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Eine Vierfeldertafel ist eine (2 x2)-Anordnung absoluter Hau-
figkeiten, die sich bei einer gleichzeitigen Betrachtung von
zwei bindren Merkmalen ergibt. Ein bindres Merkmal ist eine
Variable mit nur zwei moglichen Ausprdagungen (zum Beispiel
Krankheit ja/nein, Behandlung ja/nein, Erfolg ja/nein, Diagnose
positiv/negativ). Haben die betrachteten Merkmale mehr als
zwei Auspragungen ergibt sich der allgemeine Fall einer
(rxc)-Kontingenztafel. Die wichtigsten MafSe zur Beschrei-
bung der Zusammenhdnge zwischen qualitativen Daten las-
sen sich jedoch am besten anhand einer Vierfeldertafel dar-
stellen. Hiufige Anwendungen sind der Risikovergleich zwei-
er Gruppen und die Evaluierung diagnostischer Tests. In
Tab.1 finden sich beispielhaft die Haufigkeiten von Diabeti-
kern mit und ohne Entwicklung einer Neuropathie innerhalb
von 5 Jahren der Interventions- und der Kontrollgruppe des
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) (7). Die In-
tervention bestand hierbei in der Anwendung einer intensi-
vierten Insulintherapie im Vergleich zur gewohnlichen In-
sulintherapie (Kontrolle).

Tab.1 Vierfeldertafel zur Untersuchung des Effekts einer intensivierten

Insulintherapie auf die Entwicklung einer Neuropathie in 5 Jahren bei
622 Diabetikern (7)

Neuropathie

ja nein Summe
Gruppe Kontrolle 52 255 307
Intervention 21 294 315
Summe 73 549 622

Die Grundlage aller MafRe zur Beschreibung qualitativer Da-
ten bildet die Wahrscheinlichkeit. Eine Wahrscheinlichkeit
quantifiziert die Eintrittshaufigkeit eines Ereignisses mit Hilfe
von Werten aus dem Intervall [0,1]. Sehr wahrscheinliche Er-
eignisse besitzen eine Wahrscheinlichkeit nahe an 1, sehr un-
wahrscheinliche Ereignisse eine Wahrscheinlichkeit nahe an
0. Wahrscheinlichkeiten kénnen durch relative Hdufigkeiten
geschdtzt werden. So betrdgt die (geschdtzte) Wahrschein-
lichkeit, in 5 Jahren eine Neuropathie zu entwickeln in der
Kontrollgruppe 52/307 =16,9% und in der Interventionsgrup-
pe 21/315=6,7%. Ein Risiko ist die Wahrscheinlichkeit fiir ein
unerwiinschtes Ereignis (zum Beispiel Krankheit, Tod). In ei-
nem verallgemeinerten Sinn wird der Begriff »Risiko« aber
auch als Synonym fiir andere Maf3e zur Quantifizierung der
Eintrittshdufigkeit unerwiinschter Ereignisse verwendet. Dies
ist haufig verwirrend, da unterschiedliche MaRe auch unter-
schiedliche Zahlen ergeben kénnen.
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Eine Chance ist das Verhdltnis der Wahrscheinlichkeit, dass
ein Ereignis eintritt, zur Wahrscheinlichkeit, dass das Ereignis
nicht eintritt. Sei p eine Wahrscheinlichkeit, so ist die zugehd-
rige Chance gegeben durch odds=p/(1-p). In Worten wird
eine Chance meist nicht als Dezimalzahl sondern durch ein
(gerundetes) Verhdltnis angegeben. Sei zum Beispiel p=2/3,
so entspricht das einer Chance von 2:1. Zu einer gegebenen
Chance kann man die zugehorige Wahrscheinlichkeit berech-
nen durch p=odds/(1+odds). Man kann damit die Eintritts-
hdufigkeit eines Ereignisses wahlweise als Wahrscheinlich-
keit oder auch als Chance darstellen. Beide Darstellungsfor-
men sind mathematisch dquivalent und ineinander umre-
chenbar. Nach Tab.1 betrdgt die (geschdtzte) Chance, in 5 Jah-
ren eine Neuropathie zu entwickeln, in der Kontrollgruppe
52/255=0,204=1:5 und in der Interventionsgruppe 21/
294=0,071=1:14.

Um die Risiken zweier Gruppen zu vergleichen gibt es eine
Reihe von MaRen, die im Folgenden kurz erldutert werden.
Ein relatives Risiko (RR) ist das Verhaltnis zweier Risiken. Ist
zum Beispiel q das Risiko der Kontrollgruppe und p das Risiko
der Interventionsgruppe, so ist das relative Risiko der Kon-
trolle im Vergleich zur Intervention gegeben durch RR = g/p.

Ein Chancenverhiltnis (OR) ist das Verhdltnis zweier Chan-
cen. Mit den Risiko-Definitionen von oben ist das Chancen-
verhdltnis gegeben durch OR=q (1-p)/p (1-q). Das RR bei ge-
wohnlicher Insulintherapie in 5 Jahren eine Neuropathie zu
entwickeln im Vergleich zur intensivierten Insulintherapie
kann nach Tab.1 durch RR=0,169/0,067 = 2,5 geschatzt wer-
den. Das entsprechende OR erhdlt man durch OR=(52x294)/
(255%21)=2,9.

Ein RR ist leichter interpretierbar als ein OR, kann aber bei re-
trospektiven Fall-Kontroll-Studien nicht sinnvoll berechnet
werden, da die relative Haufigkeit der Krankheit durch das
Verhdltnis der Fdlle und Kontrollen vom Untersucher be-
stimmt wird. Das OR kann jedoch auch in retrospektiven Stu-
dien sinnvoll geschdtzt werden. Sind die betrachteten Risiken
sehr klein (< 10%), so liefern RR und OR nahezu identische
Werte und das OR kann auch als Schatzung fiir das RR ver-
wendet werden. In allen anderen Fllen liefert das OR jedoch
extremere Werte als das entsprechende RR (6). Sei zum Bei-
spiel g=0,9 und p=0,5, so erhdlt man RR=1,8 und OR=9.

Neben dem Quotienten zum Vergleich zweier Risiken kann
auch die Differenz betrachtet werden. Hdufig wird diese Dif-
ferenz auf das Risiko der Kontrollgruppe bezogen. Damit er-
hdlt man die relative Risikodifferenz, die durch (q-p)/q gege-
ben ist. Sie wird haufig in % ausgedriickt und stellt eine Proz-
entzahl von einer Prozentzahl dar. Im Falle eines praventiven
Effekts spricht man von einer relativen Risiko-Reduktion
(RRR), im Fall eines schddlichen Effekts von einem relativen
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Exzess-Risiko. Die RRR einer intensivierten im Vergleich zur
gewohnlichen Insulintherapie kann durch (0,169-0,067/
0,169=0,604=60,4% geschadtzt werden. Hdufig werden in
Studien, die einen Behandlungseffekt zeigen wollen, nur RR
oder RRR angegeben. Mit diesen relativen Mafen, insbeson-
dere der relativen Risiko-Reduktion bzw. dem relativen Ex-
zess-Risiko, lassen sich oft auch dann eindrucksvolle Zahlen
erzeugen, wenn der absolute Effekt der Behandlung gering ist.
Relative Maf3e konnen definitionsgemaf§ nicht zwischen ab-
solut hohen und geringen Effekten unterscheiden.

Um den absoluten Effekt einer Behandlung zu beschreiben,
bendtigt man also auch absolute Maf3e. Das einfachste Maf ist
die absolute Risiko-Differenz g-p, die im Falle eines praventi-
ven Effekts als absolute Risiko-Reduktion (ARR) bezeichnet
wird. Bei der Untersuchung von schddlichen Einflussfaktoren
wird diese Differenz auch als (absolutes) Exzess-Risiko oder
attributales Risiko bezeichnet. Die geschdtzte ARR einer in-
tensivierten im Vergleich zu einer gewdéhnlichen Insulinthe-
rapie errechnet sich durch 0,169-0,067 =0,102).

Ein weiteres absolutes MaR ist die Zahl »Number Needed to
Treat« (NNT) (5), die definiert ist als Kehrwert von ARR, das
heiRt NNT=1/ARR. Das Mal3 »Number Needed to Treat« bein-
haltet im Prinzip die gleiche Information wie ARR, ist aber
besser interpretierbar. NNT ist gerade die Zahl von Patienten,
die der Intervention unterzogen werden miissen, um ein (un-
erwiinschtes) Ereignis zu verhindern. Hierbei wird die Hohe
des Basis-Risikos mitberiicksichtigt. Je geringer die Wahr-
scheinlichkeit, dass ein Ereignis eintritt, desto hoher ist die
Zahl der Patienten, die behandelt werden miissen, um ein Er-
eignis zu verhindern. Es miissen etwa NNT=1/0,102=9,8 =10
Patienten 5 Jahre mit intensivierter anstelle von gewohnli-
cher Insulintherapie behandelt werden, um einen Fall von
Neuropathie zu verhindern.

Ausfiihrlichere Beschreibungen der Maf3e zur Darstellung ei-
nes Behandlungseffekts, die aus Vierfeldertafeln abgeleitet
werden, findet man in der Literatur (4,9, 10).

Ein weiteres wichtiges Anwendungsgebiet der Vierfeldertafel
stellen diagnostische und Screening-Tests dar. Es werden die
positiven und negativen Resultate des zu untersuchenden
Tests den entsprechenden tatsdchlichen Resultaten gegenii-
bergestellt. Ist der tatsdachliche Gesundheitszustand unbe-
kannt, so werden als Ersatz die Resultate eines entsprechen-
den Goldstandards verwendet. In Tab.2 findet man beispiel-
haft die Daten einer Studie aus den USA, in der die Effizienz
des Himoccult-Tests zum Screening auf ein kolorektales Kar-
zinom untersucht wurde (1).

Die grundlegenden Effizienzmal3e eines diagnostischen Tests
sind Sensitivitit und Spezifitdt (2). Die Sensitivitat ist defi-
niert als Anteil der positiven Tests unter den Kranken und die
Spezifitdt als Anteil der negativen Tests unter den Gesunden.
Der Himoccult-Test (HemeSelect) hat nach Tab.2 eine Sensi-
tivitdt von 22/32=69% und eine Spezifitit von 7043/
7461=94%.

Sensitivitdt und Spezifitdt beschreiben die allgemeine Giite
eines diagnostischen Tests. In der klinischen Anwendung be-
antworten diese Male aber nicht die Frage nach der Wahr-
scheinlichkeit fiir das Vorliegen der Krankheit nach Durch-
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Tab. 2 Vierfeldertafel zur Untersuchung des Himoccult-Test zum
Screening auf ein kolorektales Karzinom bei 7493 Personen (1)

kolorektales Karzinom

ja nein Summe
Hamoccult-Test + 22 418 440
- 10 7043 7053
Summe 32 7461 7493

Tab.3 Ubersetzungen (deutsch - englisch)

Vierfeldertafel
Kontingenztafel

2 by 2 table
contingency table

Kreuzklassifikation cross tabulation

binar binary
Wabhrscheinlichkeit probability
Risiko risk
Chancen odds

relatives Risiko relative risk (oder: risk ratio)

Chancenverhiltnis odds ratio
Fall-Kontroll-Studie
Exzess-Risiko

attributables Risiko

case control study
excess risk

attributable risk

Sensitivitat sensitivity

Spezifitdt specificity

positiver (negativer) pradiktiver L . _—
positive (negative) predictive value

Wert

Privalenz prevalence

fiihrung des Tests. Fiir die diagnostische Situation in der klini-
schen Praxis sind daher die pradiktiven Werte wichtiger (3).
Der positive pradiktive Wert (PPV) ist definiert als Anteil der
Kranken unter allen Test-Positiven und der negative pradik-
tive Wert (NPV) als Anteil der Gesunden unter den Test-Ne-
gativen. Zu beachten ist, dass in Studien zur Evaluierung dia-
gnostischer Tests in der Regel die untersuchten Individuen
keine Zufallsstichprobe aus der interessierenden Population
darstellen, sondern dass hadufig zwei Stichproben vorliegen,
eine aus der Population der Gesunden und eine aus der Popu-
lation der Kranken. Die Stichprobenumfinge werden hierbei
vom Untersucher vorgegeben, so dass die Krankheitsprava-
lenz, das heifSt die Wahrscheinlichkeit fiir das Vorliegen der
Erkrankung vor Testdurchfithrung (A-priori-Wahrscheinlich-
keit), nicht schdtzbar ist und aus anderen Quellen abgeleitet
werden muss. In Abhdngigkeit von Sensitivitat, Spezifitdt und
Pravalenz lassen sich dann die pradiktiven Werte berechnen
durch (3):

PPV = Sensitivitdt x Prdavalenz |
[Sensititvitdt x Pravalenz + (1-Prdvalenz) x (1-Prdvalenz)]

NPV = Spezifitdt x (1- Pravalenz) |
[Spezifitdt x (1- Pravalenz) + (1-Sensitivitdt) x Pravalenz]

Im Beispiel des Himoccult-Tests ist die Pravalenz des kolo-

rektalen Karzinoms (Diagnose innerhalb von 2 Jahren) aus
den vorhandenen Haufigkeiten sinnvoll schdtzbar durch 32/
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7493 =0,4%. Daher lassen sich hier die pradiktiven Werte di-
rekt einfacher schdtzen durch PPV=22/440=5% und
NPV =7043/7053=99,9%. Das bedeutet, dass nur 5% der
Screening-Positiven tatsdchlich ein kolorektales Karzinom
haben. Trotz hoher Werte fiir Sensitivitit und Spezifitdt ist
der positive pradiktive Wert gering, wenn die Pravalenz der
betrachteten Krankheit niedrig ist.

Ausfiihrliche Ubersichten iiber Methoden der Diagnose-Eva-
luierung findet man in der Literatur (4,8, 11). Die Ubersetzun-
gen der diskutierten Begriffe zeigt Tab.3.

In einer Vierfeldertafel lassen sich absolute
Haufigkeiten, die sich bei der Betrachtung zweier bindrer
Merkmale ergeben, darstellen. Mit diesen Zahlen lassen
sich ableiten:

- Wahrscheinlichkeit (Eintrittshaufigkeit eines
Ereignisses),

- Chance (Verhaltinis der Wahscheinlichkeit, dass ein
Ereignis eintritt zur Wahrscheinlichkeit, dass das
Ereignis nicht eintritt),

- relatives Risiko (Verhdltnis zweier Risiken)

- Chancenverhaltnis

- Relative Risiko-Reduktion bzw. relatives Exzessrisiko

- Absolute Risikoreduktion

- Attribuales Risiko

— Number needed to treat

Speziell im Rahmen einer diagnostischen Studie:

- Sensitivitdt

- Spezifitdt

- pradiktive Werte (falls »echte« Pravalenzen vorliegen).
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