoch sehr
viel Know-how beziiglich der Syntax der verwendeten Prozeduren. Fiir die vielfiltigen
Einsatzgebiete der Modelle in der heterogenen Forschungslandschaft eines groB3en
Pflanzenschutzunternehmens bedeutet dies eine separate und spezifische Programmie-
rung des SAS-Codes, hdufig auf Laborebene. Unter verstirkter Nutzung von Makrova-
riablen lésst sich dieses Problem ansatzweise vermindern.

$let

%$let

$let
%$let

$let
%$let
$let

%$let
$let

/* Modellwahl */

model choice = probit;

/* ED50, ED10, ED90 */

k = 50;

/* Fixieren von Min und oder Max */
alpha = 100; %let delta = 0;

control dose = 0; /* Behandlung der Kontrolle */

/* Optionen fiur grafische Darstellung */

auto scaling = no; %Slet y axis min = 0; $Slet y axis max = 20;
y axis step = 5; %let unit x axis = [umol/1l];

unit y axis = [%]; %let logbase = 10;

/* Optionen fir Ergebnisausgabe */
test or final = test;
output style = basic;

Nach wie vor muss der Anwender aber direkt im SAS-Editor Eingaben vornehmen,
wenn er die Makrovariablen aktiv verdndern mochte. Die verstirkte Steuerung des Co-
des iiber Makrovariablen stellt aber einen ersten Schritt dar, hin zu einer zentralen Ab-
lage des Codes auf einem zentralen Server.
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3 Publikation der SAS-Makros als ,,Stored Process* in einer
SAS-BI-Umgebung

Die SAS-BI-Technik bietet das Einbinden der SAS-Makros in einen Stored Process an.
Dieses ist ein SAS-Programm, das auf einem Server gespeichert ist und von anderen
Anwendungen aufgerufen werden kann. Aufrufmdglichkeiten sind z.B.: SAS-Enterprise
Guide, SAS-MS-Office-Integration (SAS-AMO), Web. Es ist eine Berechtigungsver-
waltung und Parametrisierung moglich. Grundsitzlich kann jedes SAS-Programm zu
einem Stored Process werden. Es wird bei Erstellung lediglich um Metadaten erweitert,
die den Stored Process beschreiben. Die Ausfiihrung erfolgt i. d. R. iiber einen Stored

Process Server. Fiir viele Anwender ist die Anbindung an Microsoft Excel iiber das
SAS-AMO besonders interessant [3].

Statt fiir jedes Modell und jede Umgebung einen separaten Code zu programmieren,
wird der Code bei einem Stored Process zentral auf einem SAS Enterprise BI Server
bereitgestellt und mittels Makrovariablen steuerbar gemacht. Das angenehme fiir SAS
unerfahrene Anwender ist, dass die SAS-Stored-Process-Technologie eine grafische
Eingabemdglichkeit fiir die als Parameter bezeichneten Makrovariablen bietet - die di-
rekte Berlihrung mit SAS-Code entfillt. Fiir den SAS-Programmierer bietet sich die
Moglichkeit, aus bereits vorhandenem SAS-Makrocode mit wenigen Mausklicks ein
professionell anmutendes Anwendungsprogramm mit grafischer Nutzeroberfliche zu
gestalten, das sich zudem perfekt in die MS Office Welt der Nutzer integriert. Als Tool
zur Erstellung der Stored Processes und Publikation auf dem SAS Server haben wir mit
dem SAS Enterprise Guide gute Erfahrungen gemacht.

2 Stored Process Manager, E@@

General Infarmation Parameters
545 Code
Metadata Location Group o pararneter narme Datatype Options | Description »~
Execution Environment = [ General na na
Parameters 3 FequestiD Shing ERMRY for input of multiple 10s pleaze separate them with a bla.
ELL::;;:;Input 3 regression_model Shing ERMRY Select your preferred model. Select ‘according to data fil
=] ED_k [type 50 for EDS0) Shing ERMRY has to be an integer between 1 and 99
a alpha [masimurm] Shing ERMRY the upper asymptotic rezponse
a delta [minirurn) String EMRY the lower azymptotic response
a Diivizor Shing ERMRY only necessary for model according to data file
=[5 plot definition n'a n'a
a auto_scaling_y_axis String EMAY select 'Mo' to set the scaling of the y-axis manually
a y_awiz_min Shing ERMRY the minimum y-axis value in the plat; only effective if aut.
a y_aRis_max Shing ERMRY the masimum y-axis value in the plot; only effective if aut
[ y_anis_step Shing ERMRY difference between ticks on the y-axiz values in the plat,
a logbaze Shing ERMRY defines the scaling of the x-axis; chooze logbaze=1 to u.
a unit_y_awis String ERRY dimenszion, e g. [%]
a unit_x_axis Shing ERMRY dimension, e.g. [pmal]
= (53 output_settings n'a n'a
E test_or_final String EMAY Fielewvant for reporting of results in databases and data ..
a output_style Shing ERMRY in a later vergion thiz will allow the selection of user spec
a print data? Shing ERMRY do you want a printout of raw data?
=[5 sefting for untreated controls n'a n'a
a control_doge Shing ERMRY default '-1' deletes observations with doze=0;  zelect 0
a minirmum dose in plat String EMRY Plot of doze O is nat possible if x-axiz has logarithmic soz o
£ >
K| | More (F1)...
[ Save and Fun ] [ Save ] [ Cancel ]

Abbildung 6: Definieren der Makro-Variablen als Parameter im SAS Enterprise Guide
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4 Einbindung der Stored Process Technologie im Sinne einer
Service Oriented Architecture (SOA)

Die auf dem zentralen SAS-Server bereit gestellten Stored Processes konnen von ver-
schiedenen Nutzern und Systemen iiber eine Web-Service-Schnittstelle, das SAS-AMO
oder auch 3rd-Party-Applikationen aufgerufen werden. Zur Bereitstellung der Daten
wird eine Datenbank genutzt, die die Daten temporir vorhilt. Der Stored Process holt
sich die Daten dann bei Aufruf des Services ab. Um zwischen verschiedenen Datensit-
zen wihlen zu konnen, wird eine laufende Nummer (RequestID), z.B. beim Datenup-
load vergeben, auf die im SAS-Makro iiber einen Parameter referenziert wird. Dieser
Work- und Datenflow im Rahmen eines ,,Statistik Service* ist in Abb. 7 schematisch
dargestellt.

Diese Architektur mit einem standardisierten Web-Service ermdglicht eine Vielzahl von
Quellsystemen als Datenlieferant und verschiedenen Anwendern als Service-Consumer
und passt damit perfekt in die von uns angestrebte ,,Service Oriented Architecture®.

S Nutzung des SAS-AMO

Fiir Nutzer ohne Programmiererfahrung und mit geringen Statistik-Kenntnissen ergeben
sich durch die Bereitstellung der SAS-MS-Office-Integration (SAS-AMO) interessante
Moglichkeiten fiir eine statistische ad hoc Analyse eigener Daten mittels grafischer Be-
nutzeroberfliche. Im Rahmen des oben dargestellten Statistik-Service ist nun besonders
interessant, dass ein Anwender mit SAS-AMO Installation auch direkt aus z.B. Excel
tiber die Schaltfldche ,,Berichte* auf die zentral abgelegten Stored Processes zugreifen
kann. Die Ergebnisse werden dann wiederum direkt in Excel ausgegeben.

Statistik
DESCRIPTION X Y STATM PEST SCALE PARO01 PAR02 PAR03

EMPTY -
Daten ggf. inkl. il Service .
EMPTY B0+
Steuer-Parameter | zeml |
e 45 o g Daten- -

i L9 lwoilog!st\c 50 100 & 404
—_EZ 3¢ &|upload ) |RequestiD
@ _

-DB

20
'3 TEST. DoseResy @1 t Ergebnisse Fi© v TR T o
3 dose
- B Stored-Process
User-Frontend: Service REQUESTIDDESCRIPTION [mo| /" [_vPE_ [_sTaTus_ [ _SSE] alpha] dela] slope[ 0K|
1 1 6&41|Beisp\e\#3 fou] Astc [FINAL |0 Convergeu\ mA\ [ sz| 5‘7s| 0‘40\ zaa|
Grafische Eingabe || aufruf

der Steuer- | = SAS-Makro REQUESTID|DESCRIPTION model ~ (Parameter | Estimate| StdErr| LowerCL| UpperCL| tValue|  Probt;
_ GB4i[Beispel 3 |fourloistc | apta G5 15 6176 6929 4257| 1124609
Parameter Oder . Datenanalyse Bl Bels;e\#s fourja:\shc nepna 578 078 3% 77| 731 336EM
| i GB4i[Beispl 73 |fou_logisto [ a0 om0 05| 31| B66ES
BatCh Betrleb (] Bels;e\#s four jagwshc En; 2w o 1w 2m 104 1254E0

JS&S. Abbrechen ;

Abbildung 7: Workflow und Datenflow des Statistik Service
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Abbildung 8: Aufruf des Stored Process ,,DoseResponse* direkt aus Excel heraus

Mit der bei einer Standardinstallation des SAS-AMO zur Verfiigung gestellten Konfigu-
ration ist es allerdings nicht moglich, Daten die sich innerhalb eines gedffneten Excel-
Arbeitsblattes befinden, auf den SAS-Server hochzuladen und dann mittels eines selbst
erstellten Stored Processes zu verarbeiten. Der Grund hierfiir ist, dass der SAS-AMO-
Workspace-Server und der SAS-Stored-Process-Server verschiedene SAS-Sitzungen
darstellen und in unterschiedlichen tempordaren Work-Directories arbeiten. So hat eine
zur Auswertung mit dem SAS-AMO auf den Server hochgeladene Excel-Datei {ibli-
cherweise den systeminternen SAS-Dateinamen ,,WORK. EXCEL “. Eine Anbindung
des Stored Process im Data-Step an eben diese WORK. EXCEL fiihrt allerdings ins
Leere. Der Stored Process findet die Datei nicht. Um dieses Problem zu umgehen, miis-
sen eigene Losungen programmiert werden. So nennt z.B. der Redscope Forumseintrag
zum Thema unter http://www.redscope.org/node/592 folgende Losungswege:

., Einfach und unbequem: Die Excel-Datei auf dem Server speichern und anschliefend
im Stored Process einlesen, diesem muss der Speicherort der Datei bekannt gemacht
werden, zum Beispiel iiber einen Parameter. “

, Aufwdndig und komfortabel: Ein Add-In fiir SAS Enterprise Guide schreiben (das
dann auch im Office Addin verfiigbar wird), mit dem man Stored Processes direkt in der
SAS-Workspace-Sitzung ausfiihren kann. Dieses kann dann wie eine in SEG eingebaute
Anwendungsroutine aufgerufen werden und work. _excel wdre dann verfiigbar. “
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6 Custom Add-In Erweiterung zum SAS-AMO

Wir haben uns fiir die aufwindige aber im Sinne der User komfortablere Losung ent-
schieden, die Entwicklung eines Custom Add-In als Erweiterung zum SAS-AMO. Hier-
fiir wurde ein Visual Studio 2003 .NET-Template verwendet, das SAS im Internet zur
Verfiigung stellt [4].

EI, =
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Al - fx DESCRIPTION = il

N L7 M) (T [T 0 [ <20 (O O 0 | | 07

1 [DESCRIPTIOX ¥ STAT_W_RE PEST_TYPE SCALE _ PARAMETEFPAR, |

| 2 | Beispial 43 0.003 &5 four_logistic I 100 50 Eh |

3 | Beispiel ¥ 0.008 fpusr Janactic (] = i L]
| 4 | Beispiel #3 0.0d aten analysieren ]
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Abbildung 9: Aufruf des Stored Process ,,DoseResponse* iiber das Custom Add-In

Durch das Custom Add-In ist es nun moglich, Daten die sich innerhalb eines gedffneten
Excel-Arbeitsblattes befinden, auf den SAS-Server hochzuladen und dann mittels eines
selbst erstellten Stored Processes zu verarbeiten. Der Aufruf dieser Funktion geschieht
iiber den SAS Meniipunkt "Daten analysieren" und dann durch die Auswahl unseres
Custom-Add-In (AP Statistics). Die Ergebnisse werden direkt in Excel angezeigt.

7 Diskussion

Durch die gewdhlte Systemarchitektur kann den hiufig heterogenen Anwenderwiin-
schen entgegen gekommen werden und eine gewisse Flexibilisierung zugelassen wer-
den. Nutzer konnen entsprechend ihrer Rolle aus den verschiedenen Services und
Schnittstellen fiir Input und Output wéhlen. Modellwahl und Steuerung sind interaktiv
moglich. Anwender ohne jegliche SAS-Kenntnis kdnnen damit die Power des SAS-
Systems nutzen. Hierdurch steigen allgemein die Moglichkeiten und auch die Motiva-
tion zu einer tiefer gehenden statistischen Datenanalyse. Gleichzeitig konnen Datenma-
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nagement und statistische Datenanalyse zentral administriert werden. Ein Wildwuchs
von Methoden wird verhindert. Jedem Nutzer kann entsprechend seiner Rolle und sei-
nem Know-how die Auswahl an Services und die Entscheidungsbefugnis zugewiesen
werden, die gewlinscht ist. Ebenso lésst sich die dargestellte Architektur fiir eine auto-
matische Datenanalyse in der Routine einsetzen. So konnen z.B. Optionen und Modell-
parameter bereits zusammen mit den Daten {ibergeben werden.

Um die Leistungsfahigkeit des gesamten Systems anndhernd ausschopfen zu konnen, ist
eine gute und enge Zusammenarbeit von Statistikern, Datenbank-Programmierern, SAS-
Programmierern und Anwendern notwendig.

8 Notwendige SAS-Komponenten

Fiir die Erstellung und Bereitstellung der Stored Processes:
e SAS Enterprise Guide oder SAS Foundation und SAS Management Console
e SAS-Enterprise-BI-Server
Fiir die Nutzung (Clients)
e Web-Browser oder SAS-MS-Office-Integration (AMO) oder AMO mit SAS-Cus-
tom-Task
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