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Wahrheitsmatrix
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Pravalenz

= Krankheitshaufigkeit

= Haufigkeit einer Krankheit in
einer Population

= Wahrscheinlichkeit vor dem Test

= Vortestwahrscheinlichkeit

= a-priori-Wahrscheinlichkeit

FN

v _ alle Kranken RP+FN _de-sp
q alle Untersuchten |RP+RN+FN+FP| se—sp

vgl.: Inzidenz = Anzahl der Neuerkrankungen
pro Jahr/Monat/...
und pro 100 000/1000/... Einwohner 6

LLA_

C12>453?B‘30L12 8 wgy 1 2 5 & 7 8 8 W

w =25% w =50% w =75%

Die Zuverlassigkeit diagnostischer Tests wird mit den
Kennwerten (Validatsparameter) beschrieben.

Sensitivitat
Spezifitat
Relevanz
Segreganz

Jeder Test sollte an einem
internationalen Standard geeicht
werden, und es sollte eine
Referenzmethode (Goldstandard) zur
Erfassung des tatsachlichen
Zustandes des Patienten verfugbar
sein.




] ] L Grenzwert | Sens. ]
Diagnostische Sensitivitat
| WRN EFP | WEN EFP
= Empfindlichkeit N
1 2 3 4 5 ] 7 g 9 10 1 2 3 4 5 B 7 ] g
= Wahrscheinlichkeit, einen N CRP PN RP
Kranken als positiv zu erkennen
se = 50% ~ RP || se =70%
"~ RP+FN
U richtig positiv RP . 1 |
=lsel= = = p(positivikrank
AV krank RP +FN p(positivjkrank) | ‘ | mRM mEP
i 1 2 3 4 8 5 7 8 e} 10 | q 7 9 4 5 g 7 g g
Tests mit hoher Sensitivitat sind bei der Friihdiagnostik (screening) von | oR |
Krankheiten erwiinscht, und wenn es darauf ankommt, dass maoglichst
wenig Kranke unentdeckt bleiben. i
se = 90% - se = 100%

RN FP sp = 50% Grenzwert 1 $pez. 1 sp =70%
Diagnostische Spezifitat

HRN BFP HRN EFP

= Wahrscheinlichkeit, einen Gesunden

als negativ zu erkennen FN RP

90% ] sp =[100%

A _gp_ Mchtig negativ | RN

Q gesund RN + FP

= p(negativ|gesund)

ERN EFF mRN EFFP

Tests mit hoher Spezifitat sind als Bestatigungstests erwiinscht und in allen e

Situationen, in denen eine falsch-positive Diagnose fatale Folgen hatte.
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Sensitivitat u. Spezifitat: gegenlaufige Eigenschaften von Testen

Tt

$ 2 3 456 7 8 91 0123 4% 6 7 8 9 10

FN RP EFN wRP

| N(7,1)

N(6,1)

1 2 3 £5 6 7 8 9 10
FN  RP

N(5.5,1)

1
0.8
0.6

0.4

0.2 :
0+

2 3 456 7 8 910

01 2 3 45 6 7 8 910

gréssere Uberlappung der Verteilungen ———
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Diagnostische
Falschpositivrate

h FP FP

— =1-5

(vgl. Fehler 1. Art) RN EP

P= gesund “RN+FP

= p(positiv|gesund)
FN RP

Diagnostische
Falschnegativrate

N FN FN

=1-se

(vgl. Fehler 2. Art)

v

" krank FN+RP

= p(negativ|krank)

Horizontale Raten hangen von der Pravalenz nicht ab

Sensitivitat
(se)

Falschnegativrate
(1-se)

Spezifitat
(sp)

Falschpositivrate
(1-sp)

RP
se =
RP +FN
FN
1-se=
FN+RP
RN
sp =
RN-+FP
FP
1-sp=
RN-+FP

Vorhersagewerten (pradiktive Werte, vertikale Raten)

Wahrscheinlichkeiten nach dem Test, Nachtestwahrscheinlichkeiten,
a-posteriori-Wahrscheinlichkeiten

Diagnostische Relevanz

= positiv pradiktiver Wert
= positiver Vorhersagewert

= positive predictive value, PPV

PPV

RP RP

" positiv _|RP+ FP

RN FP
Wahrscheinlichkeit
eines Test-Positiven,
krank zu sein

FN RP

. se-w
= p(krank|positiv) =
P \p ) se-w+(1-sp)-(1-w)

Ivd
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Diagnostische Segreganz

FP
Wahrscheinlichkeit
eines Test-Negativen,
gesund zu sein

RP

RN
= negativ pradiktiver Wert
= negativer Vorhersagewert
= negative predictive value, NPV
FN
RN RN

NPV

- negative “IRNTFN

b

= p(gesund|negative) =

sp-(1—-w)

Falschalarm(rate)

h FP FP

—1-PPV

b - positiv “FP+RP

= p(gesund|positiv)

RN FP

sp-(1-w)+(1-se)-w
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Falsche Beruhigung(srate)

FN FN

=1-NPV = — =
negativ. FN+RN

= p(krank|negativ)

7]

FN RP
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vertikale Raten hangen von der Pravalenz ab

Relevanz
(PPV)

Falschalarmrate
(1-PPV)

Segreganz =

(NPV)

FN

falsche Beruhigung =
(1-NPV)

Fr
T / ko R
R o FP+RP

FP
1-PPV = — P
FP+RP

RP

RN RN
A NPV = — N
RN+FN
FN
RN

i~ 1-NPV = — N
RN+FN
FN
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Diagnostische Effektivitat

= richtige Klassifikationsrate

= accuracy

b _ RP+RN RP + RN
alle Untersuch ten |RN + FP + FN + RP

4&

=se-wW+sp-(1-w)

oft: Grenzwert ist so gewahlt, dass Effektivitdt maximal ist

20




Effekt der Pravalenz
NPV = 90%

Beispiel A: w = 50% Test

Bei einer sehr kleineren
Pravalenz kdnnen die
hochsensitive und gleichzeitig
hochspezifische Tests sehr

negativ | positiv

sp=90% |Gold- gesund 90 10 geringe Relevanz haben.
standard [ ani 10 90| se =90%
— = 0, .
(de =90%) PPV =90% Pravalenz = 0.1 %
NPV = 99% e e
° Sensitivitat = 98 %
Beispiel B: w = 10% Test I
Spezifitat = 98 %
negativ | positiv
sp=90% |Gold- gesund 810 90
Relevanz =4 9
standard |y ank 10 90| se =90% x
(de = 90%) PPV = 50% 3
Ubersichtstabelle +— bedingte Wahrscheinlichkeit (Bayes) Vergleichung verschiedener diagnostischer Methode.
Sensitivitat se RP Testpositiven zw. | Richtigpositivrate, | | 2 i
RP +FN p(P‘K) den Kranken Empfindlichkeit % SO FLELD (Erganzungsmaterial)
Spezifitat sp Testnegativen zw. | Richtignegativ- ; . : ; roti
RNRNFP p(N ‘G) don Gesunden | rate 5 ROC: receiver-operator (operating) characteristic
+ >
Hyl
T-se N (NK) Testnegativen zw. o ca. 1950: erste ROC Analyse (receiver: Radar Empfanger)
Falschnegativrate RP +FN P N‘K den Kranken = . P
— g ca. 1970: die erste medizinische Anwendungen
N 1-sp Fp (P G) Testpositiven zw. E,’
Falschpositivrate RN FP P ‘ den Gesunden § 1 Spezifitét 0
Relevanz; PPV RP (K P) Kranken zw. den | positiver ! !
po__s('jt.'k"f' Wert re.p | P ‘ Testpositiven Vorhersagewert b
| pradiktiver Wer - v HY
Segreganz; NPV RN (G N) Gesunden zw.den | negativer % g =
”e?;tll‘t’_er Wert RN+FN P ‘ Testnegativen Vorhersagewert | @ = >
pradiktiver Wer «© (2]
Falschalarmrate | 1-PPV FP Gesunden zw. % % é
RP+FP p(G‘P) den Testpositiven | Fehlalarmrate g n
T
>
falsche 1-NPV Kranken zw. den o 0
Beruhi t FN K|N - . i 0
eruhigungsrate CNTEN p( ‘ ) Tesnegativen 0 1-Spezifitat 1
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norm. S Grenzwert norm. - - Grenzwert
pezifitit = pezifitit -
AG'U i 108 0B 04 02 O G'DE ‘4'0 i 108 0B 04 02 0 5'DE
= 1 — 1 —
0.8 g 0.8 1
= B s 0a . — | mRN mFP 08 N7 A
Sos Effektivitat Effektivitat
1 % o Relevanz R e Relevanz
—=— ) 1 2 3 4 8 B 7 8 9 W g, =TE 0.50 —— ) 1 2z 3 4 5 B 7 8 8 a09 ] 0.90
FN  RP & e 08] Segreganz FN - RP w08 ] Segreganz
= 02 Cse07 ] 0.50 == T 07 0.89
Prav. | %06 ] Prav. | %06
0.50 o Cs05 0.50 =05
=1 | S
= nutzlose Methode —— J noch bessere Methode
Grenzwert
norm. Grenzwert o
I Spezifitit , -
Spezifitit = 4.5
‘5.0 i ons ne 04 02 oo S.SE 108 0B 04 02 0 E
| 1
08 e
== |=RnmFF 08
i fgn 3 Effekivitat Relevanz Relevanz
Z ——1 N -
- k=4 - T B 0.9
—= 9 1 z = 45 B 7 8 5 10 g =08 ] 0.73 - !
FN  RP & ‘angg]  Segreganz Segreganz
== 02 S —e-07 ] 0.73 0.97
Prév. L %06
050 | 0 = e05 " -
= bessere Methode ; ——= -  sehrgute Methode s
ROC Analyse Beispiel: Tumormarker im Bauchwasser (Ascites)
] B [c [ o] E [F T & T H T . . . . .
L1 [nom. - Grenzwert spesift _ Die Erhéhung von CEA (und/oder Cholesterin) Konzentration im
|2 43 | 108 o0& 04 0z 0 Bauchwasser kann mit Karzinose in Zusammenhang bringen.
3 |—— 1 —
4 08 B s Specificity (%) Specificity (%)
= R —— e 100 50 100 50 0
171 b Relevanz f§“ 5 el
e —— o1 2 3 4 & B 7 8 89 10 0.90 :ED .
|3 | FN - RP Segreganz & g =
i 089 o2 z <
11 281 z8
| 12| Prav. i § %
13| 0.50 - CEA
| 44 —— C i b -
1 —=— : : (Carcinoembryo .
15| 1 : 1 ; nales Antigen) Cholesterin
|16| eff. 08 08 1 o o
|17| 0.89 05 - : 08 -
18] . ;3 LRI p———t ; N4 R § Welche Methode ist besser? Wie kann man den optimalen Grenzwert
13 . ektivits H H .
e R Ry i 071 e : auswahlen?
| 20 sp o i 0 —Pr.‘walenz L ) )
21l 090 T T T s e 1 8 8 D1 2 o3 o4 s 5 7 8 8w Gulyas M, Kaposi AD, Elek G, Szollar LG, Hjerpe A, Value of carcinoembryonic antigen (CEA) and
| 22| cholesterol assays of ascitic fluid in cases of inconclusive cytology, J Clinical Pathology 2001 (54) 831-835
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de=se-w+sp-(1-w) ]
de =1

de —Lse+(sp 1)+1 g
1-w  1-w 5
de w =
(1-sp)+——-1=—-se z

T-w 1o 8 de=05

se = 1-s

p) ‘ .

0 1-S ifitat

Steigung Achsenabschnitt -Spezifita

se { >(1 sp)+</de +—

Steigung

wenn w < 0.5: Die Steigung der
Geraden mit gleicher diagnostischen
Effektivitat ist grésser als 1.

z.B. w= 0.1, die Steigung: 9

w=0.1/

Effektivitat

Achsenabschnitt

wenn w > 0.5: Die Steigung der
Geraden mit gleicher diagnostischen

ist kleiner als 1.

z.B. w = 0.6, Steigung: 0.66

w = 0.6

1 1
wenn w=0.5: [se=1-(1-sp)+2-de-1 de =1 de = 1 -
= =
Die Punkte, die gleiche diagnostische Effektivitat haben, sind auf den @ ‘@ Je =05
e . [} [0} e =0.
Geraden mit einer Steigung von 1. A de=05 »
Wenn de = 0.5 ist, dann betragt der Achsenabschnitt 0. 0 7. 0 .
0 1-Spezifitat 1 0 1-Spezifitat 1
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Isoeffektive Kurven auf ROC Ascites (+ Cholesterin, — CEA)
prevalence: 0.1 prevalence: 0.2 prevalence: 0.3 prevalence: 0.1 prevalence: 0.2 prevalence: 0.3
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SENSITIVITAT

AUC=0.836

02 04 06 o
1-SPEZIFITAT

8 10

Weitere Beispiele

1.0

3 e —
& s
g 0.8 ra l
= f oT| I
0.6 c
0.4 f
T GGT
/l
02 [/
]

10 08 06 04 02 0
Spezifitat
ROC fir CDT (carbohydrate deficient transferrin)
und GGT (gamma-Glutamyltransferase) in Bezug
auf Alkoholismus. Da CDT praktisch immer auf

der linken, oberen Seite der GGT liegt, ist CDT
ein wesentlich besser Test fiir Alkoholkonsum als

GGT

33

Beispiel: maximalisieren wir die diagnostische Effektivitat!

bei einem kleineren Pravalenzwert ist
die CDT Methode besser
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/
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10 08 06 04 02 0
Spezifitat

bei einem hoheren Pravalenzwert ist
die GGT Methode besser

© 10 —
= L —T—
= —1 —
e 08 // f
3 f /

0.6 CDT

0.4 /

A GGT
0.2 /
0

1.0 08 06 04 02 0
Spezifitat
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