¢
)
Prozent

Prof. Haerting, Prof. Stang, PD Dr. ‘Wienke; Q1, Epidemiclogie, Medizinischa Biometrie und Medizinische Ipformatik, WS 2011/2012
Ubung 1: Motivation

Aufgabe 1:

Im Folgenden finden Sie drei Abbildiingen zum Zusammenhang zwischen Alter und Suizid
(ICD-10: X60-X84) in Deutschland im Jahre 2003 (Daten vom Statistischen Bundésamt,
mannliche und weibliche Suizide zusammengefasst). A

k‘«

In welchem Alter besteht fiir einen Menschen das héchste Risiko, an einem
Selbstmord zu versterben?

Abb. 1: Suizide in % aller Todesfille in der jeweiligen Altersklasse
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Abb. 2: Absolute Anzahl der Suizide in der jeweiligen Altersklasse
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Abb. 3: Absolute Anzahl der Suizide pro 100.000 Einwohner in der jeweiligen
Altersklasse
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Aufgabe 2: wevd

Eine Krankenschwester, die von der unfallchirurgischen Abteilung A1 auf die
unfallchirurgische Abteilung A2 wechselt, stellt nach wenigen Monaten auf der neuen
Station fest, dass auf der A2 im Vergleich zur A1 deutiich mehr Patienten eine
postoperative Thrombose entwickeln. Ihr ist weiterhin aufgefallen, dass ein deutlich
groBerer Anteil der Patienten auf A2 nach der Operation mit einem erst kiirzlich auf dem

Markt befindlichen Sedativum vom Benzodiazepin-Typ behandelt wirde. {che
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a) Welche Vermutung leitet sich aus dieser klinischen Beobachtung ab? ' :
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b) Anhand welches Studien- De5|gns wurden Sie dieser Fg,mschen Hypothese U et &
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Starker Mundgeruch lasst sich vernngerndéndem man tagllch ungestRten Joghurt isst.
Das Milchprodukt normalisiert den Sauregehalt des Speichels und hemmt das Wachstum
jener Mundbakterien, die die Ursache fur die Geriiche sind. Durch die Joghurt-Behandlung
gehen auch Zahnfleischentzindungen zurlick. Das berichten Wissenschaftler der
Tsurumi-Universitat in Yokohama auf der Tagung der International Association for Dental
Research in Baltimore. 24 Testpersonen, die unter starkem Mundgeruch litten, alen sechs
Wochen lang taglich zweimal 90 Gramm Joghurt. Vor und nach dieser Kur bestimmten die
Forscher den Gehalt an schwefelhaltigen Gasen in der ausgeatmeten Luft mit einem
Gaschromatographen und analysierten die Bakterienflora der Mundhéhle. Bei 80 Prozent
der Testpersonen verringerten sich die Konzentrationen der Gase, unter anderem auch
‘das nach faulen Eiern riechende Schwefelwasserstoff.  Zudem sank die Zahl der
unerwiinschten Bakterien, und der zuvor ieicht alkalische pH-Wert war gesunken. Die Zahl
der meisten normalen Mundbakterien blieb dagegen unverandert. (wsa)

a) Beschreiben Sie das Desngn der Studle

Lt | L aedpi2 J (a0 (-f‘_‘j‘...m

b) Wie schatzen Sie die Aussagekraft dieser Studie ein?_, R <t o)
. \ . = "””5 bevs jpVins™
PR 3 AN w) PR A .
- 4 _ S L2 0 PN et RS ,J,., S

{:'j (.—/‘(‘:-{' '{'U(_r

A’I-JG--"ne o= f“—’”ﬁw \) a—b D#o L\Mk'-ﬁﬁt [’~ o o

Ad reda St Lasasclinifh shadoe / (ce. Fall = feobraf(— shcife

Ciy Mgl Y tun emo

‘C—')’r. i '
‘&}(‘,DH"""( i '/Q/hew ) [4‘,\3’ )-./} <
}(?it k"“’"/"‘j"*fﬂe
presfehehe = (v dosit



v
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Ubung 1: Motivation

Aufgabe 4:

Die folgende Grafik zeigt den Anteil von Linkshandern in verschiedenen Altersgruppen aus
einer Querschnittsstudie von 5147 Probanden (Porac et al. Life-span age trends in
laterality. Journal of Gerontology 35:715-721, 1980).

Was lesen Sie aus dieser Grafik ab? Sterben Linkshénder friiher?
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Aufgabe 5:

Im Prasidentschaftswahlkampf der USA von 2007 ist von Rudolph Giuliani, dem
ehemaligen Burgermeister von New York, folgendes Zitat Gberliefert: ,Ich hatte
Prostatakrebs, vor 5,6 Jahren. Meine Wahrscheinlichkeit, diesen in den USA zu
i1berleben, und ich habe Goft sei Dank liberlebt, betragt 82%. In GroRbritannien mit
seinem von 6ffentlicher Hand finanzierten Gesundheitssystem wire diese
Wahrscheinlichkeit nur 44% gewesen.”
7
Andererseits ist die Sterberate an Prostatakrebs in den USA und GroRbritannien nahezu
identisch, diese liegt (nach Alterstandardisierung) bei 24/100.000 und Jahr.
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;y- \_«{‘\!oher kénnte dieser offensichtliche Widerspruch zwischen sehr unterschiedlichen Ceoer e

Uberlebenswahrscheinlichkeiten und Sterberaten kommen? —
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Prof. Haerting, Prof. Stang, PD Dr. Wienke: Q1. Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, WS 2011/12

Ubung 2: Haufigkeitsmalie
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Aufgabe 1:

Die folgende Tabelle zeigt die Haufigkeit

&
Wi
“‘-6 4

Auftretens der Herzmsuﬂ@nz (Heart

Failure; HF) in Schottland zwischen April 1998.und Marz 2000 (modifiziert nach Murphy

et al. Heart 2004). Welches InzidenzmaR kann awg den Angaben berechnet werden’?vw'““\{'
Personen der HF fir Manner und

Berechnen Sie die Pravalenz und Inzidenz pro 10

Frauen in den Altersgruppen 45-64, 65-74 und 75-84! Interpretleren Sle die Er)gebmsse'

‘G ¥
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Patienten  |!Pravalenz/1000
mit HF

Marz 2000

Neuerkrankte
Patienten mit
HF zwischen
April 1999
und Marz
2000

| Population
Marz 2000

Altersgruppe

L»"/; \
A ¥

Inzidenz/1000
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e 0

e o
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Manner 45-64 37990 163 Ab%/bmv *4 0§ 52

&" b 1‘_( &YL’ 4

s

65-74 11446 294 69

2)/11'

.4

75-84 . 5802 371 117
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Frauen 45-64 37356 120 48

3.2

Args

65-74 | 13428 278 82
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75-84 | 9408 500 127
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Aufgabe 2:

RV A

* o
Die folgende Abbildung zeigt die in einer Studie beobachtete Haufigkeit des
Neuauftretens einer chronischen Krankheit bei 20 Personen zwischen 2001
Besltimmen Sie die Inzidenzrate im Beobachtungszeitraum Beginn 2001 bis

Bestimmen Sie zusétzlich die kumulative Inzidenz und vergleichen Sie die
Inzidenzangaben miteinander.
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Aufgabe 3:

im Jahre 1983 wurde eine Gruppe von 50. /_D@ Personen daraufhin beobachtet, ob

ihnen ein Karzinom auftrat.
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bei
des Untersuchungszeitraums hatten ﬁ

Personen ein Karzinom, bei 872, Personeaén trat im Laufe des Jahres 1983 ein Karzinom
auf. Ende 1983 lebten 232 Personen mit einem Karzinom.

Die (kumulatlve) Inzidenz des Karzinoms

in dieser Gruppe kann fir das Jahr 1983 am

ehesten eschatzt erden durch: \, .~
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" Aufgabe 4: 5 g'!

o7

Welche der folgenden Prozesse nehmen Einfluss auf die Prévalenz einer Erkrankung in

einer bestimmten Region?

(1) Aufklarung von Fehldiagnosen

~£2(2) Migration [¢aw.. pPrav: § o aes b
(3) Heilung unter Therapie
(4) Spontanremission /s, uta bre
(5) Neuerkrankungen T

(A) nur 1, 2 und 5 sind richtig
(B) nur 1, 2, 3 und 4 sind richtig
(C) nur 1, 3, 4 und 5 sind richtig
(D) nur 2, 3, 4 und 5 sind richtig
ME) 1 -5 = alle sind richtig

Aufgabe 5:

He j—a

Ordnen Sie den folgenden Merkmalen die korrekte Skala zu.
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Kreatinkinase (U/L) ™ ef

Lebensqualitat (schiecht/mittel/gut) o v ; .
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Geschlecht Aceamme=t | (
Blutgruppe &= i
Leukozytenanzahl me £y, (.
NYHA Klassifikation ey y ol ..
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Aufgabe 6: XV Japtoren
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Welche der folgenden Aussagen |st korrekt? Jan ¢

ok, (k™
1. Im Nenner von Mortalitatsangaben steht die Anzahl Erkrankter. S)“"’
2. Der Vorteil der absoliifen Anzahl Neuerkrankter im Vergleich zur kumulatlven
Inzidenz ist es. dass das Erkrankungsrisiko unmittelbar ersichtlich ist. < {'«bada
™  Die kumulative Inzidenz hat den Vorteil gegentiber der Inzidenzrate, dass sie bei
einer instabilen Population wesentlich praziser ist. L4 s R
4 ) Eine Person, die im Rahmen einer Né'ghbeobachtung zur Bestimmung der
Inmdenfrate des malignen Hautmelanoms an einem Motorradunfall verstlrbt hat bis
zu dem|Todesdatum Personenzeit unter Risiko beigetragen.
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Prof. Haerting, Prof. Stang PD Dr. Wlenke Q1, Epidemiologie, Medizinische Biométtie und Medizinische Informatlk WS 2011/2012 :
Ubung 3: Haufigkeiten und Wahrscheinlichkeiten ) a &
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Aufgabe 1: COvdvaiin YKo ;7 A cv V' i{}l o
Bei Patienten mit metastasiertem kolorektalen Karzinom wurde eine randomISIeﬁE kontrollierte i«
covorin in der First-Line- WO W

klinische Studie zum Einsatz des Medikamentes ALIMATA vs.
Theraple durchgefuhrt. Primares Studienziel war ein Vi
(,Ansprechen” = Verkleinerung des Tumors, d.h. ko

" Sekundare Studienziele waren ein Vergleich des Ge
Intervalls und das Auftreten von [Toxizitaten en in beiden ruppenra.\_\— >
Bestimmen Sie die Merkmalstypen “und ihre Skalen’ an denen die erkung der Medikamente wec™

ich derAnsprechraten der Patienten.

ette o %gartlelle Remission).
tubarebens des progressionsfreien
NV '\\,\L ‘\Ado\( Vv vl b \g \(L("\\— \A—/()v

() yor P degn
BAME &

verglichen wird (Outcome-Variablen). , Gyofe  doy /) locovs N
o \\‘
1/-3 ) ‘| "“t’«:‘w 10 vi'g fe Varieh (¢ ‘\\\
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Aufgabez Cladievins
Bei der Bestlmmung von Blﬁ’tﬁzzckemeﬁen von fo

lL“\ ))T meH
gestnden BerSonen hat man folgende Daten

"\

erhalten.
PatNr | 1 | 2 | 3 ] 4 | 5 [ 6 [ 7 ] 89 |10
’ Wert 82 97 | 420 | 110.| 126 116 | 90 80 | 123 97
[mg/d] 2] | Vot | 47 +10 s
Ce 82, 90,92, A A0, A& 129,426, 41 T P'Hlli-tv\— 7 2.
a) Um den mittleren Blutzuckerwert der 10 gesunden Personen zu char ktensuaren berech en
Sie den arithmetischen Mittelwert und den Median. . 3 €X . L L Gank
; ,Y f . l /’ = 3 ‘B f el )
: v Ay Median

“PAE
3

{420

(&~
P

,Ja\ Die d”'ipllibult: Varianz ist 13,

Uiy Mf-my’

keial «) C‘/ >

b) Diskutieren Sie die Eigenschaften von Median und Mittelwert bezuglllch Robustheit N
gegenuber Ausreillern und bezughch schlefer/symmetruscher Verteilungen. Der  Meskitrm—isthded

j_' }J" ) _r riote WA L ] N — f [+ TR | T . -
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Aufgabe 3 77 %
Kreuzen Sie alle Punkte an, die ihrer Meinung nach r:chtlge Aussagen Garstellen (mehrere

richtige Aussagen oder keine richtige Aussage sind mogl|ch)1w}m. ‘if'i e Alae e U <= z..)

7 & &
Fur dic: Stichprobe 8,3,8,5, 4 ? 1 it: ,/L = .,.k/,x\—r—/
3}1—,‘)')',? ? _b' /:b‘ | ve \ O L s
A Der Median ist 5,5- ’} \ 0 ‘L oy, |
Dasz arithmetische Mittel ist 7 A oerlelele pen ek

Der Stlchprobenumfang ist 8 7
PR R PR N P i P 3 :

;(_,L e Veaviable (( J‘
fome s (5\ fen)
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E Dequ gelst10 M y ;{;...,
L-./
Aufgaoé 21 e %L ,1/( m \(@ ;\T/

Ein Arzt oder eine Schwester messen die Herzfrequenz eines Patlenten Jede% Mal, wenn er in
die Praxis kommt durch 10 Sekunden lange Palpation des Pulses. Die Frequenz kann von Visite

zu Visite unterschledllchﬁn aus den folgenden Grunden, auBer:|
< —— ) g~ \,/5

A Der Patient hat eine unterschiedliche Pulsfrequenz zu verschiedenen Zeiten. <

B Die Messung unterliegt zufélligen Schwankungen.
C Der Arzt und die Schwester benutzen unterschiedliche Technlken (z. B. Druck auf den Puls).

‘@& Die Pulsfrequenz ist von Patient zu Patient unterschiedlich. A
E Zwischen den Visiten wurde eine effektive Therapie begonnen.
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Aufgabe 5: 5
Die unten stehenden Abbildungen geben Streudlagramme von je 2 Variablen wieder.

In die Streudiagramme ist jeweils der Mittelwert der Variablen x als senkrechte und der
Mittelwert der Variablen y als waagerechte Linie eingezeichnet. Durch diese Linien ist jede
Abbildung in 4 Quadranten zerlegt, die entgegen dem Uhrzeigersinn nummeriert werden.

Ubung 3: Haufigkeiten und Wahrscheinlichkeite
Daber

!
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Beschreiben Sie qualitativ die Figuren 1- 4 bezlglich eines méglichen Zusammenhanges
zwischen den Variablen. Nennen Sie ein quantitatives Mal fur diesen Zusammenhang.
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Aufgabe 6:

Bei einer Untersuchung von 10 Hypertonikern ist man daran interessiert, den Zusammenhang
zwischen dem Klinischen systolischen Biutdruck (Mittelwert aus drei aufeinander folgenden

Messungen) und dem mittleren 24h- systohschen Blutdruck zu quantifizieren., Die .10
Hypertonlkerlleferten fo’r’ende Messwerte: : b(g ner Wesk dor Teens} c;;u“w BN _
N ermmd  of e x-A -
Klinischer SBP Mittlerer 24h-SBP | 8 bt
(mmHgQ) (mmHg) z O,
® 162 6 §142 |yt 3 . Q“»‘/mf
2 1654 ¢Z156 , K . /
A- 145 4 2 132 led ~ Y-06,%7
A% 175 9 ~ 154
2 150 2 3 134
4 160 y Y 139 i
ng 175 9 <& 155 .
G161 § 4 112 ANk
3 158 3 2 134 1 |
x170% 4 149 Npot— o, \ "

Zeichnen Sie ein Streudiagramm der beiden Variablen (Punkiwolke) und mfé‘rplét’aeren Sie die
Grafik bzgl. eines méglichen Zusammenhangs!
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Prof. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1 Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, Wintersemester 2011/2011
Ubung 4: Diagnostik in der Medizin

Aufgabe 1

Eine Screening-Studie Uber Dickdarmkrebs wird in Nottingham, England, durchgeflihrt. Bei
Personen im Alter zwischen 50 und 75 Jahren wird hierzu ein Test auf okkultes Blut im
Stuhl vorgenommen.
Der Test hat eine Sensitivitat.von 70% und eine Spezifitat von 75%. Wenn in Nottingham
die Prévalenz von Dickdarmkrebs 120/10000, betragt, wie groB ist dann der positive
Vorhersagewert des Tests?
a) Erstellen Sie zur Beantwortung der Frage eine geeignete Kreuztabelle!
\ b) Interpretieren Sie die Aussage!

i

Aufgabe 2 \\\

Zur Beurteilung der prognostischen Gute einer neuen diagnostischen Methode zur
Vorhersage eines Schotkzustandes bei Aufnahme auf eine Intensivstation wurde ein
Laborwert an 20 Patienten béstimmt. Von diesen Patienten erlitten 10 am darauf
folgenden Tag einen Schock und 10 Patienten blieben ohne diesen Schockzustand.
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Ar5
Laborwert
%]
a) Ermitteln Sie Spezifitat und Sensitivitat dieses Laborwertes, sowie den negativen

Vorhersagewert, um Schockfreiheit vorherzusagen, wenn als Schwellenwert
(Normwert) fur den Laborwert 13,5 gewahlt wird und Patienten mit héheren
P2 Laborwerten als potentiell schockgefahrdet (test-positiv) betrachtet werden. X\
b) Wie verandern sich die Parameter Sensitivitat, Spezifitat und negativer
Vorhersagewert, wenn ais Schwellenwert flr den Laborwerl’ﬁS 5 statt 13,5 gewahlt

wurde?
C) Diskutieren Sie Faktoren, von denen die Wahl einer geeigneten Schwell? eines
Laborwertes fir Krank/Gesund abhéngen kann. S Exeny i yorl
p ; : [ o o , ‘,r L 4
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Aufgabe B ?'L_ L9 g5 &
l|'\
a) Nennen Sie 3 Beispiele von nicht fehlerfreien, aber in der Fritherkennung des 7\

Brustkrebses bei asymptomatischen Frauen benutzten Verfahren im Verglelch zum ll -

Referenzstandard (offene Biopsie). um 2 ! me,/} 5hor | Biopaic Seotene v, 1 Fyasthe] f’:a_f
b) Wie beurteilen Sie Sensitivitat und Sp¢2n‘~ tat der genaanten Verfahren gemessen ’

am Referenzstan — —7%4 653}%
' b 5)aed-

| hos

|

Aufgabe 4 Moauie o j("fbe Thadk / ' Roo 5™
| h)

Interpretieren Sie die Aussage: 2 OPap
positiver Vorhersagewert = negativer Vorhersagewert = 1 e B T a F
é t wir habed )Ll, ap }\‘ ek . ;1_1‘__ 53 e wod E&‘ 2 [;LL)ZLV“" ,.\k__csq.'g{‘_. <
- . ’

Tead | ) oo’y 'fnL_l\L\

Aufgabe § oo puidak wd spouffad A0 O

In einer Querschnittsstudie wurde die Effektivitat der Messung der Plasmakonzentration
von BNP (B-type natriuretic peptide) zur Diagnose von links-ventrikularer Dysfunktion
(LVD, Referenz: Echokardiographie) bei 126 Verdachtsfallen untersucht (BMJ
2000;320:985-6). Medizinischer Hmtergrund ist, dass das Hormon BNP hauptséchlich von
ventrlkularen,_Mygz_yte_nals Antwort auf eine starke Dehnung ausgeschittet wird. Die
dichotomisierten Messergebnisse der BNP sind in der folgenden Tabelle lickenhaft

WisdergegeRen: /:T%J— IRy (_\,) Wi ’B/V(?——u@fff! > ady /t;\/t')

A LVD Keine LVD Summe :
_BNP > 17,9 pg/mi RO & 02 < | epbl =387
Summe I 4 O 86 126
q & - ; ¥, Tabelle 59 &, N )
Aufgaben (o 4 IAARVAR ;P;g 7. f:) 24P 6‘1’"}
a) Vervollstandigen Sie die Tabelle (grau unterlegte Zellen). -
Ermittein Sie die Pravalenz der LVD. 7y, . ¢ e

b) Berechnen Sie die S ndifl vitat, Spezifitdt sowie die beiden Vorhersagewerte PPW
(positiver Vorhersagewert) und NPW (negativer Vorhersagewert). 6> 7-

) Wie verandert sich der positive Vorhersagewert PPW dieses Testes in einer s
\j" ,- Population, die eine niedrigere Prévalenz an Personen mit links-ventrikularer
S, o Dysfunktion aufweist? (z.B. beim Hausarzt, Pravalenz=1/100)?
I d) Welchen Einfluss hat zunehmende oder abnehmende Pravalenz (bei festen Werten
! / fur Sensitivitat und Spezifitat) auf den positiven Vorhersagewert und auf den
, ( & negativen Vorhersagewert?
Qv -
RN /P K- LVD
D

N
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische
Informatik, Wintersemester 2011/2012
Ubung 5: Klassifikation und Lernerfolgskontrolle

Aufgabe 1 ‘ (&,\
W E
Betr: Frau Ruth Obermann, geb. 04.05.1951, wohnhaft in .... X

;'.L rJ"“""" ! %‘l r
Sehr geehrter Herr Kollege Beimmith, o ]—ol ?

haben Sie vielen Dank fiir die Einweisung Threr 0.g. Patientin, die im Rahmen der
durchgefiithrten Mammographie einen auffilligen Herdbefund in der rechten Mamma hatte

Zur weiteren Abklérung fithrten wir bei Frau Obermann eine Mammograph1e gestutzte
Stanzbiopsie des auffilligen Herdes durch. Die histologische Aufarbeltung des Stanzgewebes
zeigte ein invasives Mammakarzinom. Wir haben daher am 06.11.2004 eine Mamma-

Ablation rechts dunchgeﬁ;hrt lnt1 aop’gratn; zeigte sich ein Tumor mit einem Durchmesser von

—en wa 4 cm. Die hlseol'oglsche Aufarbeltung ergab ein Mammakarzinom. dessen invasive

/< o Komponente im maximalen Durchmesser 1,9 cm belmg. Die Exploration der regionéren

Lymphknoten ergab in der histologischen Aufarbeltung eine Lym Q}ﬂ\notenwf‘i_?i in einem

v beweglichen ipsilateralen amlw}l@_oten, deren Durchmesser 0.4 cm betrug. Weitere

> Lymphknoten v waren unauffalhg Ein Anhalt ﬁll‘ Fernmetastasen ergab sich gemiB Leitlinien
& ' durchgefiihrtem Staging nicht. MO E’ R

e 19~

“ V ) & J r-L""}"
- / 1) Klassifizieren Sie diesen Tumor gemif} der aktuellen TNM-Klassifikation! / st
{ T Ut
Wenden Sie hierbei die klinische TNM-Klassifikation an. CT (NocMo \»,, re 3¢
2) Klassifizieren diesen Tumor gemiif} der Stadiengruppierung auf Basis der
mikroskopisch gesicherten Informationen. P, ? VAL A
— 4 ,.‘a""—'
HNaryeo.. Jae jq,w,/fwﬁccp/ﬂ.ﬂ.

Terminologie (v Piel N/

Begriff Bedeutung

Mammographie Rontgenverfahren fiir die Brust unter besonderen Weichteilbedingungen

Mammographie-gestltzte Unter Verwendung der Mammographie-Technik wird mit Hilfe dieser

Stanzbiopsie Bildgebungstechnik ein auffilliger Herd in der Brust mit Hilfe einer
dicken Nadel (Stanze) punktiert und Gewebezylinder fiir die
mikroskopische Untersuchung gewonnen

Invasives Mammakarzinom Maligner Tumor des Epithels der Brustdrtise, welcher die Basalmembran
des Epithels durchbrochen hat (Invasivitét)

Mamma-Ablation Amputation der Brust

Invasive Komponente Mammakarzinome haben geh#uft neben invasiven Karzinomanteilen auch
nichtinvasive Karzinomanteile (i.d.R. carcinoma-in-situ) (Invasiv
bedeutet, dass die Basalmembran vom Tumor durchbrochen; in-situ:
Basalmembran wurde nicht durchbrochen)

ipsilateral selbe Seite (wie Tumor)

axillar in der Achselhohle gelegen




Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische
Informatik, Wintersemester 2011/2012
Ubung 5: Klassifikation und Lernerfolgskontrolle

Klassifikation von Mammatumoren (INM, 6. Auflage, 2003)

T N T3 /

Fig. 266 >011c05cm="T1a

Fig. 267

Fig.270

T4d

Inttammatany
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische
Informatik, Wintersemester 2011/2012
Ubung 5: Wiederholung und Lernerfolgskontrolle

Aufgabe 2: ( optional)
ROC-Kurve zum Blutzuckerwert 2h postprandial als diagnostischer Test auf Diabetes

mellitus 2
oo (g coert I
) _ iy U Paqg\,f@( 1{
70 Kapiren g Diagnose
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AbD. 3.4: Eine ROC-Kurve Die Genawighe'i des Blutzuckerwortes 2 h postprandial als diagrostischer
Fest auf Diabees mellitus. {Dater aus: Public Health ‘-‘,em% Biabetes program guide, Publication
no. 306, Washingtan, NC U.S. Goverrimant Print ing Office, 1960) |/

)Ltw-«xf{(f ’VJ“‘/TE"
Es werden unter verschledenen Cut-off Werten fur den gemessenen Blutzucker

Sensitivitat und Spezifitdt dieser diagnostischen Methode bei bekanntem
Diabetikerstatus (ja/nein) bestimmt und grafisch als ROC Kurve dargestellt.

a) Beiwelchem Schwellenwert ist die Summe der Falschzuordnungen am geringsten? / (<
Me Werle oo dew —-d  Spean Weqe mab wermoder be A |

b) Interpretieren Sie die ROC-Kurve

- (j Lrc wa /\,\‘i(?d\{/tgw /'5/,.7 ‘/ 0/0«-) A 7 ]
# / e, Gy iTé(ﬁféo (/ rZ )[ i /W dey /C wive.
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Med. Informatik, WS 2010/20117-'/ N
Ubung 6: Methodik randomisierter kllnlscher Studien
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~ Aufgabe 2 ok weten.

Was versteht man unter dem Begriff Verblindung im Zusammenhang mit
kontrollierten klinischen Studien und warum wird sie angewandt?
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Aufgabe 3
Welches Verfahren wird in der Regel in klinisch-kontrollierten Studien angewandt um

Strukturgleichheit in den Gruppen zu erlangen?
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke:‘ Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Med. Informatik, WS 201072011
Ubung 6: Methodik randomisierter Klinischer Studien

Aufgabe 4

Die Gruppen in einer klinischen Studie durfen sich hinsichtlich bestimmter
Faktoren nicht unterscheiden. Welche Faktoren (Expositionen) sind.

das? Hinsichtlich welcher Faktoren dirfen sich die verschiedenen Gruppen
jedoch unterscheiden? Bitte geben Sie 3 Beispiele an!
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Aufgabe 5

Bei einer randomisierten klinischen Studie soll der Effekt einer neuen Chemotherapie
bei Mamma-Ca untersucht werden. Der fur die Station zustandige Oberarzt visitiert
und untersucht taglich die Patienten, welche das neue Medikament erhalten und
tragt die Untersuchungsbefunde in die Patientenakte ein. Die Patienten mit
Standardtherapie werden vom Stationsarzt untersucht und zweimal wéchentlich vom
Oberarzt. Welche Probleme kénnte das mit sich bringen? Was wiirden Sie besser

machen? Des wwovde oA { ther pocky ™ 4(/4('« 5> Das \ad awacks beg~t
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Aufgabe 6

Sie sprechen an der Mensa einige, ihnen hilfsbereit erscheinende, Student(inn)en
an, ob sie sich als Versuchspersonen zur Verfugung stellen wollten und erhalten von
12 Student(inn)en eine Zusage, die auch eingehalten wird. Nun verteilen sie die 12
Versuchspersonen strikt nach Zufall auf 3 experimentelle Bedingungen. Welche
Aussage trifft zu und warum?

A Hier liegt keine echte Randomisierung vor
X Die Randomisierung ist ziemlich ineffizient.
C Eine Randomisierung ware moglich gewesen

D Die Randomisierung erfiillt héchstwahrscheinlich ihren Zweck.
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Aufgabe 7
Bitte erlautern Sie die Idee bzw. Rationale fiir die Gabe eines
Placebos! .
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Aufgabe 8
Eine Studie erfordert ein Studienprotokoll. In einem solchen Protokoll sind alle
Zielsetzungen und Vorgehensweisen inklusive der statistischen Auswertung
darzulegen, aber auch alle Erkenntnisse, die die konkrete Studie begriinden. Ein
Studienprotokoll ist fiir die wissenschaftliche Seriositat unabdingbar.
Bitte z&hlen Sie mindestens 5 Punkte auf, die ein Studienprotokoll unbedingt
~ enthalten solite, ot P
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 1
Wintersemester 2011/2012
Ubung 7: EffektmaRe

AUFGABE 1

In einer Arzneimittelpriifung wurden schwangere Patientinnen mit stark erhéhtem Risiko_flir
eine schwangerschafts-induzierte Hypertonie zuféllig zwei Gruppen zugeteilt, wobei die eine
Gruppe im letzten Trimenon der Schwangerschaft 20 mg Nifedipin (Kalzium-Antagonist), die
andere Gruppe ein Placebopraparat erhielt. Von 68 Patientinnen, das Medikament erhalten
hatten, bekamen 10 im Verlauf der Schwangerschaft eine Hypertonie, von 62 Patientinnen der
Placebogruppe entwickelten 22 eine Hypertonle . Immae )o e ol o formen ,

Stellen Sie das Ergebnis der Studle als Vierfelder-Tafel dar. !
Schatzen Sie flr die Patientinnen der Gruppe mit Nifedipin im Vergleich zur Placebogruppe

das relative Risiko sowie die Risikodifferenz, eine schwangerschafts-induzierte Hypertonle zu
erleiden. Formulieren Sie eine Int ergretatlon der Ergebnisse!
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AUFGABE 2 (Y wiryd oe Ryike U gg/ wenigor .

In einem RCT zum Vergleich zweier unterschiedlich invasiver Operationsmethoden bei
gleicher klinischer Indikation wurde das Risiko fur postoperative Schmerzen bewertet anhand
einer subjektiven Einschatzung auf der Schmerzskala von 1-5. Die Schmerzskalawerte (1-5)
wurden dichotomisiert in die Bereiche 1 - 2 (keine oder wemg Schmerzen) und 3 - 5 (starke
Schmerzen). d iebetewi— s

\
Berechnen Sie: Relatives Risiko, Lelatlve Risikoreduktion. sowie \Mmber Needed to Treaf
unter OP 1im Verglelch zUu OP-2, starke Schmerzen nach der Operation zu entwickeln.
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Interpretleren Sie die Ergebnisse! " = sl . g u"/~ AR - éé AP
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Gruppe 1: Gruppe 2:
Keine / wenig Starke Schmerzen | Summe
Schmerzen ‘;‘ L(/}m{ éo /-
OP 1 mit Lokalanast. 40 60 100
OP 2 mit Vollnarkose 20 80 100 .29 - %07
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 2

Wintersemester 2011/2012
Ubung 7: Effektmale

AUFGABE 3:

Gabe von Diclofenac bei postoperativem Zahnschmerz.

Fur den Zyklooxygenase-Hemmer Diclofenac liegen Daten einer Studie vor, in der fur jeden
Patienten erhoben wurde, ob innerhalb von 6 Stunden nach Gabe von 50 mg Diclofenac bzw.
eines Placebos eine Schmerzreduktion von mindestens 50 Prozent erreicht wurde.

Von 121 Patienten, die Diclofenac einnahmen, gaben 32 eine Schmerzreduktion an. In der

Placebogruppe waren es 8 von 63 Patienten.

Erstellen Sie eine Vierfelder-Tafel und berechnen Sie die Risikodifferenz und das relative
Risiko, unter Diclofenac-Gabe (im Vergleich zu Placebo-Gabe) keine Schmerzreduktion zu
erreichen.

m,\\'\CO Q’un(

AUFGABE 4:

Placebo -
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In einer Studie Uber den Effekt einer Medikation mit einem nichtsteroidalen Antiflogistikum auf ..

das Auftreten einer Allergie wurden die folgenden Werte ermittelt:

—

Allergie keine Allergie
Medikament 40 & K7 10
kein Medikament 60 S g0

=13 SZCW ;Q\\f‘(o‘&qw((-ss\»\(iy

Das Chanceverhéltnis (Odds Ratio) fiir die Allergie betragt:
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Prof. Haerting/Stang/Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 1
Wintersemester 2009/2010
Ubung 8: Konfidenzintervalle

AUFGABE 1( Vergleiche Ubung 7)

In einem RCT zum Vergleich zweier unterschiedlich invasiver Operationsmethoden bei

gleicher Klinischer Indikation wurde das Risiko fiir postoperative Schmerzen bewertet anhand
einer subjektiven Einschatzung auf der Schmerzskala von 1-5.

Die Schmerzskalawerte (1-5) wurden dichotomisiert in die Bereiche 1 - 2 (keine oder wenig
Schmerzen) und 3 - 5 (starke Schmerzen). “

Gruppe 1: Gruppe 2:
Keine / wenig Starke Schmerzen | Summe
Schmerzen | - R & 7 '
OP 1 mit Lokalanast. 40 60 100 Ol
.
OP 2 mit Vollnarkose 20 80 100 Yy

a) Interpretieren Sie die Konfidenzintervalle fiir die EffektmaRe RR, RRR, ARR und NNT
hinsichtlich des zu erwarteten Effektes unter folgenden Gesichtspunkten:

g g jt}-‘ t}/

b, e O 62 = S

- Groéle des Effektes und Prazision der Schatzung - B’ 2
- Sicherheit der Aussage bei der Verallgemeinerung auf die Gesamtpopulation v
- Sicherheit fur die Entscheidung Verschlechterung/Verbesserung. Vergleichen Sie dazu
das Konfidenzintervall mit der jeweiligen Nulllage des gewahlten Effektmales
| Risiws™ i ey _
RR=0,6/0,8=075=75% i Oyfo—facde bis O dfuchs

l,f‘
. 2 Lo i “1" = “/ // ‘{" el
« 95 % Konfidenzintervall fur RR: [0,62; 0,91 ] o j‘f""*%«fyi.,,, s
tf A el tinbelueu e Bigve deg iwl""\ JC8e L X? PSS T
RRR=1-RR=25%  Za 02w 0,97 s ks SHSC Butee ColEMSEH by,
« 95 % Konfidenzintervall fur RRR: [0,09; 0,38] gegiEmlie JuF e 04 BiSp

llpiae  all tofe Volfs Gv o5

-

ARR = -RD = 20 Prozentpunkte ( = 0,2)
* 95 % Konfidenzintervall fur ARR: [7,4 Prozentpunkte; 32,6 Prozentpunkte]

NNT=1/ARR=1/02=5
* 95 % Konfidenzintervall fiir NNT: [3; 13]



Prof. Haerting/Stang/Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinischa Biometrie und Medizinische Informatik, 2
Wintersemester 2009/2010
Ubung 8: Konfidenzintervalle

AUFGABE 2

In der untenstehenden Abbildung sind Ergebnisse eines RCTs der Women's Health Initiative
dargestellt (WHI Writing Group, JAMA 2002; 288: 321-33). Diese Interventionsstudie
untersuchte die eventuellen Méglichkeiten des Einsatzes der HRT (Hormonersatztherapie) als

primare Praventionsmafnahme bei kardiovaskularen Ereignissen. In der Grafik sind relative
Risiken mit 95%-Konfiden__z_i_r?tervallen_ abgebildet. T — -

K Vi ol e i, Gk .
Welche Outcomes wurden in dieser Studie gewahit?  F= ¢ « = Ly TS -
, L3 5)2; 20 bechadftesde  Eo ,:((g-ea KHIK , CABC | dyroyrlie; VTEE ;Cermt ik

Interpretieren Sie die in den Grafiken dargestellten Ergebnisse!

Relative Risiken fiir kardiovaskulire Ereignisse (HKK) durch HRT
inder Primarpravention -Women's Health Initiative (2002)
Rel. Risiko

3
Risiko erhoht T e ged R
2,5 TSR REE S U O 1
3 S ORI | %
T {
s aticleny - T e s i e U
idee il /_ f e _::_ 1 %
y (%/..{//‘/u’?’"‘/ —_— 1 ______ o i y ;
0,5 e e O Y T e R !
0 Risiko verringert
_KHK CABG/PTCA Apopl. VTE Gesamt HKK
Kardiovaskulare Ereignisse durch HRT mit Ostrogen + Gestagen
V_EpiScz_HRTLit_14.10,02 pr4 K. H. Greiser _ JAMA 2002;288:321-33
e ke Y ‘
KHK = Koronare Herzkrankheit Sigaiwanl  pohe —

CABG = coronary artery bypass graft, koronare Bypass—Qg:e‘ration.t R /w/ Gecf € sgpa A bay b
PTCA = perkutane transluminale koronare Angioplastie 7 “¢ AN ¥ P g
VTE = vendse Thromboembolie Risiae  bodd Siparf . et eibishe

HKK = Herz-Kreislauf-Krankheiten K3l copaifibcas ¥ gt

5.
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Prof. Haerting/Stang/Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 4
Wintersemester 2010/2011
Ubung 8: Konfidenzintervalle

AUFGABE 4:

Gabe von Diclofenac bei postoperativem ZMZ_

Fur den Zyklooxygenase-Hemmer Diclofenac liegen Daten einer Studie vor, in der fir jeden
Patienten erhoben wurde, ob innerhalb von 6 Stunden nach Gabe von 50 mg Diclcfenac bzw.
eines Placebos eine Schmerzreduktion von mindestens 50 Prozent eITEICht wurde.

e S

Von 121 Patienten, die Diclofenac einnahmen, gaben 32 eine Schmerzreduktlon an,

In der Placebogruppe waren es 8 von 63 Patienten.
e

e Erstellen Sie eine Vier-Felder-Tafel und berechnen Sie die Risikodifferenz und das relative
Risiko, unter Diclofenac-Gabe (im Vergleich zu Placebo-Gabe) eine Schmerzreduktion zu

erhalten. < ﬁ?ﬁ%‘iﬁ@ J4 Re= —5%‘?, _ 2.
: | Bacetp 63
@) Je .
__.__-————1@;: ©265 — Op72¢
@ S‘S- = O ! ’73 Oﬁ

¢ Das 95%-Konfidenzintervall fiir das relative Risiko betragt [1,02; 4,25]: Interpretieren Sie das!
PP vt WYy weclerscs. ig] o ETREF 2 4107 wuel Ui2S

Nubpurla
A
» Angenommen, das Konfidenzintervall fiir das relative R|§|ko ware @ 6,24].. .
» Wie wiirden Sie dieses Ergebnis interpretieren? " A \M
> feine Sggnpikede wohbede 2o Wewsin. 0Pt sl

M@;{_ g e ()(q(eév
[
®

® Wovon hangt die Breite des Konfidenzintervalls ab? g

| ¢ Cewponctin Sreleett o A
s o Veltentel o Wk du Ok Ehoh

_ pot
Zum Medikament: o Grojle d. SWMMK“S

Diclofenac ist ein nichtsteroidales Analgetikum (NSAR), das bei leichten bis mittleren
Schmerzen und Entziindungen eingesetzt wird. Es ist in zahlreichen Handelspréparaten
enthalfen (z.B. in Voltaren, Allvoran, Diclo-Phlogont, Monoflam usw., alles eingetr. Wz.). Diese
Praparate werden u.a. eingesetzt bei entziindlichen und entziindlich aktivierten degenerativen
rheumatischen Erkrankungen, bei nichtrheumatischen, mit Schmerzen einhergehenden
Entziindungen und Schwellungen (z.B bei Verletzungen oder nach Operationen) und bei
akuten Gelenkentztindungen.

Typische Nebenwirkungen sind Magen- und Darmbeschwerden, die durch eine Hemmung der
u.a. in der Magenschleimhaut vorkommenden Cyclooxygenase 1 hervorgerufen werden. Des
weiteren kénnen Stérungen bei der Blutbildung und Uberempfindlichkéitsreaktionen auftreten.)
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Prof. Haerting/Stang/Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 3
Wintersemester 2010/2011
Ubung 8: Konfidenzintervalle

Aufgabe 3 { W//ﬁi@ he  Seminar g

Bei 20 Patienten aus der Psychiatrie wurde die normale Schlafdauer objektiv bestimmt, was
auf dem Wachsaal ohne weiteres moglich ist. Die Patienien wurden dann mittels
Randomisierung in 2 Behandlungsgruppen aufgeteilt: die Patienten der ersten Gruppe
erhielten Dextro-Hyoscyamin-Hydrobromid, die Patienten der zweiten Gruppe erhielten das
Laevo-Isomere des gleichen Medikaments. Bestehen Unterschiede zwischen den Isomeren
beziiglich der Anderung der Schiafdauer bei den Patienten der Gruppe 2 (Laevo-Isomere), im

Vergl_eicﬁ zu den Patienten der Grupge1 (Dextro-\lsom/gre)?

Gruppe 2 o
Patient L [ Sebilafer é&‘ﬁf/o’l/qfr"-’

Gruppe1
Patient D

| | ol Differenz I8 1,9 r

. _ : : (0.1 -3.63]
Tab.: Anderung der Schlafdauer in Stunden unter Medikamenteneinnahme
(Dextro- bzw. Laevo-lsomere) im Vergleich zu der jeweiligen individuellen ND\JGM r = @*7"
normalen Schiafdauer. ke s i

Das 95% Konfidenzintervall firr die Differenz der mittleren Anderungen 1, sashd,
gegen normale Schlafdauer von Laevo-lsomere vs Dextro-lsomere betragt: Sicgaa |

untere Grenze des 95% Konfidenzintervalls = 0,17h

obere Grenze des 95% Konfidenzintervalls = 3,63h
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/ Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 1
’ Wintersemester 2011/2012

Ubung 9: Konfrdenzmtewalle und statistische Hypothesentests
—— e . —————— Sl -
NV T

AUFGABE 1

Formulieren Sie mogliche Null- und Arbeitshypothesen fur den Vergleich des gemessenen
“Gesamtcholesterins zwischen den zwei durch Randomisation entstandenen Patientengruppen
der 4S-Studie. Interpretieren Sie die ausgewéahlten Hypothesen im klinischen Zusammenhang.

Wahlen Sie dazu aus den unten angegebenen EffektmaBen geeignete Effektmasse aus.

Effektmale fur Vergleiche: s Qe
¥ (R
Y ' . . § -~ & it
(J’ vMittelwertdifferenz X =X, &
(</ / NI? 1 2 K’o . kL ;ik
- L/(_ v B RV WL g
F“’\‘;» Mediandifferenz Zi—Zy (tawn~  we= wok e U
\I\\!Um ’
SN i Risikodifferenz fi— 1, “1"_" Q/‘“ ~J}
s ( f . ) p ‘,‘ \
80 &o*"“ Relatives Risiko =f—1 R \,FL’ ,»;/? P25
L8 2 =
\é"’
%

AUFGABE 2

Mit einem konventionellen Diagnoseverfahren wurde bei 13,8 % einer Gruppe von Frauen ein

Mammakarzinom festgestellt. Bei einem neuen Diagnoseverfahren steigt diese Rate bei einer
leichen G f14,7 %. -

g en Gruppe auf 14,7 % fDH—L: 0,9 7.

Als Konfidenzintervall fir die Differenz beider Diagnoseraten bei einer
Vertrauenswahrscheinlichkeit von 95 % ergibt sich das Intervall [—0 1 %; 1,9 %].

Welches Ergebnis erwarten Sie bei einem geeigneten statistischen Test zum Vergleich der
Diagnoseraten bei einer Irtumswahrscheinlichkeit von 5 %7

A Der Unterschied zwischen den Diagnoseraten ist signifikant, da er gréRer als 0,05 ist.
B Ein geeigneter statistischer Test flihrt zu einem p-Wert von unter 5 %.
C Aus der Interpretation eines Konfidenzintervalls ist keine Aussage Uber das Ergebnis

eines statistischen Tests mdglich.
Der Unterschied zwischen den Diagnoseraten muss als zufallig betrachtet werden
Da die festgestelite Differenz im Konfidenzintervall liegt, ist die Differenz statistisch
signifikant.

- 2
Cotob [ gt g



Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 2
i Wintersemester 2011/2012
Ubung 9: Konfidenzintervalle und statistische Hypothesentests

AUFGABE 3 (vergleiche Seminar 8) | '\;@\'
N

Bei 20 Patienten aus der Psychiatrie wurde die normale Schlafdauer objektiv bestimmt, was
auf dem Wachsaal ohne weiteres maglich ist. Die Patienten wurden dann ‘mittels
Randomisierung in 2 Behandlungsgruppen aufgeteilt: die Patienten der ersten Gruppe
erhielten Dextro-Hyoscyamin-Hydrobromid, die Patienten der zweiten Gruppe erhielten das
Laevo-lsomere des gleichen Medikaments. _
Bestehen Unterschiede zwischen den Isomeren beziglich der‘] Anderung der Schlafdauer bei

den Patienten der Gruppe 2 (Laevo-lsomere), im Vergleich zu den Patienten der Gruppe 1
(Dextro-lsomere)?

>‘>( z A1 g 2}?&, ke

"\_> b 1 )F t;ﬁlf" i >
e O,:lﬂj U Jf»tﬁ)"“ﬁ‘.!f.'-“I
K=

M p = JJ ¢ (e l:"/{i [ VeN

s e

+0.,7

-1,6
-0,2
-1,2
-0,1
+3.4
+3,7
-0,8 .18
g | 00 18
1 +2,0 20
M.Wert | 0,59 M.Wert | 2,49

e —

©o|o|~N|o|o|s v =

Tab.: Anderung der Schlafdauer in Stunden unter Medikamenteneinnahme (Dextro- bzw.
Laevo-lsomere) im Vergleich zu der jeweiligen individuelien normalen Schiafdauer.

Haben die beiden Schiafmittel unterschiedliche Wirkung? A:Cl

a) Formulieren Sie die statistische Hypothese dieser Frage und die dazugehdrende
Nulihypothese.

b) Prufen Sie diese Hypothesen
Legen Sie zur Hypothesenpriifung die Signifikanzschranke von 5% fest. Ziehen Sie zur

Beurteilung LR & MY T
das Effektmal Mittelwertdifferenz, Oy 4 ADP ij-~“'/f p y 17
das 95% Konfidenzintervall, v B L s P
und das Ergebnis des statistischen Testes heran. e a4 s ( gl
L

Benutzen Sie die untenstehenden Ausgaben des Statistikprogrammes SP%S
(im Output: Vergleich Dextro vs Laevo, Sig. (2-seitig) steht fur den p-Wert)

Test bei unabhingigen Stichproben

T-Test ﬁ}yéie Mittelwertgleichheit

Standardf | 95% Konfidenzintervall
Mittlere ehler der der Differenz
T df Sig. (2-seitig) | Differenz | Differenz Untere Obere
Verlangerung der )
Schlafdauer in h -2.310 18 4 J.033 | -1.90000 82258 | -3.62818 -17182

’r

e‘{k d\_a\ ¥ %g \CQ\\_\A
ﬁzu\mqﬁ_k [’f-l.[-f'v
b"l'(g\"v'-\.{i Wit Qi =

.
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, 3
Wintersemester 2011/2012
Ubung 9: Konfidenzintervalle und statistische Hypothesentests

AUFGABE 4

Die Wirksamkeit einer _neuen Therapiemethode bei Migrane wurde anhand _ der
Kopfschmerztage gegenuben: einer Standardmethode in einer randomisierten Studie gepruft.
Das Ergebnis soll verallgemeinert werdem—>

a) Formulieren Sie die Null- und Alternativhypothese!”

b) Was bedeutet das Testergebnis, dass der in dem RCT aufgezeigte Unterschied von
durchschnittlich 3 Tagen mehr Kopfschmerzen unter Standardtherapie nicht signifikant
ist. (p-Wert 0,18 ; Signifikanzschranke « =5 %)? Erklaren Sie in wenigen Satzen.

2 (e (550 [OoPfsthmermer oo ber _sJM.,mw@ b e (-

/,/ DX éﬁ;wflsokmﬁ#ajt,-:"’ borschadob Wz\ go de- éfj@'« WZJE’J’
S 4 Py ¢ 3 .
DY\’//?@"‘ §JWF*1£/&‘/% il }u(_é’( A /‘j_ umM A St

0l b‘-\%!-&,\

AUFGABE 5

In einem randomisierten Tierversuch soll geprift werden, ob eine bestimmte exogene Noxe -
die Mortalitdt von Mausen beeinflusst. Um dies zu untersuchen, wird jeweils €ine ne Stichprobe
von 80 Mausen dieser Noxe ausgesetzt oder nicht und danach einen Monat beobachtet. Man
stelfe” fest, dass von den exponierten Mausen 60_% uberlebten, wahrend von den
nichtexponierten Mausen 95 o den'Mona uberlebten 4%

a) Erstellen Sie zu den angegeben Daten eine geeignete Kreuztabelle -

b) Berechnen Sie die absolute und relative Risikoerhdhung fur eine exponierte Maus im
1 M{:mgtpzu versterben, im Vergleich zu den nichtexponierten Mausen.

¢) Interpretieren Sie das 95% Konfidenzintervall [2,96; 21,57] fur das relative Risiko fir
eine exponierte Maus im 1. Monat zu sterben im Verglelch zu den nichtexponierten
Mausen. — ———————

d) Prifen Sie, ob sich die Uberlebenswahrscheinlichkeit fiir eine exponierte Maus im
ersten Monat von den Uberlebenswahrscheinlichkeiten der nichtexponierten Mausen
mehr als zufallig unterscheidet, indem Sie das Ergebnis des durchgefihrten
statistischen Hypothesentestes ((p-Wert < 0,001) bei einer Signifikanzschranke a. = 5 %

formulieren.
e) Wie heiRt dieser Test? /A//\—/_-://?
C_'(',ﬁ:-( LJ edwin /UL‘* ZMM[VA} /6/) I’ﬁA ‘/x
/- T
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinisthe Informatik, Wmtersemester

DA« N Jmemr, 201112012
Ubung 10: Stud'ﬂnplanung Uberlebenszeitanalysen

T

Aufgabe 1: -

Innerhalb emert’rggd_om/_Lmerwn_le_&ghgn _Mel wurden zwei Gruppen von
Leukamiepatienten bezlglich ihrer Remissionszeiten nach Abschluss der Primartherapie
verglichen. Gruppe 1 erhielt wahrend der Behandlung ein Medikament zur Standardtherapie
Radiatio, Gruppe 2 ‘wurde mit PLaceho und Radiatio behandelt. Die folgenden beiden
Tabellen geben-Auskunft Uber die Remissionszeiten (ereignisfreies Uberleben) nach Beginn
der Therapie in Wochen.

bieter b [)lA(@éo K ontroll .
Gruppe 1 (Medikament), n = 21 Gruppe 2 (Placebo), n = 21
6, 6, 6, 6+,7, 9+, 10, 10+, 11+, 13, 1,1,2,2,3,4,4+,5,5,8,8, 8,8,
16, 17+, 19+, 20+, 22, 23, 25+, 32+, 11, 11,12, 12+, 15, 17, 22, 23,
32+, 34+, 35+
"+": Zensierung el \A }jrf‘ b
._r{ J 1.\\) ‘<_f\\
1. Um was fiir ein Studiendesign handelt es sich und welcher klinische Outcome ‘wurde
fur den Gruppenvergleich festgelegt? [~ 4. . [Rowdl cwwsia ke ‘;*3,{-: b 2 e

2. Warum wurde ein Endpunkt gewahit, bei dem zensierte Beobachtungen auftreten
konnen? Erklaren Sie den Begriff Zensierung.
3. Beschreiben Sie das Ergebnis der ?euen medikamentésen Therapie anhand der
dargestellten Kaplan-Meier-Kurvenf Vergleichen Sie dazu die aus der Grafik
ablesbaren mediane _nfRemw__,__szmten sowie die Remissionsanteile nach 10
Wochen beider Csup,,e.; Interpretieren Sie den ablesbaren Effekt der
medikamentésen Therapie in wenigen Satzen. Benutzen Sie dazu geeignete
effektmale.
Formulieren Sie die Null- und Arbeitshypothese dieser Studie.
Fihren Sie eine zufallskritische Priifung durch, indem Sie den ange ebenen p-Wert L‘
des Log-Rank-Testes interpretieren. P.iwed £ 0,08 7. <y Sisi? jr mif erap ®
6. Ein Vergleich der Risiken im gesamten Zeitverlauf ergibt ein Hazard Ratlo von 4 12 )
mit einem 95%-Konfidenzintervall von [1,82; 9,32] fur die Placebogruppe im Verg}erch
zur Medikamentengruppe. Interpretieren Sié dieses Ergebnis.

o a

./
.
>

ww‘)} pillafe = 4
W
AR
5 19089 p(Log-Rank) = 0,0002
S 0.751
=
Q
e 050 T™ | | |
é o | T
c§ 0.25 - =
Y S .
2 0.00 -
@ l 1 T T T | |
& 0 5 ¢ 10 15 20 (2225 30 35
m e
Remissionszeit (Wochen)
— Gruppe 1 + + + Zensierung Gr. 1 > "

---------- Gruppe 2 T + + Zensierung Gr. 21
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinisehe informatik, Wintersemester
2011/2012

Ubung 10: Studienplanung, Uberlebenszeitanalysen

Aufgabe 2:
In einer randomisierten klinischen Studie war der Effekt eines niedermolekularen Heparins
(im Vergleich zu einer Placebogruppe) zur Prophylaxe von Thrombosen nach dem Einsatz .
kiinstlichen Knie- oder Huftprothesen untersucht worden (Heit JA et al. Ann Intern Med.
2000;132:853-61). In der Veréffentlichung beschreiben die Autoren, wie sie auf die
erforderliche Fallzahl gekommen sind: ’
,Wir haben e.nerLMrn_tmgggan,teivon 4% in der Placebogruppe und von_1,5% 5% in der
Heparingruppe angenommen. Bei einer Power vop. 90% und einem Slgnlfkanznlveau von
5% benétigen wir ngPatienten in jeder Studlengruppe um einen signifikanten e
Therapieeffekt zu entdecken.”
Anmerkung: Die Power ist die Wahrscheinlichkeit, einen Therapieeffekt zu entdecken, wenn
’ er tatsachlich vorhanden ist. Diese ist somit = 1- B d.h. der p-Fehler ist hier gleich 10%)
g T e yendeod Zo e 2 G pre ¢ pifhueo
a) Welche Information muss in die Fallzahlpla/— nung gesteckt werden? Uberlegen Sie,
woher die Studienleitung diese Information haben kénnte.
b) In welche Richtung (gréRer oder kleiner?) wiirde sich die erforderliche Fallzahl
verandern wenn ein Thrombosenanteil in der Plfzebogruppe von 2% angenommen i
wird. Pev - Je lhecaer diy [ffek - Ai—sorm v Wy Culledd-
c) Inwelche Rchtung (gréRer oder kleiner?) wirde sich die erforderliche Fallzahl
verand nn die Studienleitung eine Power von 80% haben will.

/('/M'@i;ﬂ 5o Lihe  power vd, Jue Trimgd pattaatt.

= S ;

— ——-Aufgabe 3: Ver lacgore T ol 7’«1'?‘
Eine Nichtregierungsorganisation méchte eine Trlnkwasseraufbereltungsanlage im sudllchen
Bangladesh installieren. Um spéter einen eventuellen Effekt dieser Aniage messen zu
kénnen, soll vor der Installation die jahrliche Inzidenz von Durchfallerkrankungen bei Kindern
unter 5 Jahren in dieser Region bestimmt werden. Da die lokalen Gesundheitsstatistiken eine
valide Schatzung nicht zulassen, soll eine eigene Erhebung stattfinden.
Es wird dazu eine ungefahre Inzidenz von 4 % angenommen, die Schatzung soll dabei aber
so genau sein, dass die wahre Durchfallinzidenz mit 95%-iger Wahrscheinlichkeit in einem
Intervall mit 2%-Punkten Lange (+/- 1%-Punkte) um die geschatzte Inzidenz liegt.

Wie gro3 muss die Stichprobe sein, damit dies gewahrleistet ist?

Betrachten Sie dazu die folgende Tabelle mit 95%-Konfidenzintervallen und zugehérigen =
Fallzahlen:
Bei einer Fallzahl von ... ... erhalten wir ein 95%-Konfidenzintervall von
(und einer geschatzten Inzidenz von 4%) 3
—=
50 A500 [0% ;9.43%]
100 [0,15% ; 7,84%)]
250 [1,57% ; 6,42%)]
500 [2,28% ; 5,71%)]
1000 { © [2,78% ; 5,21%]
\T,ﬂDJ [3,00% ; 4,99%]
2000 ' [3,14% ; 4,85%)]
2500 [3,23% ; 4,76%]
3000 [3,29% ; 4,70%)]
3500 [3.35% ; 4,64%)]

4000 [3,39% ; 4,60%]
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Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, Wintersemester
2011/2012

Ubung 10: Studienpianung, Uberlebenszeitarialysen

Aufgabe 4:

in einer randomisierten Studie wurde der Nutzen einer kombinierten Gabe von
Isosorbiddinitrat und Hydralazin im Vergleich zu Placebo daraufhin geprift, ob bei schwarzen
Amerikanern mit eingeschrénkter Herzfunktion die Lebenszeit verlangert werden kann.

(N Engl J Med. 2004 Nov 11;351(20):2049-57.)

Welche der folgenden Aussagen zu unten stehendem Kaplan-Meier-Plot ist korrekt?
{Anmerkung: Der in der Grafik angegebene p-Wert gehért zum parallel durchgefiihrten Log-
Rank-Test)

A Das Sterberisiko ist in beiden Gruppen ungefahr gleich.
e% Das Sterberisiko in der Behandlungsgruppe ist an Tag 100 statistisch signifikant
erniedrigt.
C Das Sterberisiko in der Behandlungsgruppe ist an Tag 100 statistisch signifikant
erhoht.
- / Die Sterberisiken von Behandlungs- und Placebogruppe sind statistisch signifikant
verschieden.
E Zum Vergleich der beiden Kaplan-Meier-Kurven haben die Autoren korrekterweise
den t-Test fur unverbundene Stichproben benutzt.

. fsosorbide dinitrate
= plus hydralazine
& 85
=
= . :
£
0 90+
T Dlarabe
= i Placebo
-
O -~
. 85 w_ = R o T
— D_ b
0 T T T T ! !
0 100 200 300 400 300 600
Days since Baseline Visit
No. at Risk
Placebo 532 466 401 340 283 232 24
isosorbide 518 463 407 358 313 251 13

dinitrate plus
hydralazine



Profs. Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, Wintersemester
2011/2012

Ubung 10: Studienplanung, Uberlebenszeitanalysen

Aufgabe 5:
Ein gut ausgearbeitetes Studienprotokoll solite Angaben enthalten tber

die Ein- und Ausschlusskriterien fiir die Beobachtungseinheiten
die Wahrscheinlichkeit fir den Fehler 1. Art (a-Fehler)

die statistischen Auswertungsverfahren

den Stichprobenumfang

A WNA

nur 3 ist richtig

nur 1 und 4 sind richtig
nur 3 und 4 sind richtig
nur 2, 3 und 4 sind richtig
1-4 = alle sind richtig

@oow>»
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Profs Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, WS 2011/2012
Ubung 11; Kohorten-Studien

Aufgabe 1:

Die nachstehende Abbildung zeigt die Kaplan-Meier-Kurven fur das Uberleben seit
Diagnosezeitpunkt bei Lungenkrebs flr die verschiedenen Tumorstadien in der
Halluca-Studie (Bollmann et al. 2004, Strahlentherapie & Onkologie 8, 488—496).

1'0_:§ - Tumorstadium === [

—1I
— [Ila
— 1IIb
e [V

097\
08] |
0175
0.6
0.5%
0.4]

0.3

Uberlebenswahrscheinlichkeit

0.2

0.1

v Lebensdauer (in Monaten)

Die folgende Tabelle gibt das Ergebnis der Cox-Analyse (Hazardratios) fir die
Tumorstadien bezliglich des Gesamtilberlebens an (adjustiert fur Alter, Geschlecht, -

ECOG und Histologie). . 5955
> %
o «J""Q‘{_.._V'LC\ 4</
Cox Modell Hazard Ratio = 7 o.0q“ " oo~
r‘pa‘ e 9'9\0“0 ? '\M, Q’j?o
Stadium | 1.00 v BT
Stadium I 1.58 (1.13-2.19)
Stadium llla 1.81 (1.40-2.34)
Stadium llib 2.58 (2.04-3.26)
Stadium IV 3.84 (3.10-4.76)

prognostische Relevanz des Tumorstadiums fi esamtuberleben.

e

Sedl U I I WYF Ry FVEAT S s endem  Sda fen wa LESAES ’& i =
&\, arﬁrfg;‘?kﬁw} e g‘ Cdv .

(. Welches Tumorstadium wurde als Referenzgruppe gewahlt? Bewerten Sie die
>

M?tﬁiﬁkk :_Lcﬂté b ﬁ’\?r") ‘w ‘T‘_\..\;C' (5.1atb—’\-/‘“ -



Profs Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, WS 2011/2012
Ubung 11: Kohorten-Studien

Aufgabe 2:

Die folgende Abbildung zeigt die Ergebnisse der Nachbeobachtung einer kleinen
Kohortenstudie zum Zusammenhang zwischen Rauchen und dem Auftreten von

Herzinfarkten. Die Exposition Rauchen wurde kodiert™

v E = exponiert
¥ N = nicht exponiert.

5 Q
—a_-

~5e

g

Kalenderjahr

Exposition 1D 1995 1996 | 1997 1998 [ 1999
N g -
N 3
E 4
9y = 5
A= 6 -
N 7 4
' B 8
N 9 ¥
N 10 %
E 11
= a2
N1
N 14
N 15 _ ‘
E 16 ¥ 8 T j (mr : e W e«&l"_“,f",.}. e
Legende: ExP=16 0w RE2- berech—w iy AEXP, ol K ME
ID= Probandennummer _ ; e brredw ERr
Mi= Myokardinfarkt ~ wickf€xp =33 Lrudeende _ 7
S= Studienende (Beobachtungszeit beendet)‘%’- -5- = 0rd57 —— ‘,-%;,L.fa_ T - [
K= konkurrierendes Ereignis (z.B. verstorben an L%ﬁgenkarzinom} e iy H S b r:J
L= Loss to follow up R - ‘__';i—, =% '

o
Berechnen Sie die Personenzeit unter Risiko fir die Exponierten und die 13 %
Nichtexponierten! Berechnen und interpretieren Sie das Relative Risiko! _=>Ris; I‘Ed"\"““ o RS
— 4 . 2
Aufgabe 3: woon

Stellen Sie sich vor, Sie hatten eine Kohortenstudie mit 500 Exponierten (E) und 500
Nichtexponierten Personen (N). In beiden Gruppen erleiden jeweils 50 Personen in

der 5-jahrigen Nachverfolgungszeit das Ereignis von Interesse. In der ersten

Gruppen traten alle Ereignisse in den ersten 3 Jahren auf, in der zweiten Gruppe

traten alle Ereignisse im 3.-5. Jahr der Nachbeobachtung auf. Welchen Einfluss wird e
das auf die folgenden EffektmaRe haben: Doy Pursontecdiomeph (fvaiderur v

A 5%_‘-_...0 ik Pesonenze} wodor Risiko) "*,'}
Effektmal: - — KumETé_twe_l___z_ig.e_nZE_r’Kumﬁative NZIdenzy \ %eueumer , g [.ﬁk;m,%ég).}d.

“f<< [Effektmaly: > ¢ Inzidenzratec/Inzidenzratey

. '/ﬂ’c;-;:,.

pand! Ej’ k,(:\ %11‘]\_3(: S /[(Fd‘)'-ha"e‘” Ji't e léﬁnﬂfgg&gg—,—;,g
R des & N i :
Ao o >_,_H Versichen ’ f&o’:k’a&k#mu isd o
ST a ; (R o) vy Noa -
vt’-‘- }ny\ b B J v stt

\/I\ ""\
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Profs Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epide:_miologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, WS 2011/2012 |
Ubung 11: Kehorten-Studien .

i
" 4
F—A

Aufgabe 4: i

Ein Hauptproblem, das durch fehlende Random|S|erung bei Kohortenstudien
entsteht, ist:

J

/

Die Méglichkeit, dass ein Faktor, der zu der Exposition filhrte, die Erkrankung
eher verursachte als die Exposition selbst.
Die Moglichkeit, dass ein gréRerer Anteil der Studienteilnehmer exponiert
gewesen sein kdnnte.
Die Mdglichkeit, dass ein kleinerer Anteil der Studienteilnehmer exponiert
gewesen sein kdnnte.
Dass ohne Randomisierung die Durchflhrung der Studie lénger dauern
wirde.
Dass keine Verblindung mogllch |st |
Rameler (akhor
R%rj—u" —_— ALKD/’LQ( e LMJF‘&A@A)

V. (=~ e
Im Rahmen der Women s Hea Grde u.a. die Rolle der systemischen
Inflammation als Pradiktor fur kardiovaskulére Erkrankungen untersucht (N Engl J
Med. 2002;347[20]:1557-65). Hierzu wurde der in der Basisuntersuchung der
Inflammationsmarker C-reactive protein (CRP) bei 27.939 gesunden Frauen
gemessen. Alle Frauen wurden dann durchschnittlich 8 Jahre nachbeobachtet und
alle neu aufgetretenen kardiovaskularen Ereignisse dokumentiert. Die folgende
Tabelle zeigt die Relativen Risiken (RR) fiir eine kardiovaskuldre Erkrankung
(Herzinfarkt oder Schiaganfall) in Abhangigkeit des CRP-Levels.

Aufgabe 5:

ExPosieo
L."x_(-bp}_f__i/ oY, CRP—ICS\\;el Lot loy/ der@ ] B
AR~ — | 1. Quintil 2. Quintil 3. Quintil 4. Quintil 5. Quintil WsWhes
<=0,49 mg/d| >0,49-1,08 >1,08-2,09 >2,09-4,19 >4,19 mg/di Cre_Uede
—— mg/dl mg/dl| ma/dl
Rohes RR
(95% Ki) 1,0 1,8(1,1-2,7) | 2,3 (1,5-3,4) | 3,2 (2,2-4,8) | 4,5 (3,1-6,6)
Altersadjustiertes
RR (95% KI) 1,0 1,5 (1,0-2,4) | 1,8 (1,2-2,8) | 2,5 (1,7-3,7) | 3,6 (2,5-5,2) .
ot
a) Um welchen Studientyp handelt es sich? kolﬂ de Q‘L“‘él ) . u( N*t
|
\oni 44

h\ Welche Gru n

pe dient als Refere u
Zweck erfullt d:e Referepzfruppe in einer Kohortenstudie?-
Dom rappe - mid S wir

af\e

QM!\' re

e hejder Rprprhn

C —'(‘n-\".l 0.

ung
=]
Qein

£) Warum wurden zwei RRs pro Quintil berechnet (rohes und altersa

welche Fak;?r

Wl mok

d) Welche Schlussfolgerungen kann man aus dem Ergebnis ziehen?

Je

LLOLQ (TRP

o)

C{eﬂf}"’ @\\J)Lko
ol A/H'Qy(\

]"\, Ct

-

der RR? Welchen
bl

ol

Lent
WV cyé}f\(hi L v‘n\}""t Le
justiertes RR) % §

M

Wie lassen sich die unterschiedlichen Werte der RRs pro Quintil erklaren? Fur.

en ngben-dem-Alterkdnnte man noch adjustieren / korrlgleren’? -
’j[{_t )(\rfﬂ(j‘ Lo !b'r&(tl‘t"\

\.-.
(\."k' @\wxd‘
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Profs Haerting/Stang/PD Wienke: Q1, Epidgmiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, WS 2011/2012
Ubung 11: Kohorten-Studien

Aufgabe 6:

In der folgenden Abbildung sehen Sie Hazard Ratios (kdnnen interpretiert werden als
Relative Risiken) einer Cox-Regressionsanalyse fur verschiedene Risikofaktoren in
Bezug auf die Zeit bis zum Herzinfarkt bei Mannern. Die Daten stammen aus dem
13-Jahres-Follow-up der MONICA Augsburg-Kohortenstudie (Z Kardiol 2003;92:445—
454)

0 ’ L]
35
T
T 501
A 54
T e
(<98 i
) 43
2
i
ol
M
T 2.7
2 Lo
53 :
= HiR
| =10
]
i ‘_—‘ . T T T T 1
Risikefaktor-Kombination
i % PS0ESE mira Hg) O (¢ | o 1 5 0 |
o ) 1 o l |
1 1 il il t | ]
Herzinfsikie Beabarhiungen 190373 127333 258 147343 1373 &35 55107 16432
Abb, 1 Altersadiustione pgiderzratin sowds Hazard Rate Ratlos (HRR) fur Risikefakeor-Kombinationen hinsichtlich deor lnzidenz van Herzinberkten bel Mdnnern

(N=102

1
@Interpretleren Sie die Abblldung({f\/elche Angaben wirden Sie sich atzlich
wiinschen, um eine Aussage zur Prazision der Ergebnisse zu macherj? Welche
Faktoren kénnten als Confounder (StorgroBen) die untersuchten Ass Z|at|onen
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Wienke/Stang: Q1, Epidemiologie, Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik, Wintersemester 2011/2012
UAb%ng : Fall-Kontroll Studien und Confounding *’; Z : ‘Ze/’ 3 , o g™
A

| (4. el TS,
Aufgabe 1 o A J_;,Qf_

Es gibt einen Zusammenhang zwischen der Hypertonie bei Frauen und dem Risiko, einen
Myokardinfarkt zu erlei enWelcher Faktor kdnnte ein potentieller Confounder dieses
Zusammenhangs sein? Zeichnen Sie ein Confounder-Dreieck, das die Beziehung zwischen
der Hauptexposition (Hypertonie ja/nein), dem Endpunkt und dem Confounder darstellt.

Diskutieren Sie die Bedingungen.die ein Faktor erfullen muss, um als Confounder bezeichnet

zu werden. - A@eﬁk—, 4) - > 1 ﬂ/—f'd - ,""X CL,"‘;\L-';\'L: A MM{%/‘
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ie folgenden Tabellen zeigen lhnen die Alters-Verteilung von Féllen und Kontrollen aus
einer Fall-Kontroll-Studie sowie die Verteilung des Expositionsstatus nach Alter.

Tab. 1 AItersverteiIunq\Fé!Ie / Kontrollen

Alter (Jahre) | Falle Kontrollen

<40 50 80

>4 40 50 20

Tab. Z?Expos@ns_sr-zmjs\nachﬁkltersggm bei den Kontrollen

Alter (Jahre) Exponiert Nicht-Exponiert | Gesamt % Exponiert

<40 8 72 80 AC 7

>% 40 10 10 20 <p Y
=

e

Berechnen Sie den Anteil der Exponierten nach Altergruppen. ..~

} | U C y =
L ¥ ! y 2 LV, b ] /
A;;-‘ (7 ¥4 - S U
7 oEsn 2 Ya ‘{:
< He

Bzrechnen Sie die Odds-Ratios fur die Erkrankung fiir die Tabellen 3 bis 5. Welche
Schlussfolgerung ziehen Sie aus dem Vergleich der Odds-Ratios der drei Tabellen?

Tab. 3: 2x2-Tafel fur Erkrankung nach;kExposition,.“Glggimtgruppe

Exposition Fall Kontrollen | it T o~ )
Ja 30 s ] odb Reks ;‘/{g?ﬁz:f;’zs oY

N 20 - \ N )
Nein 70 2N82 29 Dt
Gesamt 100 100

Dar Rolke For Ko Gﬂpqw‘\mwjﬂ‘« ok Cx N85 mal bhebhenr adn Lo
A/rfcé}wo»\ienée
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Tab. 4: 2x2-Tafel fur Erkrankung nach Exposition, < 40-Jahrige

Nein 45 72 .45 Y = 3604

Exposition Félle Kontrollen

Ja 5 8 O 44 Redrs ﬂL oC §
f
ZL

e E 36
Gesamt 50 20 W {Aw evs Aied..

Tab. 5: 2x2-Tafel fur Erkrankung nach Exposition, >= 40-Jahrige

Exposition Fille Kontrollen

Ja 25 110 "S‘O ;bc&@/(

Nein 25 < 310 1co S /U = ¢

Gesamt 50 20 70! 0 4 Y B Udorsdadd
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Aufgabe 3

In einer Studie Giber den Einfluss von Kaffee-Konsum auf spontanen Abort (wahrend oder vor
der 20. Schwangerschaftswoche) wurden von Rojas et al (1994) die folgenden Ergebnisse
veréffentlicht.

Table 3. Unadjusted and adjusted odds ratios (OR) of spontaneous abortion by caffeine consumption

Caffeine Spontaneous abortions Unadjusted Adjusted*
{mg/day)

Yes No % OR 95% CI OR 95% CI
140 23 193 10.6 1.00 - 1.00 -
141-280 58 260 18.2 1.87 1.12-3.14 2.20 1.22-3.96
281-420 27 44 38.0 5.15 2.70-9.82 4.81 2.28-10.14
> 420 61 25 70.9 20.47 10.85-38.65 15.43 7.34-32.43

* Adjusted by: maternal age menarcheal age, marital status and prewous spontaneous ahomcms

. . ik hs L ul o/M ﬂ/#’uu/(a
a) Interpretieren Sie die Ergebnisse! J¢ LoLu.r o bfee - Kovaw deshe e Aé

b) Uberlegen Sie, ob die angegebenen Faktoren far die adjustlert wurde, n ch der
Confounder-Definition StérgréRen darstellen. +

‘; Sacgrofle w%’% f““‘ dor 36T Sy g, :U\fSP s
Bemerkung: 140mg Koffein entsprechen einer Tasse Kaffee. Es gab lediglich 6 Frauen, die
nicht regelmaRig Kaffee getrunken haben. Diese Frauen wurden aus der Studie
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", Mit welc hoden kénnen Confounder kontrolliert werden?
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-Adjuation o Cop Cocdonder( logi,F. mulfiple Jeegremion
Im Rahmen der Evidenz-basierten, M dlgcy'l die snih insbesondere mit Fragen der Diagnose
und Therapie beschaftigt, werden %mpirlsche Studlen anhand ihres Designs in
Evidenzklassen eingeordnet. Kohortenstudienhaberrhierbei-eine-hdhere Evidenzklasse als
Fall-Kontroll-Studien. Atiologisch forschende Epidemiologen interessieren nsich far ~
risikoerh6hende und risikovermindernde Faktoren von Erkrankungen Geben Sie Griinde an,

2 Epidemiologen nicht alleine zur Entscﬁeldung

"warum die Evidenzklassen vom é&tiologisch forschen
ubpr den Studientyp bzw. das Studiendesign herangezogen wird. ({7
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Sie méchten untersuchen, ob regelméaBige kérperliche Aktivitaten (diese mussten vorher
genau definiert werden) einen Einfluss auf das Brustkrebsrisiko haben. Die Inzidenz des
Brustkrebses betragt in Deutschland 133 pro pro 100.000 Frauen(Personen)jahre Frauen.
Weiches Studiendesign wiirden Sie wahlen2 Erlzutern Sie die Vor- und Nachteile einer
Kohorten bzw. Fall-Kontroll Studie anhand dieser Fragestellung. > Roide  Shuehes Chw“&\x M
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