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1.1 FRAGESTELLUNG

1.1 Fragestellung

Die Bronchoskopie der Atemwege ist als diagnostisches wie auch interventionelles Verfahren ein
wichtiger Bestandteil der padiatrischen Pneumologie. Wie alle endoskopischen Methoden ist die
Bronchoskopie von Beobachtung und Geschick des durchfuhrenden Arztes abhangig. Im Gegen-
satz zu technischen und laborchemischen diagnostischen Hilfsmitteln, ist Gber die Verlasslich-
keit bronchoskopischer Befunde wenig bekannt. Testmetrische Kennwerte wie Sensitivitat, Spe-
zifitat, positive und negative pradiktive Werte, Likelihood- und odds ratios (OR) fehlen in der Lite-
ratur. Die Ausbildungscurricula der padiatrischen Bronchoskopie basieren auf Expertenmeinun-
gen. Empirische Untersuchungen, welche Faktoren fiir eine gute Ausbildung tatsachlich aus-
schlaggebend sein konnten wurden bislang nicht durchgefiihrt. Diese Studie mochte einen Bei-
trag zu Beantwortung dieser offenen Fragen leisten.

1.2 Ziel dieser Studie

Ziel dieser Arbeit ist die Untersuchung der Inter-Beobachter-Variabilitat in der padiatrischen
Bronchoskopie und ihre Abhangigkeit von Faktoren wie Ausbildung und klinischer Erfahrung. Es
sollen die diagnostischen Starken wie auch Schwachen der padiatrischen Bronchoskopie aufge-
zeigt und die Verlasslichkeit von bronchoskopischen Befunden abgeschatzt werden. Diese Daten
sind Grundlage fiir die Entwicklung eines einheitlichen, zentreniibegreifenden Befundschemas.
Ein klar definiertes, gleichzeitig mensch- und maschinenlesbares Befundsystem (, literate pro-
gramming” (Knuth, 1984))mit einheitlicher Terminologie ist die Grundlage fiir

die elektronische Archivierung in standardisierten Formaten (z. B. DICOM SR (Hussein

u. a., 2004a, 2004b)),

Qualitatsmanagement (Haussinger u. a., 2004),

eine evidenzbasierte Ausbildung,

Epidemiologische Untersuchungen,

telemedizinische Anwendungen inklusive

Expertensysteme (engl. clinical decision support, CDS) und

multizentrische klinische Studien.
Im Unterschied zur Laborforschung sind klinische Zielvariablen meist nicht objektiv messbar,
sondern beruhen auf subjektiven Beurteilungen von Arzten. Die Abschatzung der Inter-Beobach-
ter-Variabilitat klinischer Befunde und ein darauf aufbauendes definiertes Befundsystem leisten
daher auch einen wesentlichen Beitrag zur translationalen Forschung: denn erst Informationen
zur Inter-Beobachter-Variabilitat ermoglichen die Auswahl verlasslicher klinischer ZielgroRen,
die zur Evaluation von Erkenntnissen aus der Grundlagenforschung herangezogen werden kon-
nen. Daten zur Inter-Beobachter-Variabilitat ermoglichen auch den Vergleich der Effektivitat ver-
schiedener diagnostischer Verfahren. Dabei stellt sich entgegen den Erwartungen nicht selten
heraus, dass klinische Verfahren trotz aller Subjektivitat den vermeintlich objektiveren techni-
schen Verfahren lberlegen sein kdnnen. Beispielsweise wurde gezeigt, dass drei einfache klini-
sche Tests die in der Notfallversorgung wichtige Differentialdiagnose zwischen zentralem und
peripherem Schwindel sensitiver beantworten, als eine Magnetresonanztomographie (Kattah
u. a., 2009).

1.3 Vorstellung der Studie

Fir diese Studie zur Inter-Beobachter-Variabilitat in der padiatrischen Bronchoskopie wurden 50
Mitglieder der Arbeitsgruppe Bronchoskopie der Gesellschaft fiir padiatrische Pneumologie
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1.3 VORSTELLUNG DER STUDIE

(GPP) gebeten, eine Videobibliothek von 42 Bronchoskopiemitschnitten mit einem standardisier-
ten Befundbogen zu beurteilen. Die Videoaufzeichnungen wurden dem Bronchoskopiearchiv des
Dr. v. Haunerschen Kinderspitals Miinchen im Zeitraum von 1999 bis 2001 entnommen und so
zusammengestellt, dass das Befundspektrum der padiatrischen Bronchoskopie weitgehend ab-
gedeckt ist. Es wurden weder begleitende klinische noch demographische Angaben der Patien-
ten Ubermittelt. Alle Befunde entstammen dem normalen Klinikalltag und wurden ohne speziel-
le Aufnahmetechnik mitgeschnitten. Der Indikation entsprechend wurden wechselnd starre oder
flexible Bronchoskopien in unterschiedlicher Lange und bei variabler Bildqualitat durchgefiihrt.
Wie im klinischen Alltag Uberwiegt der Anteil flexibler Bronchoskopien insgesamt deutlich.
Zwanzig Mitgliedern der Arbeitsgruppe Bronchoskopie sandten ausgefiillte Befundbogen zuriick.

1.4 Historische Entwicklung der Bronchoskopie

Der HNO-Arzt Gustav Killian gilt als Wegbegriinder der Bronchoskopie. Er entfernte 1897 erst-
mals mittels eines Bronchoskops einen Fremdkorper aus der Trachea. Er experimentierte seit
1896 an der Universitat Freiburg mit neuen endoskopischen Techniken und publizierte seine Er-
gebnisse 1898 in Heidelberg. In seiner Veroffentlichung ,,Ueber die directe Bronchoskopie“ (Killi-
an, 1898) beschrieb er die Biegsamkeit und Verschieblichkeit der Atemwege und dokumentierte
sein Vorgehen. Er benutzte die bereits fur die Oesophagoskopie vorhandenen Rohren und fiihrte
sie unter Vorziehen des Kehldeckels bis in die Hauptbronchien ein. Damit erweiterte er die durch
Kirstein begriindete direkte obere Tracheoskopie um die Einsicht in tiefer gelegene Atemwege.
Kilian beschrankte sich keineswegs auf die ,,Einsicht“ der Trachea, sondern unternahm unter Ko-
kainanasthesie der Atemwege auch erste Interventionen, wie Dilatationen der Trachea und Sten-
timplantationen (Ubersicht in Becker, 2010; Killian, 1898; Reprint in Kropp, 2005).

Ikeda, Thoraxchirurg am National Cancer Center Hospital in Tokyo, gelang es durch Weiterent-
wicklung flexibler Bronchoskope neue diagnostische und therapeutische Verfahren zu etablie-
ren. Er flihrte die, ebenfalls bereits in der gastrointestinalen Endoskopie verwendeten, fiberopti-
schen Gerate ein und entwickelte sie weiter. Im Jahr 1966 prasentierte er in Kopenhagen ein fle-
xibles Bronchoskop mit einem Durchmesser von 6 mm und einem Fiberglasfaserblindel mit
15000 Glasfasern (Becker, 2010). Die Anwendung der flexiblen Bronchoskopie beschrankte sich
in der ersten Zeit auf die Endoskopie von Erwachsenen, da die Grofie der Instrumente die Unter-
suchung der kindlichen Atemwege nicht zulieR. Erst im Jahre 1978 wurde ein flexibles Broncho-
skop verfligbar, das klein genug fiir die kindlichen Atemwege war. Dieses Instrument hatte einen
Durchmesser von 3,5 mm mit einem Saugkanal von 1,2 mm und wurde in den 1980er Jahren
kommerzialisiert (Wood, 2001: S. 311-312).

Weitere technische Fortschritte in GroRe und Qualitat der Endoskope sowie die Entwicklung
kleiner Videobronchoskope verbesserten die Betrachtungsmoglichkeit und Therapieoptionen
der kindlichen Atemwege. Neben Kaltlichtquellen wurden auch Saugkanale in kindliche Bron-
choskope integriert, was das Spektrum der Interventionsmoglichkeiten erheblich erweiterte. Im
Jahr 1999 wurde ein im Durchmesser 2,8 mm groRes Endoskop mit Saugkanal und Fiberoptik
entwickelt (Wood, 2001: S.311). Damit ist die padiatrische Bronchoskopie heutzutage auch
schon bei Kleinstkindern im Friih- und Neugeborenenalter moglich.

1.5 Besonderheiten padiatrischer Bronchoskopie

Die Besonderheit der padiatrischen Bronchoskopie ergibt sich aus den anatomischen Besonder-
heiten des kindlichen Respirationstraktes. Im Vergleich zum Erwachsenen ist dieser nicht nur viel
kleiner, sondern reagiert auch empfindlicher auf Reize und mit groReren Auswirkungen auf die
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1.5 BESONDERHEITEN PADIATRISCHER BRONCHOSKOPIE

Atemfunktion. Der Durchmesser der Trachea eines Friihgeborenen weist, im Gegensatz zu dem
eines Erwachsenen, ein Verhaltnis von 1 : 5 auf (Mantel u. a., 1995: S. 9).

Anhaltender Stridor und obstruktive Dyspnoe, die meist altersspezifisch auftreten, sind die
wichtigste Indikation fiir eine padiatrische Bronchoskopie. Wahrend im friihen Neugeborenenal-
ter angeborene Fehlbildungen und Verengungen der Atemwege ursachlich sind, treten mit zu-
nehmenden Alter Erkrankungen wie zum Beispiel Infektionen der Atemwege, Tumore, Fremdkor-
peraspirationen, Stenosen nach Intubation, Herzfehler mit Links-Rechts-Shunt und GefalRkom-
pressionen der Trachea in den Vordergrund. (Mantel u. a., 1995: S. 9; Nicolai, Griese, 2010: S. 6)

Die Wahl zwischen starrer und flexibler Bronchoskopie hangt von Faktoren wie Alter, Be-
schwerdebild und etwaigen Interventionen ab. Wahrend die starre Bronchoskopie lange als
Standardmethode der kindlichen Bronchoskopie galt (Mantel u. a., 1995: S. 10), tritt heute durch
den Fortschritt von Andsthesie und Technik die flexible Bronchoskopie in den Vordergrund.

Die flexible Bronchoskopie erleichtert die Einsicht in schwer zugangliche Bereiche, wie den
Lungenoberlappen und distale Verzweigungen des Bronchialbaums. Sie ist ein fiir das Kind ver-
haltnismalig schonendes und zeitsparendes Verfahren. Im Gegensatz dazu ist die starre Bron-
choskopie nur in Sedierung und lokaler Anasthesie durchfuhrbar. Letztere gilt jedoch als unver-
zichtbar zur genauen Darstellung anatomischer Veranderungen bei unklaren Atemwegsobstruk-
tionen, Stentimplantationen, Lasertherapie, Ballondilatationen und bei Interventionen wie z. B.
Fremdkorperaspirationen und der diagnostischen bronchoalveolarer Lavage (zur Erregergewin-
nung z. B. bei Tuberkulose, Immundefekten).

Eine spezielle Methode zur Darstellung des Larynx und der Trachea ist die Stutzautoskopie,
bei der die Atemwege ohne Intubation mit einer diinnen, starren Optik bei fest eingestelltem La-
rynxspatel dargestellt werden. Dabei wird das Laryngoskop an einem Stutzrohr arretiert und die-
ses hohenverstellbar und schwenkbar an einem Metallbankchen am Untersuchungstisch fixiert.
Der Untersucher hat damit einen sicheren und kontinuierlichen Uberblick tiber den Kehlkopfein-
gang. Er kann beide Hande zu Eingriffen z. B. Intubieren oder Absaugen nutzen (Mantel u. a.,
1995: S. 10).

1.6 Telemedizin

Zentrales Anliegen der Telemedizin ist die Verbesserung und Sicherung der medizinischen Ver-
sorgung durch Anwendung von Telekommunikation. In der Endoskopie kann dies beispielsweise
durch den Transfer von Expertenwissen aus Zentren in die Peripherie erreicht werden (Wildi u. a.,
2004). Obwohl die technischen Voraussetzungen fiir Telemedizin in der Bronchoskopie spates-
tens seit der Jahrtausendwende gegeben sind (Kim u. a., 2000) und Telemedizin in anderen Be-
reichen der Padiatrie bereits etabliert ist (Burke u. a., 2015), sind telemedizinische Anwendungen
in der Bronchoskopie derzeit (2016) noch eine Ausnahme. Aus Untersuchungen in der Endosko-
pie lasst sich analog schlief3en, dass mittels Kompressionsverfahren bewegte Bilder in Echtzeit
uber groRere geographische Entfernung hinweg zur Mitbeurteilung durch Spezialisten in ausrei-
chender Qualitat libermittelt werden konnen (Ohashi u. a., 2008: S. 165). Damit ist es moglich Ex-
pertenmeinungen aus spezialisierten Zentren in die Peripherie zu transferieren. Zusatzlich bietet
die Telematik eine Moglichkeit zur Verbesserung der Ausbildung.

1.7 Befunddokumentation

Fur die Dokumentation bronchoskopischer Befunde bestehen bislang weder Leitlinien, noch
liegt eine international anerkannte Terminologie vor (Ernst, Becker, 2001). In der Literatur finden
sich nur sehr vereinzelt Vorschlage fur einheitliche Befundschemata, die jedoch offenbar nie auf
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grofsere Resonanz stiel3en (Caliebe, 1968; Deutsche Gesellschaft fiir Endoskopie, 1974; Ernst, Be-
cker, 2001; Nakhosteen, Zavala, 1983; Oho u. a., 1986). Damit steht die Bronchoskopie zurlick
hinter verwandten diagnostischen Verfahren, wie der gastrointestinalen Endoskopie. Der euro-
paischen Gesellschaft fiir gastrointestinale Endoskopie (ESGE) gelang es 1994 mit der sogenann-
ten ,,Minimal Standard Terminology“ (MST) eine weltweit anerkannte Nomenklatur fiir die gas-
troenterologische Endoskopie zu etablieren (Fujino u. a., 2006). Die MST hielt auch einer pro-
spektiven multizentrischen Validierung (Delvaux u. a., 2000) stand. Die MST, die inzwischen von
der World Organisation of Digestive Endoscopy (OMED) gepflegt wird, liegt inzwischen in Version
3.0 vor, die das Vokabular auf endoskopischen Ultraschall, Enteroskopie und Komplikationen
ausgeweitet hat (Aabakken u. a., 2009). Mit der Integration (Korman, Bidgood, 1997; Korman
u. a., 1998) in das DICOM' Format (Graham, Perriss, und Scarsbrook 2005) steht auch ein einheit-
liches Format zur Archivierung bereit. In den wenigen Publikationen zur Befunddokumentation
in der Bronchoskopie besteht dahingehend Konsens, dass der schriftliche Befund um Bildmateri-
al erganzt werden sollte. Mitschnitte der Untersuchung gelten allgemein als hilfreich fiir Befund-
demonstration, Qualitatsmanagement und Ausbildung. Eine Ubersichtsarbeit des ASGE* Techno-
logy Committee stellt handelsubliche Systeme fur die medizinische Bilddokumentation in der
Endoskopie vor (Murad u. a., 2014).

Eine auf die praktische Anwendung in der Bronchoskopie zugeschnittene anatomische No-
menklatur der Bronchien wurde bereits 1943 vorgeschlagen (Jackson, Huber, 1943) und mit zu-
nehmender Reichweite der immer diinneren Bronchoskope weiter verfeinert (Mortensen u. a.,
1983). Heute gelingt bereits die weitgehend automatisierte anatomische Klassifizierung des
Bronchialbaumes (Tschirren u. a., 2005).

Um bronchoskopische Befunde fiir epidemiologische Untersuchungen, wissenschaftliche Stu-
dien, Qualitatsmanagement und Expertensysteme (engl. clinical decision support systems) zu er-
schlieRen, ist eine Verschliisselung der Befunde in ein maschinenlesbares Format notwendig.
Bereits 1968 wurde in Kiel ein entsprechender Befundbogen im Lochkartenformat vorgeschlagen
(Caliebe, 1968) kurz darauf auch eine umfangreichere Version in Dresden (Wunderlich, 1969). We-
nige Jahre spater wurden die Vorschlage in einem dritten Befundbogen erneut aufgegriffen
(Deutsche Gesellschaft fir Endoskopie, 1974). Seither finden sich in der Literatur jedoch kaum
Ansatze zu einer Standardisierung der Befunddokumentation in der Bronchoskopie. Die japani-
sche Gesellschaft fiir Lungenkrebs etablierte in den 1980er Jahren ein Befundschema fiir Lun-
genmalignome (Oho u. a., 1986). Ende der 1980er Jahre rief Schindel im Rahmen einer Uber-
sichtsarbeit erneut zu einer einheitlichen Befunddokumentation in der Bronchoskopie auf
(Schindl u. a., 1988). Prakash und Edell gaben Mitte der 1990er Jahre allgemeine Empfehlungen
zur Bilddokumentation (Prakash, Edell, 1996). Erst zur Jahrtausendwende schlugen Ernst und
Becker ein weiteres standardisiertes Bronchoskopieformular vor (Ernst, Becker, 2001). Das The-
ma einer einheitlichen Befunddokumentation wurde vorwiegend von deutschsprachigen Auto-
ren aufgegriffen.

Bei der Verschliisselung sollen einerseits wenig Information verloren gehen, gleichzeitig muss
der Befundbogen Ubersichtlich, intuitiv verstandlich und leicht auswertbar sein — idealerweise
automatisch. Um die Inter-Beobachter-Variabilitat untersuchen zu konnen, wurde fiir diese Stu-
die ein einfacher Befundfragebogen im Multiple-Choice-Format entwickelt, der sich an den ge-
nannten Vorarbeiten orientiert, sich dabei aber auf die wichtigsten Befunde in der padiatrischen
Bronchoskopie beschrankt.

" Digital Imaging and Communications in Medicine (DICOM), ist ein offener Standard fiir Speicherung und Austausch me-
dizinischer Bildgebung

2 American Society for Gastrointestinal Endoscopy (ASGE)
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1.8 Ausbildung und Qualifikation

Auf Antrag des Vorstandes der Gesellschaft fiir padiatrische Pneumologie (GPP) bei der Bundes-
arztekammer wurde die Zusatzweiterbildung Padiatrische Pneumologie 2003 vom Bundesarzte-
tag in die Musterweiterbildungsordnung aufgenommen. Seit 2004 ist Kinderpneumologie ein
von der Arztekammer anerkannter Schwerpunkt der Kinderheilkunde. Um die Bezeichnung Kin-
der-Pneumologie fiihren zu dirfen, missen Kinderarzte liber die Facharztausbildung zum Kin-
derarzt hinaus eine 3-jahrige Weiterbildung in einem Zentrum fiir lungenkranke Kinder durchlau-
fen, wobei ein Kriterienkatalog zu erfiillen ist. Die Ausbildung schlielst mit einer Priifung in der
Landesarztekammer ab.

Die fur die fakultative Weiterbildung angelegten Mal3stabe orientieren sich an internationalen
Kriterien, wie sie bereits in der Schweiz und in den USA (American Thoracic Society, 1997) existie-
ren. Dabei handelt es sich um ein von Experten zusammengestelltes Curriculum. In dieser Studie
wurden Anhaltspunkte fiir ein evidenzbasiertes Ausbildungscurriculum ermittelt. Hierzu wurde
die Befundrichtigkeit im Vergleich zur Referenz mit Informationen zu Ausbildung und Erfahrung
des Untersuchers korreliert.

1.9 Technische Bildqualitat

Die technische Bildqualitat endoskopischer Bildgebung lasst sich im Wesentlichen anhand der

e Scharfe und

e Farbdynamik
abschatzen. Die zeitliche Auflosung spielt bei Bildfrequenzen von = 25 Hz, wie sie heute verfah-
rensunabhdangig allgemein Ublich sind, in der Bronchoskopie keine wesentliche Rolle, denn die
Lunge ist ein vergleichsweise statisches Organ. Die Bildqualitat kann sich in der Bildverarbei-
tungskette erheblich verandern. Insbesondere Speicherung und Fernlibertragung der Bildinfor-
mation konnen zum Flaschenhals der Bildqualitat werden. So gehen beispielsweise bei der Auf-
zeichnung auf VHS-Bander grolde Anteile der urspriinglichen Bildinformation verloren (siehe Ta-
belle 1.1 Seite 7). Eine Nachbefundung kann hierdurch eventuell beeintrachtigt werden.

Die digitale Speicherung auf DVD oder Blu-Ray Disc verspricht einen Fortschritt, ist aber wohl
noch keine endglltige Losung. Bereits eine gewohnliche PAL-Auflosung verursacht bei 24 Bit
Farbtiefe und 25 Vollbildern pro Sekunde unkomprimiert einen Datenstrom von 31 MB/s entspre-
chend 18 Gigabyte/min (Grund, Salm, 2007: S. 364). Im Bereich der Bronchoskopie mit Untersu-
chungszeiten von meist nur wenigen Minuten ist damit theoretisch eine nahezu verlustfreie Do-
kumentation des PAL-Signals denkbar. Heute sind jedoch meist Endoskope im Einsatz, die we-
sentlich hohere Auflésungen als PAL akquirieren und damit erneut den Rahmen der verfiigbaren
portablen Speichermedien sprengen.

In der Praxis wird der Datenstrom daher mit verlustbehafteten Algorithmen wie MPEG-4 kom-
primiert. Diese flir konventionelle Filmaufnahmen entwickelten Algorithmen verursachen Arte-
fakte, die im Verdacht stehen, die Befunderhebung zu behindern. Untersuchungen aus der Echo-
kardiografie (Gopalswamy u. a., 1997) und Dermatologie (Seidenari u. a., 2004) konnten jedoch
keine signifikante Beeintrachtigung der Befundung durch die Kompressions-Algorithmen
MPEG-4 und JPEG feststellen. Die Ergebnisse der vorliegenden Studie legen nahe, dass die Bild-
qualitat fiir die Beurteilung der meisten Krankheitsbilder selbst bei Aufzeichnung auf VHS immer
noch ausreichend ist.
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1.9.1 Bildscharfe

Die Scharfe ist ein Mal} der Detailtreue eines Bildes und wird oft vereinfachend mit dem Begriff
Auflosung vermengt. Die Auflosung, die seit dem Siegeszug digitaler Bilder meist in Pixeln ange-
geben wird, wird intuitiv als wichtigstes Mal} der Bildqualitat angesehen. Sie ist jedoch nur einer
mehrerer Faktoren - wie z. B. Helligkeit, Kontrast, Rauschen - welche die Bildscharfe beeinflus-
sen.

Da es in der endoskopischen Diagnostik vorwiegend um die Beurteilung von Oberflachen-
strukturen geht, kommt der Scharfe des Bildmaterials eine entscheidende Bedeutung zu. Tabelle
1.1 gibt einen Uberblick tiber in der Bronchoskopie eingesetzte Normen fiir bewegte Bilder. Im
Sinne einer anschaulichen Darstellung ist, stellvertretend fiir viele andere Parameter der Bild-
qualitat, jeweils die Auflésung in Pixeln angegeben®.

Tabelle 1.1: Gangige Normen bewegter Bilder in der Bronchoskopie

Endoskop Monitor Speicherung
Technik  Pixel Norm Bildqualitat ~Pixel H:B Norm Bildqualitat ~Pixel
Zeilen®* /Hz/MHz Pixel Linien®/MHz Pixel
Glasfaser 15-40k PAL-1® 625/50/55 ~520"x576° 300k 4:3| VHS-PAL 230/34 ~3107x576 178k
o NTSC 525/60/42 ~4407x486° 210k 4:3| VHS-NTSC ~3207x480 153k
0’%—’ U-MaticSP 330/5  ~440x480 211k
SVHS 400/54 ~520%x576 300k
Video Sensor 40-80k PAL™ 720x576" 415k 5:4 DVD 720%576 415k
HR-Video  400- SXGA 1280x1024 13M 5:4
0%: Sensor 800k | medical HD
& HDTV 1280%x720 921k 16:9| Blu-ray 1280x720 921k
- 720p* 720p12
HDTV 19201080 2M 16:9 Blu-ray 1920x1080 2M
1080i* 1080i13

Modifiziert und ergéinzt nach einer Darstellung von Grund (Grund, Salm, 2007) und enzyklopddischen Angaben.

Analoge PAL-Signale (z.B. klassisches Fernsehen) konnten erstmals mit der Einfiihrung von
S-VHS, digitale PAL-Signale erst mit der DVD weitgehend verlustfrei gespeichert werden. Heute
sind Endoskope verbreitet, deren Auflosung deutlich iber den PAL-Standard hinaus geht. Das
macht zur Bilddarstellung hochauflosende Computermonitore erforderlich. Eine verlustfreie
Speicherung ist z. B. Giber ein PACS" méglich. Fiir den Datenaustausch wird zumeist auf Kom-
pressionsverfahren und aktuell (2016) gangige portable Speichermedien wie DVD und Blu-ray zu-
rickgegriffen.

3 Fiir analoge Signale kann die Auflésung verfahrensbedingt nur ndherungsweise in Pixeln angegeben werden.
* Zeilen in vertikaler Richtung (im Unterschied zu horizontalen Linien; siehe weiter rechts in der Tabelle)

5 Ungefshre horizontale Linienzahl

¢ In Deutschland dominiert wie in den meisten anderen européischen Léndern PAL.

” Die horizontale Auflésung kann bei analogen Verfahren nicht exakt in Bildpunkten angegeben werden. Der hier genann-
te Wert wurde auf Basis des Nyquist-Shannon-Theorems geschétzt.

& Im analogen PAL-Standard werden 625 Zeilen kodiert, wovon aber nur 576 die sichtbare Bildinformation tragen.
? Im analogen NTSC-Standard werden insgesamt 525 Zeilen kodiert wovon 486 sichtbare Bildinformation tragen.

"“Digitales PAL entspricht der Norm CCIR 601 bzw. ITU-R 601. Pixel sind hier im Gegensatz zum analogen PAL nicht
rechteckig definiert.

""Umrechnung analog zu digital nach der Norm CCIR 601.

"2p steht hier fiir ,progressive“. Das bedeutet in diesem Zusammenhang, dass es sich um ein Vollbildformat handelt.
'3j steht hier fiir ,interlaced*. Das bedeutet in diesem Zusammenhang, dass es sich um ein Halbbildformat handelt.
"Picture Archiving and Communication System (PACS)
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Da die im Allgemeingebrauch heute ublichen Formate in einem am Kinobild orientierten Seiten-
verhaltnis von 16 : 9 fiir die runden Bilder der Endoskopie ungtinstig sind*’, verwenden viele Her-
steller qualitativ vergleichbare Computerauflosungen im annahernd quadratischen Format 5 : 4.
In diesem Zusammenhang wird der SXGA-Standard (1280 * 1024 Pixel) als ,,medical HD“ bezeich-
net.

1.9.2 Farbdynamik

Im Vergleich zur Scharfe spielt die Farbdynamik eine untergeordnete Rolle. Die Moglichkeiten
handelsiiblicher, primar flir Heimanwender konzipierter Technologien, reichen auch fiir den pro-
fessionellen medizinischen Einsatz meist aus. Der in der digitalen Welt verbreitete TrueColor-Far-
braum umfasst bei 24-Bit Farbtiefe ca. 167 Millionen Farben, die den wesentlichen Teil des vom
Menschen erfassbaren Farbspektrums abdecken. Der Farbraum des menschlichen Auges wird in
der Literatur sehr unterschiedlich angegeben, teilweise auf nur 5500 (British Colour Council,
1946; Gekeler, 2007) bzw. ca. 1 Million (Lee, 2005: S. 359) klar differenzierbare Farben geschatzt.
In der digitalen Radiologie werden Graustufen heute verbreitet mit 10 Bit entsprechend 1024 Ab-
stufungen codiert (Freyschmidt u. a., 2002: S. 71). Computerbildschirme sind gewohnlich auf die
Darstellung von 256 Grautonen ausgelegt (TrueColor-Farbraum bei 24 Bit Farbtiefe). Angesichts
der in Lehrblichern der Radiologie verbreiteten Annahme, das menschliche Auge konne unter
Alltagsbedingungen nur etwa 20 - 30 Grautone sicher unterscheiden, ist dies ebenfalls kein limi-
tierender Faktor fiir die Befundung (Blicheler u. a., 2006: S. 75; Laubenberger, Laubenberger,
1999: S. 228; Schlungbaum u. a., 1993: S. 176). Der im Vergleich zu den auf Bildschirmen darstell-
baren 256 Grautonen erheblich groRere Umfang an Graustufen in digitalen Bilddateien wird mit-
hilfe der sogenannten ,Fensterung® erschlossen. Bei der Fensterung wird jeweils nur ein Aus-
schnitt (,,Fenster) der insgesamt verfligharen Graustufen dargestellt.

1.10 Krankheitsbilder

Die in vorliegender Studie untersuchten Erkrankungen der Atemwege lassen sich nach ihrer ana-
tomischen Lage in Pathologien des Larynx, der Trachea und der Bronchien einteilen. Die folgen-
de Kurzubersicht der wichtigsten Krankheitsbilder orientiert sich an der Darstellung in gangigen
Lehrbiichern (Mantel u. a., 1995; Nicolai, Griese, 2010).

1.10.1 Erkrankungen des Larynx

Veranderungen im Larynx fiihren haufig zu einer Verengung der Atemwege und zeigen als Leit-
symptom einen inspiratorischen Stridor.

1.10.1.1 Supraglottische Pathologien

Veranderungen im supraglottischen Bereich kdnnen z. B. durch orofaciale Fehlbildungen wie Mi-
krognathie mit zuriickfallender Zunge (Pierre-Robin-Sequenz), Makroglossie, Zungengrundstru-
ma, Zysten im Bereich der Zunge, Tonsillen-Teratome, nasopharyngeale Angiofibrome und zysti-
sche Hygrome hervorgerufen werden. Zusammenfassend fiihren diese Veranderungen vorwie-
gend zu einer Verengung der oberen Atemwege. Bei Zungenzysten, Tonsillen-Teratomen, naso-
pharyngeale Angiofibromen und zystische Hygromen imponiert meist eine Kompression von au-
Ren (Mantel u. a., 1995).

"“Bei 16 : 9 bleiben bei vollstandiger Abbildung des runden Endoskopbildes iiber 50 % der Bildflache ungenutzt. Bei bild-
schirmfiillender Darstellung stellt ein 16 : 9 Format nur 43 % ein 5 : 4 Format immerhin 62 % des runden Endoskopbil-
des dar.
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1.10.1.2 Glottische & Subglottische Pathologien

Zu den haufigsten Veranderungen im kindlichen Larynx gehort die infantile Laryngomalazie, die
meist mit einer Tracheomalazie einhergeht. Sie stellt eine strukturelle Besonderheit im Saug-
lingsalter dar und fiihrt zu einem Zusammenfallen des Larynx im Sinne einer Malazie bis hin zur
Ateminsuffizienz. Auch Veranderungen der Stimmbander stellen einen grossen Anteil der Erkran-
kungen im Larynx. Sie konnen angeboren oder erworben sein.

Tabelle 1.2: angeborene und erworbene glottische & subglottische Erkrankungen

angeboren erworben
Larynxspalten Stimmbandpolypen
Stimmlippensynechien Larynxfremdkorper
Defekte von Schild-und Ringknorpel Intubationsgranulome
Epiglottisdysplasien Stimmbandparesen
Kehlkopfzysten « nach Verschluss des PDA
Laryngozelen, + beizentralen Erkrankungen wie
kongenitale Diaphragmen, o Meningomyelozelen und der
Hamangiome o Arnold-Chiari-Malformation oder
auch

« nach Traumata (z. B. Geburtstraumata)
Die Tabelle stellt die hdufigsten angeborenen den hdufigsten erworbenen Erkrankungen gegeniiber.

Lahmungen und Bewegungsstérungen der Stimmbander schranken die Zirkulation der Atemluft
ein und konnen zu Schluckstorungen, Aspirationen und Dyspnoe fiihren. (Mantel u. a., 1995)

1.10.2 Erkrankungen der Trachea & der Bronchien:

Veranderungen in Trachea gehen ebenfalls mit Stridor und mit Atemnot einher. Wie im Larynx
kann man auch hier angeborene und erworbene Veranderungen unterscheiden. Die Tracheoma-
lazie als Besonderheit der kindlichen Atemwege ist ein angeborener oder erworbener Stabilitats-
verlust der Trachea mit Erweichung der Knorpelringe. Sie kann segmental oder generalisiert zu
einem exspiratorischen Kollaps des betroffenen Trachealsegments fuhren und in Verbindung mit
Laryngo- oder Bronchomalazien auftreten.

Angeborene Veranderungen der Trachea sind tracheale Fisteln (z. B. als tracheodsophageale
Fistel bei der Osophagusatresie Typ Illb nach Vogt), Hypoplasien, Zysten und Hamangiome,
Knorpelfehlbildungen und Schleimhautfalten. Erworbene Veranderungen der trachealen Atem-
wege treten nach Intubationen, Fremdkorpern oder durch Kompression von auRen auf (z. B.
Schilddriisenvergrofierung oder mediastinale Raumforderungen). Als Besonderheit sind Gefal3-
missbildungen (Truncus brachiocephalicus, doppelter Aortenboden, rechtsseitige Aortenbogen
mit linksseitigem Ductusligament) zu erwahnen, die als pulsierende Kompression auf die Tra-
chea erkennbar sind.

Die Veranderungen im Bronchialsystem haben eine ahnliche Pathogenese wie die der Tra-
chealveranderungen. Symptome sind Dyspnoe, Husten, Hypersekretion, rezidivierende Bron-
chitiden und Pneumonien. Angeborene Bronchusstenosen sind zumeist in Haupt- und Lappen-
bronchien lokalisiert und haufig mit anderen Fehlbildungen kombiniert. Erworbene Stenosen
werden durch externe Kompressionen bei Gefallmissbildungen und Tumoren, durch Absaugen
bei Intubation, bronchogenen Zysten oder durch Anschwellen der Lymphknoten an der Bron-
chuscarina hervorgerufen. Bronchomalazien kdnnen sowohl angeboren (z. B. Knorpelfehlbildun-
gen) als auch durch Infektionen oder postinfektios hervorgerufen auftreten. (Mantel u. a., 1995)
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Abbildung 1.1: Menschlicher Bronchialbaum

Schema des menschlichen Bronchialbaumes: Oberlappen rot, Mittellappen gelb, Unterlappen blau, Lingula hellblau. Illlus-
tration von Patrick J. Lynch, medical illustrator und C. Carl Jaffe, MD, cardiologist unter Creative Commons Lizenz.

1.11 Pathologische Morphologie

Im Sinne einer moglichst objektiven Befunderhebung in der padiatrischen Bronchoskopie wur-
den im Befundbogen vorwiegend direkt beobachtbare pathologische Morphologien erfragt.
Dazu gehoren Grad, Lage und Form von Stenosen sowie deren Spezialformen Malazie, Kompres-
sionen und Pulsationen. Als Schleimhautanomalien wurden Schwellung, Hyperamie und Hyper-
sekretion erfasst. Die Schleimhautbefunde wurden erganzend zur Einzelanalyse auch im Sinne
des Bronchitis Index (Thompson u. a., 1993) als Gesamtbefund fiir Entziindung untersucht.

1.11.1 Stenosen

Obstruktionen der oberen Atemwege kdnnen bei Kindern unter praktischen Gesichtspunkten in
akute und chronische einerseits und angeborene bzw. erworbene andererseits unterteilt wer-
den. Stenosen werden durch den

« Stenosegrad ihre

« Ausdehnung (Lange) die

«  Konsistenz des das Lumen verlegenden Gewebes und ihre

- Lokalisation
charakterisiert.
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1.11.1.1 Stenosegrad als Determinante des Atemwegswiderstandes

Der maximale Stenosegrad einer Lumeneinengung ist als Hauptdeterminante des Atemwegswi-
derstandes sowohl im Larynx als auch in der Trachea und den Bronchien das wichtigste Kriteri-
um der Befunderhebung. Nach dem Hagen-Poiseuille-Gesetz wird der Atemwegswiderstand an-
gesichts vernachlassigbarer Zahigkeit der Atemluft allein vom maximalen Stenosegrad und der
Stenoselange definiert. Wahrend die Lange der Stenose den Atemwegswiderstand proportional
erhoht, wirkt sich eine Verlegung des Lumens (Radius) mit der 4. Potenz aus. Damit kommt der
prazisen Einschatzung des Stenosegrades eine entscheidende Bedeutung fiir das weitere Vorge-
hen zu.

Exkurs 1: Gesetz nach Hagen-Poiseuille

Das Hagen-Poiseuille-Gesetz beschreibt die Abhdngigkeit des Stromungswiderstands R in einer Rohre von deren Lédnge
I, dem Innendurchmesser r und der dynamischen Viskositdt (,Zdhigkeit“) des darin flieRenden Stoffs n:

Formel 1.1: Hagen-Poiseuille-Gesetz

8Nl
ot
Formel nach Harms und Stocker (Harms, 1994: S. 72; Stocker, 1998: S. 190).

Der Widerstand hdngt also im Wesentlichen vom Innendurchmesser bzw. Radius ab, der mit der 4. Potenz in die Formel
eingeht, wohingegen die anderen GrdRen sich nur als Faktoren auswirken.

R=

Abbildung 1.2: Abhangigkeit des Atemwegswiderstandes vom Durchmesser
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Radius

Im Beispiel wurden die dynamische Viskositdt n und die Ldnge | gleich 1 gesetzt. Die vierte Potenz des Radius als we-
sentliche Determinante ist rot hervorgehoben. Nach einer Darstellung in (Bruce, Rothera, 2009: S. 89)

1.11.1.2 Klassifikation von Atemwegsstenosen

Eine allgemeingiiltige Klassifikation von Stenosen liber den gesamten Atemweg, von Larynx bis
Lappenbronchus, ist derzeit (2017) nicht verfligbar. Es wurden jedoch Klassifikationen fiir laryn-
gotracheale und subglottische Stenosen bei Kindern entwickelt, die sich in den wesentlichen
Punkten decken und sich prinzipiell auch auf andere Abschnitte des Atemwegs libertragen las-
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sen (Cotton, 1984; Myer u. a., 1994). Ein friiheres Klassifikationssystem, das auf Lange, Durch-
messer und Konsistenz der Stenose basierte (Grundfast u. a., 1987) konnte sich nicht durchset-
zen. Auch dessen Weiterentwicklung bewahrte sich in der Praxis nicht (unter dem Akronym
FLECS™ von der American Society of Pediatric Otolaryngologists (ASPO) propagiert; unpublizier-
te Daten 1988). Dagegen sind die Klassifikationen nach Cotton und Myer inzwischen im Klinikall-
tag gut etabliert"’.

1.11.1.2.1 Klassifikation fiir Kinder nach Myer-Cotton

Bei Kindern wurden fiir solide laryngotracheale Stenosen, die anhand von 100 Fallen entwickelte
Cotton-Klassifikation (Cotton, 1984) und fur solide subglottische Stenosen die Myer-Cotton Klas-
sifikation (Myer u. a., 1994) vorgeschlagen. Die Cotton-Klassifikation orientiert sich ausschlief-
lich am vom Untersucher subjektiv wahrgenommenen, die Klassifikation nach Myer-Cotton am
im Vergleich zu endotrachealen Tuben geschatzten Stenosegrad. Angesichts der besonderen
anatomischen Verhaltnisse bei Kindern und aufgrund des Hagen-Poiseulle-Gesetzes, ist sie eine
fiir die klinische Anwendung sinnvolle Vereinfachung. Wie eine retrospektive Analyse zeigte, hat
die Cotton-Klassifikation prognostischen Wert hinsichtlich der erfolgreichen Dekanilierung (Mc-
Caffrey, 1992).

Tabelle 1.3: Myer-Cotton-Klassifikation
Mayr-Cotton Klassifikation modifizierte Mayr-Cotton-Klassifikation
Grad von bis von bis Grad

g,
Grad | 0 O 50 % 1% 50 % Grad |
Grad Il 51% O 70 % 51% 70 % Grad Il
Grad Il 71% ‘ 99 % 71% 90 % Grad Il
Grad IV ‘ 100 % 91 % 100 % Grad IV

Prozentuale Grenzen der Myer-Cotton-Klassifikation (Cotton, 1984; Myer u. a., 1994) im Vergleich zur modifizierten
Klassifikation nach Myer-Cotton. Letztere unterscheidet zwischen Normalbefunden und leichtgradigen Stenosen.

Die Mayr-Cotton-Klassifikation unterscheidet nicht zwischen der Abwesenheit von Stenosen und
Stenosen bis zu 50 %. Grad IV der Klassifikation ist auf eine vollstandige Verlegung des Lumens
beschrankt. Um zwischen Normalbefunden und leichtgradigen Stenosen einerseits und zwi-

"®engl. Function Lumen Extent Consistency Site
'”Angaben gemén einer historischen Darstellung von Myer (Myer u. a., 1994: S. 319).
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schen hochgradigen Stenosen andererseits differenzieren zu konnen, wurde die Mayr-Cotton-
Klassifikation in dieser Studie an ihren Extremen erweitert: unauffallige Befunde bilden eine ei-
gene Klasse, Grad IV wird auf Kosten von Klasse Ill mit weiteren Grenzen definiert.

1.11.1.2.2 Klassifikation fiir Erwachsene nach McCaffrey

Fir Erwachsene entwickelte McCaffrey an 72 retrospektiv untersuchten Fallen eine Klassifikati-
on, die eine Prognose hinsichtlich erfolgreicher Dekaniilierung und Abwesenheit von Dyspnoe
nach Extubation erlaubt (McCaffrey, 1992). Als signifikanter Einflussfaktor kristallisierte sich ne-
ben dem Stenosedurchmesser die Lokalisation der Stenose heraus. Gemalf} einer Untersuchung
McCaffreys (McCaffrey, 1991) ist bei Erwachsenen - anders als bei Kindern - der Stenosegrad of-
fenbar nicht der entscheidende Pradiktor fiir eine erfolgreiche Dekandlierung. McCaffreys Klassi-
fikation orientiert sich deshalb an der Lokalisation der Stenose. McCaffrey schlagt vier Klassen
vor, die basierend auf Stenoselokalisation (subglottisch, tracheal, glottisch) und der Stenoselan-
ge (> 1 cm <) gebildet werden.

Abbildung 1.3: McCaffrey Klassifikation

stage 3 stage 4

Nach einer Darstellung von McCaffrey (McCaffrey, 1992).

1.11.1.3 Besondere anatomische Verhaltnisse bei Kindern

In kindlichen Atemwegen wirken sich Stenosen wegen der besonderen anatomischen Verhaltnis-
se besonders stark aus. Das subglottische Lumen bei Kindern bis 12 Jahren wurde in einer histo-
pathologischen Untersuchung mit durchschnittlich 16,4 mm?, bei Erwachsenen mit 35,8 mm?
angegeben, das der Trachea mit 17,1 mm? bei Kindern und 43,6 mm? bei Erwachsenen (Eckel
u. a., 2000). Eine CT/MRT-Studie fand fir Kleinkinder zwischen 2 und 6 Jahren einen subglotti-
schen Durchmesser von 7-10 mm (Hudgins u. a., 1997: S. 242 Tabelle 2). Videobronchoskopisch
wird das Lumen des linken Hauptbronchus fiir Kinder zwischen 5 und 10 Jahren auf 27,4 mm?
beziffert, das des rechten auf 36,5 mm? (Masters u. a., 2006: S. 503 Tabelle 1).

Hinzu kommt die erhéhte Reagibilitat der Schleimhdute mit rascher Odembildung. Wahrend
sich beim Kind die maximale Engstelle der Atemwege im Bereich des relativ starren Ringknorpels
befindet, liegt sie beim Erwachsenen im Bereich der beweglichen Stimmbander (Mantel u. a.,
1995: S. 9). Als weitere anatomische Besonderheit, die u. a. fiir die Wahl endotrachealer Tuben
von Bedeutung ist, wurde lange Zeit angenommen, der kindliche Larynx sei initial trichterformig
und entwickle sich im Laufe der Adoleszenz zur Zylinderform (Eckenhoff, 1951). Jiingere Studien
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konnten diese Theorie jedoch nicht stiitzen (Dalal u. a., 2008, 2009; Eckel u. a., 2000; Litman u. a.,
2003; Ubersicht bei Motoyama, 2009).

Abbildung 1.4: Auswirkung von Odemen bei Erwachsenen im Vergleich zu Kindern

normal Odem 1mm Widerstand

Kind 116 x

f 3 x

Erwachsener

Bei Kindern wirken sich Stenosen bzw. Odeme aufgrund der anatomischen Verhdltnisse und des Hagen- Poiseuille- Ge-
setz starker aus, als bei Erwachsenen: ein Odemsaum von 1 mm wirkt sich in einem Lumen mit dem Durchmesser 4 mm
im Vergleich zu einem Lumen von 8 mm Durchmesser im Verhéltnis 16 : 3 aus (nach Héhne u. a., 2006).

1.11.1.4 Hindernisse der visuellen Bestimmung des Stenosegrades

Die verlassliche Vermessung von Stenosen via Endoskop ist mit zahlreichen Schwierigkeiten be-
haftet. Dazu zahlen

- die optische Distorsion (,Verzerrung“) der Endoskoplinsen

«  psychophysikalische, durch die Wahrnehmung bedingte, Aspekte und der

« unbekannte Beobachtungsabstand zur Stenose.

1.11.1.4.1 Distorsion

Die Optische Distorsion (Fachbegriff fiir die Verzerrung der Linse des Endoskops) wird anschau-
lich als ,,Fischaugeneffekt“ bezeichnet. Linsen mit Fischaugeneffekt werden in der Endoskopie zu
Gunsten eines optimierten Blickfeldes eingesetzt. Bei der Beurteilung von Stenosen ist der sonst
wiinschenswerte Weitwinkel-Effekt problematisch (Dorffel u. a., 1999, 2003).

1.11.1.4.2 Psychophysik

Da Stenosegrade mit dem aktuell im klinischen Alltag gangigen Instrumentarium nicht objektiv
gemessen werden konnen, ist man auf die subjektive visuelle Schatzung des Untersuchers ange-
wiesen. Damit unterliegt die Beurteilung des Stenosegrades den Gesetzen und Besonderheiten
der menschlichen Psychophysik (siehe Exkurs 2).

Die Bronchoskopie bildet beim heutigen Stand der Technik die dreidimensionalen Hohlraume
des Bronchialsystems auf plane Bilder ab, die mit Bildschirmen oder Okularen dargestellt wer-
den. Die Schatzung der Stenosegrade reduziert sich somit im Wesentlichen auf die Schatzung
des Verhaltnisses zweier annahernd kreisformiger Flachen (dem maximalen und minimalen Lu-
men) zueinander.

Gerade die Schatzung von Kreisflachen bereitet Menschen besondere Schwierigkeiten. Psy-
chophysikalische Untersuchungen aus der Kartographie (Chang, 1977; Cox, 1976; Ekman, Junge,
1961; Flannery, 1971; Meihoefer, 1973: S. 64) Statistik (Cleveland u. a., 1982; Croxton, 1932) und
Psychologie (Teghtsoonian, 1965) zeigten eine tendenzielle Unterschatzung der Verhaltnisse von
Kreisflachen. Die Verhaltnisse von Balken zueinander werden verlasslicher geschatzt, als die von
Kreisen (Croxton, 1932: S. 55-56): Kreisflachen mit Faktor 2 werden im Durchschnitt als 1,7 fach
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eingeschatzt, Kreisflachen die sich um den Faktor 10 unterscheiden dagegen nur als um Faktor 6
differierend empfunden (Teghtsoonian, 1965: S. 394).

Exkurs 2: Die Psychophysik und ihre 3 klassischen Gesetze

Die Psychophysik beschdtftigt sich mit der Beziehung zwischen objektiv messbaren ,physikalischen“ Reizen und deren
subjektiver ,psychischen“ Wahrnehmung. Fiir diesen Zusammenhang wurden 3 klassische Gesetze formuliert: das We-
ber-Gesetz, das Weber-Fechner-Gesetz und die Stevenssche Potenzfunktion.

Webersches Gesetz

Der Anatom und Physiologe Ernst Heinrich Weber (* 24.06.1795 Wittenberg; T 26.01.1878 Leipzig) entdeckte bei Untersu-
chungen des Tastsinns, dass der fiir eine Unterscheidung zweier Reize notwendige Reizunterschied AR zur Reizintensi-
tat R, unabhdngig von deren absoluter GréRRe, in einem festen Verhdltnis steht.

Formel 1.2: Webersches Gesetz
AR _R,—R,
Ry R

Der kleinste jeweils merkliche Reizunterschied AR (engl. JND) ist also proportional zur Reizgré3e R. Demnach wird z. B.

bei einem Gewicht von 30g eine Verdnderung von 1g bemerkt, bei einem Gewicht von 3 kg hingegen erst eine Verdnde-
rung von 300g. Heute ist Weber wohl eher aufgrund seines klinischen Tests zur Gehérpriifung bekannt.

=k

Fechnersches Gesetz

Auf Webers Erkenntnissen aufbauend postulierte der Physiker und Mediziner Gustav Theodor Fechner (* 19.04.1801
Grof3 Sdirchen; 1 18.11.1887 Leipzig) dass ,gleiche Empfindungszuwiichse gleichen relativen Reizzuwiichsen zugehdéren
[...]“ bzw. ,dass der Empfindungsunterschied derselbe bleibt, wenn das Reizverhdltniss dasselbe bleibt*. Daraus kann
ein logarithmischer Zusammenhang zwischen Empfindung und Reiz abgeleitet werden.

Formel 1.3: Fechner Gesetz
E=kXlogR+f
Fechner erhielt sein Gesetz durch Integration aus dem Weberschen Gesetz. Die Formel kann zur Hervorhe bung des in
ihr enthaltenen Weber Gesetzes umgeformt werden zu:
Formel 1.4: Weber-Fechner-Gesetz
R
E=kXIn—
R,
Fechners Formel gab erstmals ein mathematisches MaR fiir die subjektive Empfindungsintensitdt an, weswegen er als
Begriinder der Psychophysik gilt.
Stevenssche Potenzfunktion

Mitte des 19. Jahrhunderts modellierte Stevens die Beziehung zwischen Reiz und Empfindung mit Potenzfunktionen
(Stevens, 1957).

1.11.1.5 Verfahren zur Bestimmung des Stenosegrades

Zahlreiche Verfahren wurden und werden zur Bestimmung des maximalen Stenosegrades heran-
gezogen, um die bekanntermalen stark fehlerbehaftete, rein subjektive Schatzung des Stenose-
grades weit moglichst zu objektivieren.

1.11.1.5.1 Vergleich mit Gegenstanden bekannter GroRRe

In der klinischen Bronchoskopie ist die gangigste Methode zur Bestimmung des Stenosegrades,
neben der visuellen Schatzung, bislang der Vergleich mit Gegenstanden bekannter Grofie, insbe-
sondere endotrachealen Tuben (Myer u. a., 1994). Studien aus der Gastroenterologie deuten dar-
auf hin, dass solche Vergleiche - zum Beispiel mit einem Lineal - die visuelle Einschatzung tat-
sdchlich verbessern kdonnen (Gopalswamy u. a., 1997)*. Die immer wieder propagierte gedffnete
Biopsiezange scheint als MaRstab allerdings wenig geeignet. Sie fuhrte in einer Studie sogar zu
groReren Abweichungen als die rein visuelle Beurteilung (Gopalswamy u. a., 1997; Margulies

'8Die durchschnittliche Abweichung zur Referenz lag bei Messung mit dem Lineal bei 34 % gegentiber 64 % bei visueller
Schétzung ohne Hilfsmittel.

15



1.11 PatHoLociscHE MORPHOLOGIE

u. a., 1994, 1994; Vakil u. a., 1994). Der Vergleich mit endotrachealen Kaniilen ist zwar weit ver-
breitet, scheint aber in der Literatur bisher kaum mit anderen Messverfahren evaluiert. Unter an-
derem schrankt die Distorsion die Genauigkeit dieser Techniken in der Praxis ein (Vakil, 1995).

1.11.1.5.2 Technische Messverfahren

Es wurden zahlreiche Versuche unternommen die Messungen mit technischen Hilfsmitteln zu
prazisieren: Dazu gehoren die dreidimensionale Vermessung mittels Laryngoskop (Kleinsasser
u.a., 1994), elektrisch geladenen Wasserstrahlen (Wakabayashi u. a., 1994) und mittels Laser-
technik (,ENDOSCAN®) (Muller, 2004, 2003).

1.11.1.5.3 virtuelle Bronchoskopie

Als nicht invasive Alternative zur fiberoptischen Bronchoskopie wurde versucht, Stenosen uber
eine 3D-Rekonstruktion von Multidetektor-CT-Daten zu vermessen (De Wever u. a., 2005). Die Vir-
tuelle Bronchoskopie erwies sich zwar als hilfreich bei der Bestimmung der Lage einer Obstrukti-
on, jedoch konnte die Pathologie der Obstruktion meist weniger eindeutig differenziert werden,
als bei direkter Beobachtung durch das Bronchoskop. Zudem fehlt der virtuellen Bronchoskopie
die Moglichkeit einer oft erforderlichen direkten Intervention, sodass ein bronchoskopischer Ein-
griff ohnehin nicht vermieden werden kann. Die virtuelle Bronchoskopie kann daher kein Ersatz
fir die herkommliche Bronchoskopie sein, sondern lediglich ein erganzendes diagnostisches
Verfahren (Sodhi u. a., 2010).

1.11.1.6 Stenoseform

Stenoseform und Stenoselénge geben Hinweise auf spezifische Krankheitsbilder im Bereich der
Atemwege. So imponieren intubationsbedingte Stenosen oft als kurzstreckige ringformige Ste-
nose im Bereich des Ringknorpels mit lochblendenartiger Morphologie. Auch angeborene La-
rynxstenosen zeigen sich subglottisch als ringférmige Stenose, sind jedoch langstreckiger als er-
worbene Stenosen. Bei einer Stimmlippensynechie bzw. einem Larynxdiaphragma - auch als
Glottissegel bezeichnet - sieht man eine membranartige Synechie liber der anterioren Kommis-
sur im ventralen Stimmlippenabschnitt. Diese Membranbildung kann man vereinzelt auch supra-
oder subglottisch beobachten. Segmentare Trachealstenosen konnen als bindegewebige Segel-
bildung kurzstreckig oder als zirkulare starre sowohl segmental als auch langstreckig erscheinen.

In der klinischen padiatrischen Bronchoskopie ist die Faustregel verbreitet, Stenosen bis 1 cm
als kurzstreckig und uber 1 cm als langstreckig zu bezeichnen, wobei natiirlich die verschiede-
nen Altersstufen beachtet werden miissen. (Darstellung nach Mantel u. a., 1995; und Nicolai,
Griese, 2010)

1.11.1.7 Spezialformen der Atemwegsobstruktion

Als Spezialformen der Atemwegsobstruktion wurden dynamische Verengungen durch Malazie
und Pulsationen sowie sichtbare Kompressionen von aulRen erfragt. Dabei konnte jeweils die
Lage in Larynx, Trachea, Bronchus, in Assoziation zu Stenosen und ein generalisierter Befund an-
gegeben werden.

1.11.1.7.1 Malazie

Malazien sind in Lungenfunktionstests nicht immer zuverlassig erkennbar und kénnen auch mit
CT und MRT wegen der eingeschrankten zeitlichen Auflésung nicht sicher dargestellt werden. Die
Videobronchoskopie bleibt trotz ihres invasiven Charakters daher der Goldstandard bei der Dia-
gnose von Malazien (Carden u. a., 2005). Voraussetzung zur Beurteilung der dynamischen Veran-
derungen ist eine erhaltene Spontanatmung, also eine flache Sedierung.
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1.11.1.7.2 Pulsationen

Pulsationen werden durch aberrierende Gefalle wie z. B. einen doppelten Aortenbogen, eine Pul-
monalisschlinge oder den Truncus brachiocephalicus des Neugeborenen verursacht. Sie impo-
nieren videobronchoskopisch durch pulsatile Bewegungen der Atemwege.

1.11.1.7.3 Kompressionen

Ursache von Kompressionen sind vorwiegend GefaRaberrationen (Kussman u. a., 2004) gele-
gentlich aber auch tracheo- oder broncho-6sophageale Fisteln sowie Neoplasien, die das Atem-
wegslumen von aufden einengen. Kompressionen unterscheiden sich bildmorphologisch von ge-
wohnlichen Stenosen dadurch, dass in der Regel wenig Schleimhautveranderungen zu erkennen
sind (wie z. B. bei Stenosen durch Entziindungen) und dass das Lumen evtl. nur einseitig und
konvex verlegt ist.

1.11.2 Schleimhaut

Videobronchoskopisch sind die wichtigsten Kriterien der Schleimhautbeurteilung Schwellung
bzw. Odem, Hyperamie und Hypersekretion. Diese Befunde sind zugleich der wichtigste Hinweis
auf eine Schleimhautentziindung.

1.11.2.1 Entziindung

Thompson erganzte die Befunde Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion um die Verletzlich-
keit der Schleimhaute (engl. friability) und leitete aus ihnen den sogenannten ,,Bronchitis Index
(BI)“ ab. Dazu wurde jedem der Schleimhautbefunde eine dreistufige Skala zugeordnet. Der BI
wurde an gesunden Erwachsenen, beschwerdefreien Rauchern und Patienten mit chronischer
Bronchitis evaluiert. Dabei ergab sich fiir Gesunde ein Durchschnitt von 2,3, fiir Raucher von 8,5
und flir Bronchitispatienten von 13,2 (Thompson u. a., 1993).

Tabelle 1.4: Bronchitis Index

Befund 0 1 2 3
Erythem normal leicht rot rot fleischig rot
(engl. light red) (engl. red) (engl. beefy red)
Odem Normaler Atemweg unscharf begrenzte Atemwegsverengung Atemwegsverschluss
(engl. normal airway) Bifurkationen (engl. airway narrowing) (engl. airway occluded)
(engl. blunting of bifurcations)
Sekretion normal klare Schleimstraften Schleimpfropfen Atemwegsverschluss
(engl. strands of clear mucus) (engl. globules of mucus) (engl. airway occluded)
Verletzlichkeit normal punktuelle submukose streifige submukdse offeneBlutung
(engl. friability) Einblutungen Einblutungen (engl. frank bleeding)
(engl. punctate submucosal (engl. linear submucosal
hemorrhages) hemorrhages)

Semiquantitative Skala zur bronchoskopischen Beurteilung von Schleimhautentziindungen nach Thompson
(Thompson u. a., 1993)

Im Befundbogen dieser Studie wurde die dreistufige Skala der Schleimhautbefunde auf das Vor-
handensein respektive Fehlen des jeweiligen Befundes vereinfacht. Die Verletzlichkeit wurde
nicht mit einbezogen, da sie einerseits vom Videomitschnitt nicht sicher erhebbar ist und ande-
rerseits eine vernachlassigbare Vorhersagekraft hinsichtlich Entziindungen zu haben scheint
(Thompson u. a., 1993: S. 1484 Tabelle 3).

1.11.2.2 Entziindungsbereich

Fur die Beurteilung des Entziindungsbereiches wurde das detaillierte anatomische Befundsche-
ma auf Ebene der Bronchialsegmente auf die Gibergeordneten Abschnitte Larynx, Trachea und
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Bronchus reduziert. Darliber hinaus konnte eine Assoziation zum Stenosebereich sowie eine ge-
neralisierte Befundausbreitung angegeben werden.
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2.1 TecHNISCHE AUSSTATTUNG

2.1 Technische Ausstattung

2.1.1 Diagnostik und Dokumentation

Fur die Befunderhebung und deren Dokumentation kamen folgende technischen Gerdate zum
Einsatz, die zusammen auf einem mobilen Untersuchungswagen arrangiert waren:

2.1.1.1 Bronchoskope & Lichtquelle

Flexible Bronchoskopien wurden mit den Bronchoskopen des Typs BF 3C30 bzw. BF-N2 der Fir-
ma Olympus (Shinjuku, Japan) durchgefiihrt. Die Gerate haben folgende Spezifikationen:

Tabelle 2.1: Spezifikationen Olympus BF 3C30

Sichtfeld 120°
Tiefenscharfe 3-50 mm
AufRendurchmesser distales Ende 35mm
Maximal mogliche Beugung nach oben 180° nach unten 130°

AuRendurchmesser Einflihrungskanal 36 mm
Arbeitslange 550 mm

Gesamtlange 840 mm
Innendurchmesser Instrumentenkanal 12 mm

Minimal sichtbare Distanz der Biopsiezange 3 mm vom distalen Ende

Angaben gemdl3 dem Herstellerhandbuch.

Tabelle 2.2: Spezifikationen Olympus BF-N2

Sichtfeld 75°
Tiefenscharfe 2-50 mm
Auflendurchmesser distales Ende 18 mm
Maximal mogliche Beugung nach oben 160° nach unten 90°
Aufendurchmesser flexibler Schlauch 22 mm
Arbeitslange 550 mm
Gesamtlange 770 mm

Angaben gemdl3 dem Herstellerhandbuch.
Als Lichtquelle wurde ein Richard Wolf (Knittlingen) 108 Auto-TCP-Lichtprojektor eingesetzt.

2.1.1.2 Bildverarbeitung

Flexible und starre Bronchoskopien wurden einheitlich mit einer an das Okular des Broncho-
skops andockbaren endoskopischen Kamera aufgenommen und parallel an einen Monitor und
einen Videorekorder tiberspielt. Bei den verwendeten Endoskopen erfolgt die optische Ubertra-
gung zwischen distalem Ende und Okular am proximalen Ende des Bronchoskops liber Glasfa-
serkabel nach dem Prinzip der Totalreflexion. Die genaue Auflosung der Endoskopoptiken lieR
sich auch im Rahmen einer Anfrage bei den Herstellern nicht eruieren. Gewohnlich finden Glasfa-
serkabel mit zwischen 30000 und 50000 Fasern Verwendung, sodass die Faserzahl als limitieren-
der Faktor der Bildqualitat ausscheidet. Das Bild der Optik wurde mit einer Endocam 5501 CCD
Kamera der Firma Richard Wolf (Knittlingen) abgegriffen. Der CCD-Sensor der Kamera registriert
intern Bilder mit einer Auflésung von 681x582 Pixeln, die als analoges PAL (ca. 625x582 Pixel)
ausgegeben werden. Die Bronchoskopien wurden mit einem VO-9850 U-Matic Videokassettenre-
korder der Firma Sony (Minato, Japan) im SP Modus aufgezeichnet. Das von der Kamera ausge-
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gebene Bildmaterial wurde auf diesem Weg nahezu verlustfrei gespeichert. Da den an der Studie
beteiligten Untersuchern nur VHS-Videorekorder zuganglich waren, wurden die Mitschnitte des
U-Matic Rekorders auf handelstibliche VHS-Videokasetten liberspielt.

2.1.2 Datenverarbeitung

2.1.2.1 Hardware

Fur die Datenverarbeitung wurden ein Vaio PCG-Z1XEP Laptop der Firma Sony (Minato, Japan),
sowie ein MacBook Pro vom Friihjahr 2011 der Firma Apple (Cupertino, USA) verwendet. Fest-
platte (bzw. SSD) und Arbeitsspeicher wurden bei beiden Geraten durch leistungsstarkere Kom-
ponenten ersetzt.

Tabelle 2.3: Computer Hardware

Vaio PCG-Z1XEP MacBook Pro (Friihjahr 2011)
Prozessor Intel Pentium M Prozessor 1.50 GHz Centrino 27 GHz Intel Core i7
Speicher 1GB 16 GB 1333 MHz DDR3
Grafikkarte ATl Mobility Radeon M6-C16 16MB Intel HD Graphics 3000 512 MB

Eckdaten der fiir die Auswertung verwendeten Computerhardware.

2.1.2.2 Software

2.1.2.2.1 Betriebssysteme

Das Vaio Laptop wurde unter den Betriebssytemen Windows XP Professional (Microsoft Red -
mond USA) und Ubuntu (Canonical Millbank London) in den Versionen 8.04 LTS bzw. 10.04 LTS
betrieben. Das MacBook Pro war mit Mac OS X Lion 10.8.3 bis Mac OS X Yosemite 10.10 (Apple,
Cupertino, USA) und Windows 7 Ultimate (Microsoft, Redmond, USA) ausgestattet.

2.1.2.2.2 Textverarbeitung und Schriften

Texte wurden in OpenOffice (Sun Microsystems, Santa Clara, USA; spater Oracle, Redwood City,
USA und zuletzt Apache Software Foundation, Delaware, USA) bzw. LibreOffice Writer (The Docu-
ment Foundation, Berlin) verfasst. Dabei wurden die quelloffenen Schriftfamilien Source Sans
Pro (Hunt, 2015; Adobe, San José, USA) und Vegur (Sagano, 2015) eingesetzt.

2.1.2.2.3 Literaturverwaltung und Recherche

Zur Literaturrecherche kam Firefox (Mozilla, Mountain View, USA) mit der Erweiterung Zotero
(Roy Rosenzweig Center for History and New Media, George Mason University, USA) zum Einsatz.
Referenzen wurden mithilfe des Zotero-Plugins fiir LibreOffice in den Text iibernommen.

2.1.2.2.4 Tabellenkalkulation

Die Daten des Befund- und Arztfragebogens wurden mit den Programmen Excel (Microsoft, Red-
mond, USA) bzw. LibreOffice Calc (The Document Foundation, Berlin) in Tabellen {ibertragen
und anschlieRend fur die Berechnungen umformatiert sowie um Dummy-Variablen erganzt.

2.1.2.2.5 Datenbank

Um komplexere Analysen zu ermoglichen, wurden die Tabellen im Verlauf aus der Tabellenkalku-
lation in die SQL-Datenbank MySQL (Sun Microsystems, Santa Clara, USA; spater Oracle, Red-
wood City, USA) Ubertragen. Virtuelle Variablen wurden als SQL-Views realisiert. Datenbankab-
fragen wurden mit dem MySQL Query Browser entworfen und das Ergebnis uber die Bibliothek
RMySQL in die Statistiksprache R importiert.
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2.1.2.2.6 Statistische Analyse

Samtliche Berechnungen wurden mithilfe von Tabellenkalkulationen und der auf maRgeschnei-
derte statistische Analysen spezialisierten Programmiersprache R durchgefiihrt.

2.1.2.2.6.1 Excel Kalkulationsvorlagen

Explorative und deskriptive Analysen sowie die Berechnung grundlegender MaRRzahlen wurde zu-
nachst mittels Vorlagen fiir die Tabellenkalkulation Excel durchgefiihrt. Neben einer frei verfiig-
baren Vorlage (Mackinnon, 2000) kam dabei auch das kommerziell erhaltliche AgreeStat (Gwet,
2001) zum Einsatz.

2.1.2.2.6.2 R-Projekt

Komplexere statistische Analysen wurden mithilfe der Programmiersprache R (R Core Team,
2016) umgesetzt, einer quelloffenen Implementierung der Sprache S (Becker, Chambers, 1984).
Die Funktionalitit des Basissystems wurde durch zahlreiche Bibliotheken erweitert. Eine Uber-
sicht Uber die wichtigsten der verwendeten Bibliotheken gibt die folgende Tabelle.

Tabelle 2.4: Verwendete R-Bibliotheken

Bibliothek
caret (Kuhn, 2008)

Autoren [ Referenz wichtige Funktionen Anwendung

ConfusionMatrix
agreementplot

Kontingenztafeln mit Kennwerten
Ubereinstimmungs-Diagramm

DiagnosisMed
Irr

multiclasstesting

(Brasil, 2010)
(Gamer u. a.,2012)
(Nardini, Liu, 2014)

LRgraph Likelihood ratio graphs
Berechnung von Kappa nach Fleiss
sen und ppv in Kontingenztafeln

odfWeave (Kuhnu. a., 2014;0.A.,0.J.) Formatierung von Ergebnissen
plotmo (Milborrow, 2016) graphische Variableninteraktion
stringr (Wickham, 2016) String-Operationen
foreach (Analytics, Weston, 2015) Schleifen
gvlma (Pena, Slate, 2014) gvlma.lm Uberprifung Annahmen linearer Modelle
relaimpo (Groemping, 2006) Variablenwichtigkeit im linearen Modell
randomForest (Liaw, Wiener, 2002) Imputation, Variablenwichtigkeit
regr0 (Stahel, 2013) regr Multiple lineare Regression
reshape (Wickham, Hadley, 2007) Reformatierung von Daten zur Analyse
RMySQL (Ooms u. a., 2016) Datenbankimport
ROCR (Sing u. a., 2005) Berechnung diverser Kenngrofien
rpart (Therneau u. a., 2015) Rekursive Partitionierung
sqldf (Grothendieck, 2014) Reformatierung von Datensdtzen
ved (Meyer u. a., 2006) assoc Assoziationsdiagramme
vcdextra (Friendly, 2016) expand.dft Expansion von Tabellen

Ubersicht tiber die wichtigsten R-Bibliotheken, die fiir die statistische Analyse eingesetzt wurden.

Als Editoren fiir R-Code wurden Emacs (Stallman, 2015, 1981) mit der Erweiterung (major mode)
Emacs Speaks Statistics (ESS; Rossini A.J.[1] u. a., 2004) sowie R-Studio (RStudio Team, 2015) ver-
wendet. Der Quellcode wurde im Versionierungssystem git (Torvalds, 2005) gepflegt, wobei
R-Studio, gitlab (Saparoschez, 2011) und Tower (Glinther, 2010) als graphische Benutzeroberfla-
chen (GUI; engl. Graphical User Interface) genutzt wurden.
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2.2 VIDEOMATERIAL

2.2 Videomaterial

Die Videobibliothek dieser Studie beinhaltet 42 Mitschnitte von Bronchoskopien, die zu 6 The-
men- bzw. Diagnosegruppen zusammengestellt wurden.

Tabelle 2.5: Ubersicht der 6 Diagnosegruppen der Videobibliothek

Gruppe Thema Anzahl der Mitschnitte Bilder ab Seite
| Tracheomalazie 5 27
1 Trachealeinengung 8 28
] Verhaltnisse der Hauptbronchien 5 31
v Stimmbandbeweglichkeit 10 33
'} Kompressionen der Trachea und der Bronchien 6 36
Vi Larynxanomalien 8 38

Themengruppen der Videobibliothek

Um einen Eindruck der Videobibliothek zu vermitteln, werden im folgenden Abschnitt ausge-
wahlte Standbilder der einzelnen Mitschnitte demonstriert. Die Standbilder sind in der Regel ge-
mal ihrer zeitlichen Abfolge bzw. von proximal nach distal angeordnet. In jeder Gruppe sind in
einer Ubersichtstabelle zu den einzelnen Videos das Alter des Patienten, die Diagnose des Golds-
tandards und die Dauer des Mitschnitts angegeben.

2.2.1 Gruppe I: Tracheomalazie

Tabelle 2.6: Ubersicht Videomitschnitte Gruppe | - Tracheomalazie

Video Alter Diagnosen Dauer
I-1 2 Monate Tracheobronchomalazie 1 Minute 59 Sekunden
1-2 7 Monate Laryngotracheobronchomalazie mit 90 % Trachealstenose 1 Minute 51 Sekunden
I-3 6 Jahre Langstreckige proximale Trachealstenose 70 % durch Malazie 2 Minuten 19 Sekunden
I-4 1 Jahr Laryngomalazie; narbige Cricoidstenose 70 %; Tracheostomagranulom 1 Minute 28 Sekunden

Tracheobronchitis narbige Stimmlippenveranderung

I-5 1 Jahr Tracheomalazie Stomagranulom Retrogenie 31 Sekunden

Abbildung 2.1: Video I-1 Tracheobronchomalazie
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Abbildung 2.2: Video I-2 Laryngotracheobronchomalazie mit Trachealstenose

Abbildung 2.5: Video I-5 Tracheomalazie Stomagranulom Retrogenie
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2.2.2 Gruppe lI: Trachealeinengung

Tabelle 2.7: Ubersicht Videomitschnitte Gruppe Il - Trachealeinengungen

Video Alter Diagnose Dauer
-1 6 Monate Entzlindliche glottische und langstreckige subglottische Larynxstenose von 70 % 25 Sekunden
-2 9 Jahre Langstreckige Trachealstenose der mittleren und distalen Trachea von 30 % durch 1 Minute

8 Monate Knorpelringfehlbildung und narbige Veranderungen 14 Sekunden
-3 3 Jahre Subglottische Larynxstenose von 80 %, Cricoidmalformation 2 Minuten
5 Monate 50 Sekunden
-4 11 Monate Larynxstenose von 50 % Stimmlippenpolster 1 Minute
31 Sekunden
I1-5 4 Jahre Cricoidstenose von 70 % entziindliche glottisch und subglottische Larynxstenose 23 Sekunden
8 Monate
-6 3 Jahre Schwere Tracheobronchitis 1 Minute
3 Monate 22 Sekunden
-7 6 Monate Cricoidstenose von 95 % 1 Minute
1 Sekunde
-8 9 Jahre Distale Trachealstenose von 90 % 32 Sekunden
9 Monate

Abbildung 2.6: Video II-1 Entziindliche glottische & langstreckige subglottische Larynxstenose
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Abbildung 2.8: Video II-3 Subglottische Larynxstenose, Cricoidmalformation

Abbildung 2.11: Video 11-6 Schwere Tracheobronchitis
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Abbildung 2.12: Video I1-7 Cricoidstenose

Abbildung 2.13: Video I1-8 DistaleTrachealstenose

2.2.3 Gruppe lll: Verhaltnisse der Hauptbronchien

Tabelle 2.8: Ubersicht Gruppe I Verhiltnisse der Hauptbronchien

Video Alter Diagnose Dauer
Il-1 1 Monat Kompression des rechten Hauptbronchus von 95 %-100 % Kompression des linken 59 Sekunden
Hauptbronchus von 70 % V.a. Pulmonalisschlinge
111-2 2 Monate Stenose des linken Hauptbronchus von 80 % Entziindung im Glottisbereich 55 Sekunden
-3 6 Jahre Stenose im linken Unterlappenbronchus pulsierende Kompression 59 Sekunden
3 Monate
111-4 4 Jahre Stenose im rechten Mittellappen von 40 % geringe Bronchitis 1 Minute
8 Monate 54 Sekunden
11-5 22 Tage Laryngomalazie mit geringer subglottischer Entziindung 2 Minuten
11 Sekunden

INTER BEOBACHTER VARIABILITAT IN DER PADIATRISCHEN BRONCHOSKOPIE 31



2.2 VIDEOMATERIAL

Abbildung 2.14: Video 111-1 Kompression linker & rechter Hauptbronchus, V.a. Pulmonalisschlinge

y

Abbildung 2.16: Video Il1-3 Stenose linker Unterlappenbronchus pulsierende, Kompression
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Abbildung 2.18: V|

4 2

ideo llI-5 Laryngomalazie mit geringer subglottischer Entziindung

e

2.2.4 Gruppe IV Stimmbandbeweglichkeit

Tabelle 2.9: Ubersicht Videomittschnitte Gruppe IV - Stimmbandbeweglichkeit

Video Alter Diagnose Dauer

IV-1 10 Jahre V.a. Stimmlippendysfunktion normaler Larynx 1 Minute
1 Monat 5 Sekunden
V-2 3 Monate Stimmlippenparese beidseits 1 Minute 25

Sekunden

V-3 14 Jahre Narbige Stimmlippenfixierung subglottische Ringstenose im 4 Minuten
9 Monate Ringknorpelbereich 8 Sekunden

V-4 4 Jahre Bilaterale Stimmlippenparese 2 Minuten
11 Monate 45 Sekunden

IV-5 6 Jahre Narbige Larynxstenose von 80 % narbige Stimmlippenverwachsung 1 Minute
3 Monate 2 Sekunden

IV-6 4 Jahre Recurrensparese beidseits 2 Minuten
11 Monate 48 Sekunden

V-7 8 Monate Stimmlippenparese beidseits 3 Minuten
2 Sekunden
IvV-8 11 Jahre V.a. Stimmlippendysfunktion normaler Larynx 49 Sekunden

6 Monate

IV-9 10 Monate Abduktionshemmung der Stimmlippen mit Stridor 3 Minuten
43 Sekunden

IV-10 1 Jahr Larynxspalte 1. Grades 2 Minuten
3 Monate 31 Sekunden

on, normaler Larynx

Abbildung 2.19: Video IV-1 V.a. Stimmlippendysfunkti

=
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Abbildung 2.20: Video IV-2 Stimmlippenparese beidseits
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Abbildung 2.24: Video IV-6 Recurrensparese beidseits

l 4

Abbildung 2.26: Video IV-8 V.a. Stimmlippendysfunktion normaler Larynx
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Abbildung 2.28: Video IV-10 Larynxspalte 1. Grades

2.2.5 Gruppe V Kompression der Trachea und der Bronchien

Tabelle 2.10: Ubersicht Videomitschnitte Gruppe VI - Kompression Trachea & Bronchien

Video Alter Diagnose Dauer
V-1 5 Monate Subglottisches Himangiom mit 80 % Stenose 1 Minute
57 Sekunden
V-2 6 Monate Trachealstenose von 90 % bei V.a. Truncuskompression Tracheobronchitis 4 Minuten
39 Sekunden
V-3 9 Monate Subglottisches Himangiom mit 90 % Stenose 12 Sekunden
V-4 3 Jahr Bronchogene Zyste mit Stenose von 70 % des linken Haupt- & Lappenbronchus 3 Minuten
2 Monate 3 Sekunden
V-5 1 Jahr Chronischer Osophagusfremdkérper mit 95 % Tracheakompression 2 Minuten 12
3 Monate Sekunden
V-6 12 Jahre V.a. doppelten Aortenbogen mit Tracheakompression von 40 % und 4 Minuten 28
5 Monate Stammbronchuskompression von 80 % Sekunden

Abbildung 2.29: Video V-1 Subglottisches Hdmangiom

mit Stenose

Abbildung 2.30: Video V-2 Trachealstenose bei V.a. Truncuskompression, Tracheobronchitis
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Abbildung 2.31: Video V-3 Subglottisches Hamangiom mit 90 % Stenose

y,
-

Abbildung 2.32: Video V-4 Bronchogene Zyste mit Stenose des linken Haupt- & Lappenbronchus

Abbildung 2.33: Video V-5 Chronischer Osophagusfremdkérper mit Tracheakompression
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2.2.6 Gruppe Vl Larynxanomalien

Tabelle 2.11: Ubersicht Videomitschnitte Gruppe VI - Larynxanomalien

Video Alter Diagnose Dauer

VI-1 18 Tage Larynxspalte 3 Minuten 28 Sekunden
VI-2 10 Monate Puderaspiration 45 Sekunden

VI-3 2 Jahre 10 Monate Larynxstenose von 70 % bei Larynxpapillomatose 1 Minute 23 Sekunden
VI-4 1 Jahr 5 Monate Fibrindse Laryngo-Tracheobronchitis 3 Minuten 5 Sekunden
VI-5 6 Tage Larynxzyste links 1 Minute 13 Sekunden
VI-6 3 Monate Infantiler Larynx 1 Minute 5 Sekunden
VI-7 3 Jahre 7 Monate Larynxstenose von 70 % bei Larynxpapillomatose 1 Minute 2 Sekunden
VI-8 13 Jahre 6 Monate Trachearuptur subglottisch 4 Minuten 15 Sekunden

Abbildung 2.35: Video VI-1 Larynxspalte

Abbildung 2.37: Video VI-3 Larynxstenose bei Larynxpapillomatose
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Abbildung 2.38: Video VI-4 Fibrindse Laryngo-Tracheobronchitis

Abbildung 2.39: Video VI-5 Larynxzyste links

-

Abbildung 2.40: Video VI-6 Infantiler Larynx

Abbildung 2.41: Video VI-7 Larynxstenose bei Larynxpapillomatose

2.2 VIDEOMATERIAL
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2.2 VIDEOMATERIAL

Abbildung 2.42: Video VI-8 Trachearuptur subglottisch

2.3 Fragebogen

2.3.1 Befundfragebogen

Die Befunde wurden mit einem einheitlichen Befundbogen erhoben, der abgesehen von weni-
gen Freitextfeldern (z. B. fiir die Hauptdiagnose) im multiple-choice-Verfahren konstruiert ist
(siehe Anhang).

2.3.1.1 Videoqualitat

Der Begriff der Videoqualitat definiert sich in dem fir diese Studie entworfenen Modell aus den
Parametern Bildqualitat, Aufnahmedauer und Aufnahmesituation.

2.3.1.1.1 Bildqualitat

Die technisch maximal mogliche Bildqualitat war im Rahmen dieser Studie durch den VHS-Stan-
dard begrenzt, da zur Dokumentation der bronchoskopischen Untersuchungen am Ende der Ver-
arbeitungskette VHS-Videobander eingesetzt wurden. VHS (engl. Video Home System) ist ein
analoges Aufzeichnungsverfahren, dessen effektive Bildauflosung umgerechnet vertikal bei ca.
576, horizontal in etwa bei 310 Pixel liegt.

VHS bot sich im Rahmen dieser Studie als Medium der Wahl an, da das Bildmaterial auf einem
U-Matic Videokassettenrekorder (Sony V05850-P) dokumentiert wurde, das aufgrund der gerin-
gen Verbreitung von U-Matic nicht direkt weiter gegeben werden konnte. Ein direkter Transfer
des Bildmaterials auf DVD war mit der zur Verfligung stehenden Geratschaft leider nicht moglich.

Da nicht alle Untersucher liber einheitliche Abspielgerat und Bildschirme verfiigten, war die ob-
jektive technische Bildqualitat nicht bestimmbar. Aufgrund von Studien aus verwandten Anwen-
dungsbereichen (Barbier u. a., 2007; Seidenari u. a., 2004; Spencer u. a., 2000) ist jedoch kein we-
sentlicher Einfluss der objektiven technischen Bildqualitat auf die Befundung zu erwarten.

Um dennoch einen moglichen Einfluss der Bildqualitat auf die Befundung abschatzen zu kon-
nen, wurde uber eine Skala mit den Abstufungen ,,schlecht ,,ausreichend” und ,gut® eine einfa-
che subjektive Einschatzung der Bildqualitat erfasst.

2.3.1.1.2 Aufnahmedauer & Aufnahmesituation

Die Aufnahmedauer konnte gemalt dem subjektiven Empfinden des Untersuchers als ,,zu kurz®,
sausreichend“ und ,gut“ bewertet werden. Fiir die Aufnahmesituation wurde ebenfalls der sub-
jektive Eindruck des Befunders als ,,schlecht oder ,,gut” erfragt.
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2.3.1.2 Hauptdiagnose

Die Hauptdiagnose wurde zunachst als Freitext erhoben und im Rahmen der Auswertung nach
Vergleich mit dem Befund des Goldstandards in die Kategorien ,keine Angabe®, ,,andere Diagno-
se“, ,ahnliche Diagnose®, ,gleiche bzw. synonyme Diagnose* klassifiziert.

2.3.1.3 Stenosen

Fur Stenosen wurden die drei Befundqualitaten Stenosegrad, Stenoselokalisation und Stenose-
form erfasst. Die Auswertung des Stenosegrades fiir alle Abschnitte des Atemwegs erfolgte nach
der Myer-Cotton Klassifikation. Der maximale Stenosegrad wurde zunachst als freie Prozentan-
gabe erhoben und anschlieflend gemaR der Myer-Cotton-Klassifikation in eine der 4 Klassen ver-
schlisselt. Die Stenoselokalisation wird im Fragebogen fiir den Larynx, die Trachea, die Haupt-
und Lappenbronchien getrennt angegeben. Fiir den Larynx wurde die Stenoselokalisation in su-
praglottisch, glottisch und subglottisch eingeteilt, die Lokalisation in den Hauptbronchien in
rechte oder linke Lage. Die Lappenbronchien wurden in rechten und linken Oberlappen, Mittel-
lappen und Lingula, sowie in Unterlappen eingeteilt. Die Merkmale der Stenoseform konnten als
kurzstreckig, langstreckig, membrands und ringformig charakterisiert werden.

2.3.1.4 Schleimhaut

In Anlehnung an den Bronchitis-Index (Bl) (Thompson u. a., 1993) wurde die Schleimhaut nach
den drei Kriterien

«  Schwellung,

«  Hyperamie und

« Hypersekretion
beurteilt. Die Verletzlichkeit der Schleimhaut wurde wegen der geringen prognostischen Kraft ei-
nerseits und der fehlenden Prifung dieses Kriteriums in vielen der vorgelegten Videos anderer-
seits nicht erhoben. Im multiple-choice-Verfahren wurde nach Anwesenheit bzw. Abwesenheit
dieser Kriterien gefragt. Dabei musste auch das Fehlen eines Kriteriums aktiv durch setzen eines
Kreuzes angegeben werden. Auf diese Weise sollte sichergestellt werden, dass auch tatsachlich
eine Bewertung stattgefunden hat und die Beurteilung nicht einfach tbergangen wurde. Wie
nicht anders zu erwarten, entstand trotzdem ein erheblicher Anteil von Fehlwerten durch nicht
abgegebene Urteile. In die eigentliche Auswertung wurden jedoch nur die Datensatze mit einer
aktiven Bewertung (vorhanden/nicht vorhanden) einbezogen. Fehlwerte wurden dabei als eine
eigene Kategorie behandelt. Zum Vergleich wurden die Daten auch unter der Pramisse ausge-
wertet, dass es sich bei nicht abgegebenen Befunden um unauffallige Befunde handelt.

2.3.1.5 Entziindung und Entziindungslokalisation

Entzindungen wurden mit dem binaren Klassifikator ,ja“ / ,nein“ erfasst. Falls der Untersucher
eine entzliindete Schleimhaut erkannt hat, sollte hier die Lokalisation erfasst werden. Als mogli-
che Angaben standen der Stenosebereich, der Larynx, der Bronchus und die generalisierte Loka-
lisation zur Verfligung. Der pauschale Befund ,Entziindung” wurde im Rahmen der Auswertung
mit den Schleimhautbefunden korreliert um das Konzept des Bronchitis-Index als Schleimhaut-
syndrom der Entziindung zu evaluieren.

2.3.1.6 Malazie, Pulsationen, Kompressionen

Malazie, Pulsationen und Kompressionen wurden als Sonderformen von Stenosen aufgefasst.
Wie bei Entzlindungen wurde die anatomische Lokalisation auf ein grobes Schema der anatomi-
schen Abschnitte (Larynx, Trachea, Bronchus) sowie die Assoziation zu Stenosen beschrankt.
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2.3.2 Arztfragebogen

Mit dem Untersucherfragebogen wurde potentielle EinflussgroRen der Befundqualitat erfasst.
Die erhobenen Daten lassen sich in Angaben

« zur Person

« zur Ausbildung

- zur Erfahrung
gliedern und wurden vorwiegend im multiple-choice Format - teils auch durch Freitextfelder fiir
Zahlenangaben und Anmerkungen - erhoben.
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2.4 Daten

Die Fragebogen wurden von Hand in eine Tabellenkalkulation Gbertragen und dabei numerisch
codiert. Aus der Tabellenkalkulation wurden die Daten via Textdatei (csv-Format; engl. comma
separated value) in eine SQL Datenbank eingepflegt die als zentraler Datenspeicher fiir alle wei-
teren Analysen diente. Uber die Schnittstelle RMySQL wurden die Daten in die Arbeitsumgebung
der Statistiksprache R iibernommen.

2.4.1 Virtuelle Variablen

Die real im Fragebogen erhobenen Variablen wurden um virtuelle Variablen erganzt, die nach Re-
chenvorschriften aus den realen Variablen erzeugt wurden. So wurde z. B. die Gesamterfahrung
in Bronchoskopie als Gesamtzahl aller wahrend Ausbildung und klinischer Tatigkeit absolvierten
Bronchoskopien definiert.

2.4.2 Rekodierung

Im vereinfachten Lokalisationsschema, das bei Entziindungen und den speziellen Stenosen Ma-
lazie, Kompressionen und Pulsationen zur Auswahl stand, war die Kategorie ,generalisiert” ent-
halten. Diese Kategorie wurde vor der Auswertung rekodiert: wurde ,,gesamt“ gewahlt, wurden
die Uibrigen Kategorien positiv gesetzt. Die Kategorie ,gesamt“ selbst wurde entfernt.

2.4.3 Fehlwerte

Wie nicht anders zu erwarten, wurden die Fragebdgen nicht immer vollstandig beantwortet, so-
dass Fehlwerte entstanden. Da diese Fehlwerte einige statistische Verfahren unmoglich machen,
wurden sie in einem zweistufigen Verfahren via informierter Schatzung (engl. informed guess)
und Imputation mittels random forests zu einem liickenlosen Datensatz komplettiert. Unter ,in-
formed guess“ wird die Erganzung von Fehlwerten durch Logik anhand der {ibrigen vorhande-
nen Informationen bzw. durch plausible Annahmen verstanden. Imputation mit random forests
schéatzt Fehlwerte auf Basis der ,Verwandtheit“ bzw. Ahnlichkeit von Variablen (engl. proximity).

2.4.4 Datenabdeckung

Bedingt durch Rekodierung, Fehlwerte und fehlende Uberschneidung der gewahlten Befund-
klassen zwischen Untersuchern und dem Goldstandard konnten Teile des Datensatzes in man-
che Berechnungen nicht einbezogen werden. Der Anteil der verwendbaren Daten am Gesamtda-
tensatz wurde jeweils als sogenannte ,,Datenabdeckung® angegeben.

2.4.5 Definition von Zielvariablen

Die Befundrichtigkeit, also die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard (Genauigkeit; engl. ac-
curacy), ist eine numerisch gut erfassbares MaRzahl der Befundqualitat, in die sowohl die Uber-
einstimmung in negativen Befunden (Normalbefunde; Spezifitit), als auch die Ubereinstimmung
in positiven Befunden (pathologischen Befunde; Sensitivitat), eingeht. Die Richtigkeit wurde des-
halb als Zielvariable ausgewahlt um Faktoren in Ausbildung und Erfahrung zu identifizieren, die
moglicherweise Einfluss auf die Befundqualitat nehmen.

Die Befundrichtigkeit wurde auf Ebene der Einzelbefunde (,Symptome®) sowie auf Ebene von
Kombinationen mehrerer inhaltlich zusammengehériger Befunde (,,Syndrome®) berechnet. Be-
rechnungen mit der Befundrichtigkeit von Einzelbefunden als Zielvariable werden im Folgenden
als Analyse ,,auf Symptomebene® mit der Befundrichtigkeit von Befundkombinationen als Ziel-
variable analog hierzu als Analyse ,,auf Syndromebene“ bezeichnet. Auf Symptomebene sind bei
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vollstandiger Ubereinstimmung mit dem Goldstandard maximal 1806 positive Treffer moglich
auf Syndromebene maximal 630. Die von den Befundern erreichten Treffer liegen auf Symptome-
bene zwischen 1504 (83 %) und 1571 (87 %) auf Syndromebene zwischen 344 (55 %) und 439
(70 %). Der Median liegt auf Symptomebene bei 1524 Treffern (84 %) auf Syndromebene bei 391
Treffern (62 %).

Abbildung 2.43: Absolute Ubereinstimmung mit dem Goldstandard

Treffgenauigkeit positive Einzelbefunde Treffgenauigkeit positive Kombinationsbefunde
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Die Boxplots der Absolutwerte zeigen jeweils nur den Ausschnitt der beobachteten Werte.

Wie die Boxplots der prozentualen Treffgenauigkeit in Abbildung 2.44 illustrieren, liegen - beson-
ders auf Ebene der Einzelbefunde - nur verhaltnismaRig geringfligige Unterschiede der Befund-
genauigkeit vor. Die prozentuale Spannweite zwischen dem Schlechtesten und dem Besten Be-
funder liegt auf Ebene der Einzelbefunde bei nur 4 %" auf Ebene von Kombinationsbefunden bei
immerhin 15 % der jeweils maximal moglichen Trefferzahl.

Abbildung 2.44: Prozentuale Ubereinstimmung mit dem Goldstandard

Treffgenauigkeit positive Einzelbefunde Treffgenauigkeit positive Befundkombinationen
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Einen Eindruck der Lage auf der Gesamtskala vermitteln die Boxplots der prozentualen Werte.

"“Berechnung aus absoluten Treffern: (1571-1504)/1806 = 3,71 %
#Berechnung aus absoluten Treffern: (439-344)/630 = 15,08 %
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2.4 Daten

Das beruht auf Ebene der Einzelbefunde darauf, dass 1478 (83,7 %) negative Befunde 286
(16,3 %) positiven Befunden gegeniiberstehen. Die Pravalenz der negativen Befunde Ubersteigt
also mehr als das flinffache die der positiven Befunde. Unterschiede bei den wenigen positiven
Befunden werden durch die Uberwiegende Mehrheit negativer Befunde tiberdeckt.

Dieser Effekt lasst sich bei Betrachtung von Kombinationsbefunden, bei denen 295 (52 %)
Normalbefunde 293 (48 %) positiven Befunden gegeniiberstehen erheblich abschwachen. Hier
ist das Verhaltnis zwischen unauffalligen Befunden und pathologischen Befunden nahezu per-
fekt ausgeglichen, sodass die Unterschiede in der Befundpravalenz als storender Einflussfaktor
ausgeschaltet werden. Dadurch treten die Unterschiede in der Befundrichtigkeit deutlicher her-
vor: Das Feld der insgesamt erreichten Treffer ist bei Kombinationsbefunden im Vergleich zu Ein-
zelbefunden deutlich weiter aufgespreizt (siehe prozentuale Boxplots in Abbildung 2.44). Die
prozentuale Distanz der richtigen Befunde zwischen dem schlechtesten und dem besten Befun-
der ist fast viermal so grof} wie auf Syndromebene (15 % gegentiber 4 %).

Abbildung 2.45 zeigt die Verteilungen der Treffer auf Ebene von Einzel- bzw. Kombinationsbe-
funden in einer kombinierten Darstellung aus Streudiagramm, Histogramm, Boxplot, Kerndichte-
schatzung (rot) und geschatzter Normalverteilung (griin). Die Verteilung der Treffer der Einzelbe-
funde ist nach links verschoben, die rechte Flanke der Kurve lauft flacher aus, als die linke Flan-
ke. Im Vergleich hierzu sind die Treffer der Befundkombinationen annahernd symmetrisch ver-
teilt. Der rote Kurvenverlauf der richtigen Befundkombinationen folgt der griin dargestellten
Normalverteilung enger als derjenige der richtigen Einzelbefunde. Beide Verteilungen weisen bei
hohen Trefferzahlen wegen eines Ausreifders einen Knick auf.

Gemal dem optischen Eindruck kann zumindest hinsichtlich der richtigen Befundkombinati-
onen als Zielvariable eine Normalverteilung angenommen werden, womit eine wichtige Voraus-
setzung flir die Anwendung eines linearen Modells gegeben ist. Der eingehenden numerischen
Analyse der Voraussetzungen fiir lineare Modelle unter Einbeziehung der unabhangigen Varia-
blen ist Abschnitt 2.4.6.5 gewidmet.

Abbildung 2.45: Verteilungen der Treffgenauigkeit

Einzelbefunde Kombinationsbefunde
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Vergleich der Verteilungen von Einzelbefunden und Kombinationsbefunden.
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2.4 DatEN

2.4.6 Aufbereitung des Datensatzes

Fur die Anwendung linearer Modelle sollten insbesondere folgende Voraussetzungen erfiillt sein:
Normalitat der Daten
Unabhangigkeit der Variablen
Linearitat
Varianzhomogenitat (Homoskedastizitat)
Daruber hinaus sollte auch Multikollinearitat zwischen den erklarenden Variablen vermieden
werden. In einem schrittweisen Verfahren wurde der Datensatz aufbereitet, um diesen Anforde-
rungen der multiplen linearen Regression zu geniigen.

2.4.6.1 Komplettierung durch Imputation

Im ersten Schritt wurden Fehlwerte beseitigt, da die derzeit verfligbaren Rechenverfahren der
multiplen linearen Regression nur bedingt auf llickenhafte Datensatze anwendbar sind. Dabei
wurde zunachst versucht Fehlwerte aus der in anderen Variablen enthaltenen Information zu er-
ganzen (,informed guess®). Die verbleibenden Fehlwerte wurden mithilfe von random forests
imputiert und anschlieRend auf Ihre Plausibilitat Gberpriift.

2.4.6.2 Geringer Informationsgehalt

Die Variable ,,AusbildungFlexible“ enthalt keine Information, da samtliche Untersucher sie mit ja
beantwortet haben. Die Frage nach der Qualifikation wurde - bei einem Fehlwert - durchgehend
mit ,Facharzt“ beantwortet, sodass sie sich ebenfalls nicht als Pradiktor eignet. Beide Variablen
wurden deshalb aus dem Datensatz entfernt.

2.4.6.3 Dummy Variablen

In einem weiteren Schritt wurden Dummy-Variablen entfernt. Dabei handelt es sich um Varia-
blen, die nachtraglich hinzugefiigt wurden, um Informationen anderer Variablen auf einem an-
deren Skalenniveau aufzubereiten. Die Variablen Hospitationen, Kursteilnahme, AusbildungStar-
re, Ausbildunglnterventionelle, ErfahrungFlexible, ErfahrungStarre, Erfahrunginterventionelle,
enthalten keinerlei eigenstandige Information, sondern geben lediglich als boolsche Variablen
(Ja/nein) an, ob die zugehdrigen numerischen Variablen Informationen enthalten.

2.4.6.3.1 Abgeleitete Variablen

Aus anderen Variablen aufsummierte Variablen wurden wegen der dadurch erzeugten Kollineari-
tat mit den urspriinglichen Variablen entfernt. Dazu zahlen die Variablen ErfahrungFlexibleGe-
samtAnzahl, ErfahrungStarreGesamtAnzahl und ErfahrunglinterventionelleGesamtAnzahl.

2.4.6.4 Multikollinearitat

Korrelieren zwei Variablen zu stark untereinander, konnen sie die Schatzung eines korrekten Re-
gressionsmodells behindern. Eine stark korrelierenden Variablen muss daher vor der Schatzung
aus dem Modell entfernt werden.

2.4.6.4.1 Variance Inflation Factor (VIF)

Die Multikollinearitat zwischen den verbleibenden Variablen wurde mithilfe des Variance Inflati-
on Factors (VIF) untersucht. Die Berechnung des VIF ist nur flir numerische Variablen moglich,
weswegen die kategorialen Variablen HospitationenKlinikart, AusbidungKlinikArt und Erfahrung-
Klinikart nicht mit einbezogen werden konnten. Der mit Abstand hochste VIF findet sich fiir die
Anzahl und Tage der Hospitationen. Da die Dauer in Tagen den Einfluss von Hospitationen ge-
nauer reprasentiert, als deren Anzahl, wurde die Variable HospitationenTage gestrichen.
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2.4 Daten

Tabelle 2.12: Variance Inflation Factor - 1. Durchgang

Variables VIF

Alter 1.270314

HospitationenAnzahl 25.400842
HospitationenTage 43.589964
KursteilnahmeAnzahl 1.317422
KursteilnahmeTage 3.945810
Ausbildungdahre 1.297552
AusbildungFlexibleAnzahl 1.760727
AusbildungStarreAnzahl 1.400745
AusbildungInterventionelleAnzahl 8.780942
ErfahrungFlexibleAnzahl 2.158548
ErfahrungStarreAnzahl 3.621099
ErfahrungInterventionelleAnzahl 4.052032

Priifung der Multikollinearitdt anhand des Variance Inflation Factor (VIF)

Nach erneuter Berechnung des VIF ergibt sich ein homogeneres Bild. Kein Wert (iberschreitet
den uUblicherweise angesetzten Grenzwert eines VIF von 10. Legt man einen strengeren Schwel-
lenwert von 5 bzw. sqrt(VIF)>2 als Malistab an, ist die Anzahl der interventionellen Bronchoskopi-
en wahrend der Ausbildung als hinsichtlich der Kollinearitat problematisch einzustufen. Im Sin-
ne einer ausgewogenen Zusammenstellung von EinflussgroRen wurde diese grenzwertige Varia-
ble jedoch beibehalten. Anders als in Analogie zu Anzahl und Tagen der Hospitationen zu erwar-
ten ware, liegt bei Anzahl und Tagen der Kursteilnahme zumindest rein rechnerisch keine signifi-
kante Kollinearitat vor, obgleich sich hier immerhin der zweithochste VIF-Wert findet. Um den
Einfluss einzelner GréRen nicht schon durch die Anzahl der reprasentierenden Variablen zu ver-
zerren, sowie wegen der rein logisch zu erwartenden Kollinearitat wurde abschlieRend auch die
Variable KursteilnahmeAnzahl entfernt.

Tabelle 2.13: Variance Inflation Factor - 2. Durchgang

Variables VIF
1 Alter 1.255279
2 HospitationenTage 2.183166
3 KursteilnahmeAnzahl 1.293677
4 KursteilnahmeTage 3.345849
5 AusbildungJdahre 1.295901
6 AusbildungFlexibleAnzahl 1.687336
7 AusbildungStarreAnzahl 1.307428
8 AusbildungInterventionelleAnzahl 4.995339
9 ErfahrungFlexibleAnzahl 1.981710
10 ErfahrungStarreAnzahl 2.343306
11 ErfahrungInterventionelleAnzahl 2.762599

Priifung der Multikollinearitdt anhand des Variance Inflation Factor (VIF)

Im Gegensatz zu den vorherigen Schritten ergibt sich aus dem Entfernen der Variable ,,Anzahl der
Kursteilnahmen® keine wesentliche Homogenisierung der VIF-Werte. Zusammen mit den katego-
rialen Variablen der Klinikart der Hospitationen, der Ausbildung und der Erfahrung bilden die
verbliebenden 10 Variablen aus Tabelle 2.14 den Datensatz fiir die Multiple lineare Regression.
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2.4 Daten

Tabelle 2.14: Variance Inflation Factor - 3. Durchgang

Variables VIF
1 Alter 1.213290
2 HospitationenTage 2.169464
3 KursteilnahmeTage 3.313180
4 AusbildungJahre 1.290554
5 AusbildungFlexibleAnzahl 1.451064
6 AusbildungStarreAnzahl 1.300248
7 AusbildungInterventionelleAnzahl 4.819313
8 ErfahrungFlexibleAnzahl 1.959089
9 ErfahrungStarreAnzahl 2.314798
10 ErfahrungInterventionelleAnzahl 2.508496

Priifung der Multikollinearitdt anhand des Variance Inflation Factor (VIF)

2.4.6.5 Testbatterie der Voraussetzungen linearer Modelle

Die Normalitat der Zielvariablen wurde bereits in Abschnitt 2.4.5 (Seite 43) untersucht. Hier wer-
den die erklarenden Variablen einer Testbatterie unterzogen (Pefia, Slate, 2006), die neben den
genannten Annahmen linearer Regression®* auch auf Schiefe und Kurtosis (Wolbung) priift.

Tabelle 2.15: Test auf Voraussetzungen lineares Modell Symptomebene

Value p-value Decision
Global Stat 5.013496 0.28592 Assumptions acceptable.
Skewness 1.060134 0.30318 Assumptions acceptable.
Kurtosis 0.119507 0.72957 Assumptions acceptable.
Link Function 3.829910 0.05035 Assumptions acceptable.
Heteroscedasticity 0.003945 0.94992 Assumptions acceptable.

Priifung der Normalitdt mithilfe einer Testbatterie.

Sowohl fiir richtige Einzelbefunde, als auch fiir richtige Kombinationsbefunde wurden die Vor-
aussetzungen fiir die Anwendung linearer Modelle auf dem (blichen Signifikanzniveau von
p=0,05 erfullt. Datengrundlage war der via random forests komplettierte Datensatz.

Tabelle 2.16: Test auf Voraussetzungen lineares Model Syndromebene

Value p-value Decision
Global Stat 2.352e+00 0.6713 Assumptions acceptable.
Skewness 1.758e-01 0.6750 Assumptions acceptable.
Kurtosis 3.631e-06 0.9985 Assumptions acceptable.
Link Function 1.913e+00 0.1667 Assumptions acceptable.
Heteroscedasticity 2.635e-01 0.6077 Assumptions acceptable.

Priifung der Normalitit mit Hilfe einer Testbatterie.

2.4.6.6 Variablenauswahl in den Modellen

Tabelle gibt einen Uberblick Giber die Verwendung der Variablen des Befundfragebogens in den
Modellen des Ergebnisteils. Lineare Modelle wurden mit ,,lm Auswahl“ berechnet.

21| inearitat, Homoskedastizitdt (Varianzhomogenitét), Unabhangigkeit und Normalitét
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2.4 Daten

Tabelle 2.17: Modelle mit den jeweils untersuchten Variablen

Variable
Alter
Qualifikation
Hospitationen
HospitationenKlinikart
HospitationenAnzahl
HospitationenTage
Kursteilnahme
KursteilnahmeAnzahl
KursteilnahmeTage
AusbildungJahre
AusbildungKlinikart
AusbildungFlexible
AusbildungFlexibleAnzahl
AusbildungStarre
AusbildungStarreAnzahl
Ausbildunglinterventionelle
AusbildungInterventionelleAnzahl
ErfahrungKlinikart
ErfahrungFlexible
ErfahrungFlexibleAnzahl
ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl
ErfahrungStarre
ErfahrungStarreAnzahl
ErfahrungStarreGesamtAnzahl
Erfahrunglnterventionelle

ErfahrunginterventionelleAnzahl

ErfahrunginterventionelleGesamtAnzahl

Anzahlim Modell berticksichtigter Variablen

lm

+

15

lm vif lm Auswahl
+ +
kaum Information
dummy
+ +
vif
+ +
dummy
+ gestrichen
+ +
+ +
+ +

keine Information (alle Befunder gleich)

+ +
dummy

+ +
dummy

vif

+ +
dummy

+ +

konstruiert
dummy
+ +
konstruiert
dummy
+ +
konstruiert

13 12

tree

19

Ubersicht der fiir verschiedene Modelle gewdhlten Variablen.
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3 MEeTHODEN

Grundlage der hier zusammengestellten Methoden ist eine umfangreiche Literaturrecherche. Fir
allgemeine Statistik wurden Nachschlagewerke und einflihrende Lehrblcher fiir Mediziner kon-
sultiert (Bortz u. a., 2008; Bortz, Lienert, 2008; Bortz, Weber, 2005; Hilgers u. a., 2007; Sachs, Hed-
derich, 2006; Weil}, 2013). Zur Inter-Beobachter-Variabilitat wurden Monographien (Gwet, 2014;
Wirtz, Caspar, 2002), Ubersichtsarbeiten in der Form von Fachartikeln (unter anderem Chmura
Kraemer u. a., 2002; Feuerman, Miller, 2008; Hallgren, 2012; Krummenauer, 2003; Viera, Garrett,
2005; Wirtz, Kutschmann, 2007) und Internetseiten (Uebersax, 2010) herangezogen. Fiir die me-
dizinische Testtheorie bzw. die Analyse kategorialer Daten wurde auf bekannte Referenzwerke
zurlickgegriffen (Agresti, 2002; Andersen, 1997; Everitt, 1986; Fienberg, 2007; Fleiss, 2003; Friend-
ly, 2000; Kateri, 2014; Kraemer, 1992; Rudas, 1998; Zhou, 2011). Bei der Umsetzung der Berech-
nungen in der Statistiksprache R wurden wertvolle Hinweise aus der umfangreichen, frei verfiig-
baren Dokumentation (Handl, Kuhlenkasper, 2016; R-Project, 2016), aus kommerziellen Lehrbii-
chern (Kabacoff, 2011; Spector, 2008), von Webseiten (Kabacoff, 2014) und von der R-Mailingliste
bezogen. Ausgangspunkt der Berechnungen mit Algorithmen des maschinellen Lernens waren
anwendungsorientierte Lehrbiicher zum Thema (Hastie u. a., 2008; James u. a., 2013; Lantz,
2013).
Die Analyse der Inter-Beobachter-Variabilitat wurde unter drei Gesichtspunkten durchgefiihrt:

- Beschreibung der Verteilung der erhobenen Befunde (Deskription)

- relativer Vergleich der Untersucher untereinander (Prazision)

- absoluter Vergleich der Untersucher mit der Referenz (Richtigkeit).
Die Dreiteilung in Deskription, Prazision und Richtigkeit gliedert die Darstellung der Befund-
ubereinstimmung in dieser Studie. Jeder dieser Aspekte wird durch KenngroRen beschrieben,
die in diesem Kapitel vorgestellt werden. Die Begriffe der Testtheorie werden teilweise variabel
gebraucht. In Fachgebieten wie Statistik, Epidemiologie, Labormedizin und Maschinenlernen
etablierten sich jeweils eigene Terminologien. Im Interesse einer moglichst konsistenten Begriff-
lichkeit orientiert sich diese Studie an der dritten Ausgabe des international vocabulary of
metrology (VIM) der Working Group 2 des Joint Committee for Guides in Metrology (JCGM/WG 2)
(Brinkmann, Deutsches Institut flir Normung, 2012; Joint Committee for Guides in Metrology
(JCGM), 2012), sowie an ausgewahlten Monographien, insbesondere denen von Everitt (1986)
und Kraemer (1992). Unter dem Uberbegriff Deskription werden Haufigkeitsverteilungen von
Befunden dargestellt. Tabellarische Aufstellungen zeigen, wie oft ein Befund erhoben wurde, von
wie vielen verschiedenen Befundern und in wie vielen verschiedenen Videomitschnitten. Dabei
wird die Gruppe der Befunder dem Goldstandard gegeniiber gestellt. Die Prazision untersucht
die Ubereinstimmung der Befunder untereinander. Als fiihrende MaRzahlen hierfiir wurden die
durchschnittliche positive Ubereinstimmung und das Kappa nach Fleiss gewéhlt. Die Richtigkeit
vergleicht die Befunde der Befunder mit denen des Goldstandards. Die wichtigsten MaRzahlen
der Richtigkeit sind die Sensitivitat (Wahrscheinlichkeit einen Kranken als krank zu erkennen),
der positive pradiktive Wert (Wahrscheinlichkeit von Krankheit bei positivem Befund) und das
Kappa nach Cohen, eine fiir zufallige Ubereinstimmung korrigierte Genauigkeit.

Tabelle 3.1: Allgemeine Tabellenstruktur im Ergebnisteil

Deskription Prazision Richtigkeit
des Antwortverhaltens von Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard als
Referenz und Befundern untereinander Referenz
Vergleich ohne Bezug relativ absolut
Gruppe Befunder & Referenz Befunder untereinander Befunder versus Referenz
KenngroRen *  Haufigkeiten +  positive Ubereinstimmung e  Sensitivitat
(Beispiele) *  Verteilungen *  KappaFleiss *  positiver pradiktiver Wert

*  Kappa Cohen

Die Tabellen des Ergebnisteils sind nach den Kriterien Deskription, Prézision und Richtigkeit gegliedert.
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3.1 DeriniTIONEN Aus DER EPIDEMIOLOGIE

3.1 Definitionen aus der Epidemiologie

Die in der Studie verwendeten Maldzahlen basieren auf den epidemiologischen Begriffen Grund-
gesamtheit, Stichprobe und Pravalenz, die im Folgenden kurz eingefiihrt werden.

3.1.1 Grundgesamtheit

Die Grundgesamtheit (kurz p nach engl. population) ist die Gesamtheit aller Individuen, (iber die
eine Aussage getroffen werden soll. In dieser Studie sind das alle padiatrischen Patienten, die ei-
ner Bronchoskopie zugefiihrt werden, bzw. alle Arzte, die padiatrische Bronchoskopien durch-
fihren.

3.1.2 Stichprobe

Da die Grundgesamtheit selbst meist nicht untersucht werden kann, wird sie durch eine Stich-
probe (kurz s nach engl. sample) geschatzt. Die Schatzung der Grundgesamtheit durch die Stich-
probe fallt um so genauer aus, je grofser der Stichprobenumfang ist. Diese Studie reprasentiert
die Grundgesamtheit padiatrischer Bronchoskopien mit einer Stichprobe von 42 Videomitschnit-
ten, die so zusammengestellt ist, dass sie das Spektrum bronchoskopischer Befunde in der Pad-
iatrie weitgehend abdeckt. Die Grundgesamtheit der behandelnden Arzte wird durch 20 in der
Padiatrie tatige Arzte aus der Arbeitsgruppe Bronchoskopie der Gesellschaft fiir padiatrische Pul-
monologie (GPP) vertreten.

3.1.3 Pravalenz

Unter Pravalenz versteht man den Anteil der Kranken an der Grundgesamtheit. Da die Grundge-
samtheit selbst meist nicht untersucht werden kann, wird sie in der Praxis Giber den Anteil der
Kranken in einer (moglichst reprasentativen) Stichprobe geschatzt. Aus der Haufigkeitsverteilung
in der Stichprobe wird die Wahrscheinlichkeit, an einer Krankheit zu leiden, abgeleitet.

Formel 3.1: Pravalenz

englisch: prevalence Abkiirzung: pre
Definition:  Anteil der Kranken an der Grundgesamtheit.

Kranke(a) tp+ fn
Stichprobe(s)  tn+ fu+ fp+tp

Literatur:  (Hedderich, Sachs, 2016: S. 191; Hilgers u. a., 2007: S. 82)
Zu den Bezeichnungen der Kategorien der Vier-Felder-Tafel (tp, tn, fn, fp) siehe Kapitel 3.2.6 Seite 58.

Formel: Prévalenz =

Die Epidemiologie unterscheidet genauer zwischen der Pravalenz zu einem bestimmten Zeit-
punkt (Punktpravalenz) und der in einem bestimmten Zeitraum (Intervallpravalenz). Auch der
Kontext, in dem die Pravalenz erhoben wird, ist von Bedeutung. Die Pravalenz von Kopfschmer-
zen in der Allgemeinbevdlkerung unterscheidet sich erheblich von der in einer Hausarztpraxis,
die wiederum verschieden zu der in einer Notaufnahme ist. Auch geographische (z. B. féhnbe-
dingter Kopfschmerz am Alpenrand), demographische und ethnische Faktoren miissen beriick-
sichtigt werden. Die Pravalenz in einer Stichprobe muss daher moglichst ahnlich zu der in der
Grundgesamtheit sein, liber die eine Aussage getroffen werden soll. Die Pravalenz zahlt zu den
testunabhangigen Eingangsgrofien. Sie heilst deshalb auch ,,a priori Wahrscheinlichkeit® bzw.
Pratestwahrscheinlichkeit. Die Pravalenz ist eine zentrale GroRRe, die nahezu alle Kennzahlen me-
dizinischer Tests entscheidend beeinflusst.
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3.2 DEFINITIONEN AUS DER STATISTIK

3.2 Definitionen aus der Statistik

Neben den im letzten Abschnitt eingeflihrten epidemiologischen Grundbegriffen sind im Kontext
medizinischer Tests auch die folgenden Fachtermini aus der Statistik relevant.

3.2.1 Empirische Wahrscheinlichkeit

Bis heute existieren unterschiedliche Auffassungen dariiber, was unter Wahrscheinlichkeit zu
verstehen ist. Fiir die Anwendung in der Medizin ist es tiblich, sich Wahrscheinlichkeit als MaR fiir
die Gewissheit unterschiedlicher Ausgange komplexer bzw. zufalliger Prozesse vorzustellen. Die
Wahrscheinlichkeit selbst ist nicht direkt beobachtbar oder messbar, wohl aber die aus ihr resul-
tierenden Haufigkeiten von Ereignissen. Die Haufigkeit von Ereignissen erlaubt Ruckschlisse auf
die ihnen zugrunde liegende Wahrscheinlichkeit. Und zwar um so genauer, je mehr Ereignisse
beobachtet werden (Gesetz der groRen Zahl). In diesem Sinne werden die relativen Haufigkeiten
innerhalb der untersuchten Stichprobe als Naherungen bzw. Schatzungen fiir die Wahrschein-
lichkeiten in der Grundgesamtheit herangezogen.

3.2.2 Klassen, Klassifikation, Klassierung bzw. Klassifizierung

Die Auspragungen diskreter Variablen bezeichnet man als Kategorien oder Klassen. Zum Beispiel
kann sich die Variable Gesundheitszustand in die Kategorien gesund und krank auspragen, die
Variable Testergebnis in die Klassen negativ und positiv. Ein System kategorialer Variablen mit
ihren dazugehorigen Klassen heildt Klassifikation. Die Einordnung eines Variablenwertes in eine
Klasse nennt man Klassierung bzw. Klassifizierung. Arztliche Diagnosen sind also eine Klassifizie-
rung gemald der Variable Krankheit. Wahrend es fiir Variablen wie Bluthochdruck oder Laborwer-
te Grenzwerte gibt, anhand denen die Klassifizierung erfolgt, basiert die Klassifizierung klini-
scher Untersuchungsbefunde auf letztlich rein subjektiven Kriterien. Die Klassifizierung unter-
liegt daher unvermeidlich einer gewissen Variabilitat. Die Variabilitat bei der subjektiven Klassifi-
zierung von Beobachtungen in der padiatrischen Bronchoskopie ist Gegenstand dieser Studie.

Medizinische diagnostische Tests lassen sich durch die Variable Gesundheitszustand (kurz ¢
nach engl. condition) mit den Klassen gesund (kurz u nach engl. unaffected) bzw. krank (kurz a
nach engl. affected) und die Variable Testergebnis (kurz r nach engl. result) mit den Klassen posi-
tiv (kurz p nach engl. positive) bzw. negativ (kurz n nach engl. negative) beschreiben. In diesem
einfachsten Fall von zwei Variablen mit jeweils 2 Klassen, kann die Beziehung zwischen den bei-
den Variablen und ihren Klassen in einer sogenannten Vier-Felder-Tafel dargestellt werden. Die
Vier-Felder-Tafel zeigt die gemeinsame Verteilung zweier Variablen. Im Falle medizinischer Tests
ist das die gemeinsame Verteilung zwischen Gesundheitszustand und Testergebnis.

Mehrdimensionale Klassifikationen konnen in binare Klassifikationen zerlegt werden. Die Va-
riable ,Stenoselokalisation Larynx“ des Befundbogens setzt sich z. B. aus den Klassen ,supra-
glottisch®, ,glottisch“ und ,subglottisch“ zusammen. Anstatt die Variable ,,Stenoselokalisation
Larynx“ mit ihren drei Auspragungen zu betrachten, konnen die drei Auspragungen auch als ein-
zelne bindre Variablen mit den Klassen ,vorhanden® bzw. ,,nicht vorhanden“ angesehen werden.
Im Rahmen dieser Studie werden binare Variablen als Einzelbefunde bzw. ,,Symptome“ bezeich-
net, aus mehreren Einzelbefunden resultierende mehrdimensionale Variablen als Befundkombi-
nation bzw. ,,Syndrome*.

3.2.3 Prazision

Die Prazision beschreibt die Stabilitat einer Messung, sagt aber nichts liber das Verhaltnis der ge-
messenen Werte zum wahren Wert aus. Sie wird deshalb auch als "Wiederholgenauigkeit" be-
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3.2 DEFINITIONEN AUS DER STATISTIK

zeichnet. Sie misst die Reproduzierbarkeit eines Messwertes - oder anders formuliert - seine
Streuung.

Definition 3.1: Prazision

englisch: precision Abkiirzung: pcn

Definition: »Grad der Ubereinstimmung zwischen [...] MessgroRen, die durch wiederholte Messungen an den gleichen oder
dhnlichen Gegenstianden unter festgelegten Bedingungen erhalten wurden.“ (freie deutsche Ubersetzung nach:
Joint Committee for Guides in Metrology (JCGM), 2012 Abschnitt 2.15)

Definition der Prézision gemdR dem internationalen Wérterbuch der Metrologie.

Eine klassische graphische Darstellung der Prazision und ihrer Beziehung zur Richtigkeit ist die
sogenannte Zielscheibenanalogie (Abbildung 3.1). Die Prazision misst die Streuung der einzel-
nen Schiisse untereinander, sagt aber nichts liber deren Lage zum Zentrum der Scheibe aus.

Abbildung 3.1: graphische Darstellung der Prazision

links: hohe Prézision geringe Richtigkeit. Rechts: geringe Prézision, geringe Richtigkeit.

Im Kontext der Inter-Beobachter-Variabilitat ist die Prazision ein MaR der Ubereinstimmung der
Befunder untereinander und wird auch als ,Konkordanz“ bezeichnet. Dabei wird die Prazision
im Einklang mit der Definition des International Vocabulary of Metrology (Joint Committee for
Guides in Metrology (JCGM), 2012) nicht als Maldzahl, sondern als abstrakter Obergriff verstan-
den, der anhand diverser KenngroRen diskutiert werden kann. In diese Studie wurden die durch-
schnittliche positive Ubereinstimmung (Kapitel 3.3.2.1 Seite 65) und das Kappa nach Fleiss (Ka-
pitel 3.3.2.2 Seite 66) als Kennwerte der Prazision herangezogen.

3.2.4 Richtigkeit

Die Richtigkeit vergleicht die Lage von Messwerten zu einer Referenz. Diese Referenz stellt in die-
ser Studie der Goldstandard dar, dessen Befunde mit dem wahren Befund gleichgesetzt werden.
Wie die Zielscheibenanalogie (Abbildung 3.2) illustriert, ist fur die Richtigkeit alleine die absolute
Lage zu einem Referenzpunkt ausschlaggebend, die Streuung der Schiisse (Prazision) spielt hin-
gegen keine Rolle. Analog zur Prazision, ist die Richtigkeit als abstrakte GrofRe aufzufassen, die
sich durch mehrere MaRzahlen beschreiben lasst.

Definition 3.2: Richtigkeit

englisch: accuracy Abkiirzung:  acc

Definition:  ,,Grad der Ubereinstimmung zwischen einem gemessenem Wert und dem wahren Wert einer MessgroRe.” (freie
deutsche Ubersetzung nach: Joint Committee for Guides in Metrology (JCGM), 2012 Abschnitt 2.13)

Definition der Richtigkeit gemdR dem internationalen Wérterbuch der Metrologie.
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Als Kenngrofien der Richtigkeit werden in dieser Studie insbesondere die Sensitivitat (Kapitel
3.3.3.3.1 Seite 69), der positive pradiktive Wert (Kapitel 3.3.3.3.3 Seite 71) und das Kappa nach
Cohen (Kapitel 3.3.3.6 Seite 78) untersucht. Erganzend werden weitere verbreitete Mal3zahlen
wie die Likelihood ratios mit der Area under Curve (AUC) und die Odds ratio diskutiert. Like-
lihood ratios und Odds ratio sind, im Gegensatz zu Sensitivitat, positiv pradiktivem Wert und
Kappa Cohen, unabhangig von der Pravalenz und daher besser zum Vergleich unterschiedlicher
Befunde geeignet.

Abbildung 3.2: graphische Darstellung der Richtigkeit

Links: hohe Richtigkeit, hohe Prézision. Rechts: hohe Richtigkeit, geringere Prazision.

3.2.5 Goldstandard

Die Berechnung der Richtigkeit erfordert die Kenntnis der wahren Werte, mit dem die Vorhersa-
gen des Testes bzw. die Beurteilungen der Untersucher Uberpruft werden konnen. Oft sind die
wahren Werte jedoch nicht bekannt und mussen deshalb durch eine Referenz ersetzt werden,
die dem wahren Wert moglichst nahe kommt. Eine solche Referenz bezeichnet man als Golds-
tandard. Im Rahmen dieser Studie wurde die Befundung des Leiters der Arbeitsgruppe padiatri-
sche Bronchoskopie der Gesellschaft fiir padiatrische Pulmonologie als Goldstandard verwen-
det. Rationale des Goldstandards ist neben der grofRen Erfahrung in padiatrischer Bronchosko-
pie die Kenntnis samtlicher klinischer Hintergrundinformationen zu den Videomitschnitten der
Bronchoskopien. Uber den Verlauf wurden die in der jeweiligen Bronchoskopie gestellten Dia-
gnosen bestatigt. Der Referenzbefund wurde nach mehrfacher Durchsicht der Mitschnitte gezielt
im Hinblick auf die fur die Diagnose relevanten Befunde erstellt.

3.2.6 Kontingenztafel

Der Begriff Kontingenztafel (engl. contingency table) wurde von Karl Pearson gepragt (Pearson,
1904). Kontingenztafeln stellen die gemeinsame Haufigkeitsverteilung kategorialer Merkmale
dar, vergleichen also verschiedene Klassifikationen miteinander. Im Falle eines medizinischen
Tests wird die Klassifikation des Zustandes (krank oder gesund) mit der Klassifikation des Tests
(positiv oder negativ) verglichen. Werden nur zwei Klassifikationen miteinander verglichen, er-
gibt sich eine einfache Tabelle, in der eine Klassifikation horizontal (Zeilen; z. B. Testergebnis) die
andere vertikal (Spalten; z. B. Zustand) aufgetragen wird. Eine solche zweidimensionale Kontin-
genztafel wird auch Kreuztabelle (engl. cross tab), im Bereich des maschinellen Lernens Konfusi-
onsmatrix (engl. confusion matrix) genannt. Horizontal bzw. vertikal zeigen die Randsummen die
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Haufigkeitsverteilung jeweils einer Klassifikation®. Die zwischen diesen ,Achsen aufgespannte
Tabelle illustriert die gemeinsame Haufigkeitsverteilung der beiden Klassifikationen. Werden
zwei binare Klassifikationen miteinander verglichen, erhalt man als einfachste Form einer Kreuz-
tabelle die sogenannte Vier-Felder-Tafel. Kontingenztafeln sind aber weder auf binare Klassifika-
tionen noch auf zwei Dimensionen beschrankt. Multidimensionale Kontingenztafeln sind sogar
eher die Regel. Hoherdimensionale Kontingenztafeln werden zur Analyse jedoch haufig in ein
zweidimensionales Format und dieses wiederum in eine binare Klassifikation kollabiert. Kontin-
genztafeln sind die Grundlage fiir fast alle KenngréRen zur Bewertung diagnostischer und statis-
tischer Tests.

3.2.6.1 Die Felder der Vier-Felder-Tafel

In der Vier-Felder-Tafel (Tabelle 3.2) reprasentieren (iblicherweise die Spalten die Realitat (wahre
Werte) und die Zeilen die Testbefunde (Vorhersagen, Prognosen). Hinsichtlich der Reihenfolge
der Klassen sind in der Vier-Felder-Tafel die Anordnungen 0/1 und 1/0 moglich, wobei letztere
das Gebrauchlichste ist. Fiir diese Studie wurde jedoch aus praktischen Griinden die ,,aufsteigen-
de“ Anordnung 0/1 gewahlt. Wie Tabelle 3.2 zeigt, werden die Felder bei den beiden Anordnun-
gen jeweils relativ zueinander diagonal, die Randsummen horizontal bzw. vertikal vertauscht.

Tabelle 3.2: Mogliche Anordnungen der Klassen in der Vier-Felder-Tafel

Anordnung der Klassen 1/0 Anordnung der Klassen 0/1
Referenz/Realitat Referenz/Realitat
Randsumme Randsumme
1 0 0 1
s 1 a b a+b s 0 a b a+b
= tp fp tp+p=p = tn fn tn+fn=n
L @
%] 0w
% 0 C d c+d % 1 C d c+d
fn tn fn+tn=n fp tp fpttp=p
Randsumme arc brc atbrcrd Randsumme brc arc atbrcrd
tp+fn=a fpttn=u tp+fp+fn+tn=s fp+tn=u tp+fn=a tp+p+fn+tn=s

Die Tabelle zeigt die Vier-Felder-Tafel bei unterschiedlicher Anordnung der Klassen. Die Bezeichnung mit
Buchstabenpaaren anstelle einzelner Buchstaben identifiziert die einzelnen Felder eindeutig.

Um die Darstellung von der letztlich willkirlichen Reihenfolge der Klassen zu [6sen und damit
Verwechslungen auszuschlielRen, werden die Felder der Vier-Felder-Tafel in dieser Arbeit nicht
mit Kleinbuchstaben benannt, sondern mit Buchstabenpaaren, die die Felder der Vier-Felder-Ta-
fel, unabhangig von der Anordnung der Klassen, eindeutig identifizieren. Die richtig Negativen
sind alle Testpersonen, die vom Test korrekt als gesund eingestuft wurden (kurz tn nach engl.
strue negative“). Analog hierzu sind die richtig Positiven alle zu Recht als krank eingestuften
Testpersonen (kurz tp nach engl. ,true positive“). Gesunde Testpersonen bei denen der Test aber
positiv ausfallt, heilRen falsch Positive (kurz fp nach engl. ,false positive“). Kranke Testpersonen
mit einem negativen Testergebnis sind falsch Negative (kurz fn nach engl. ,false negative®). Mit
diesen vier Feldern werden alle moglichen Beziehungen zwischen Testergebnis und wahrem Zu-
stand erschopfend beschrieben. Die vier Elemente der Vier-Felder-Tafel bilden die gemeinsame
Verteilung zwischen dem horizontal aufgetragenen Zustand und dem vertikal aufgetragenen
Testergebnis. Sie addieren sich deshalb zur Stichprobe (kurz s nach engl. sample) der Gesamt-
heit aller mit dem Test untersuchten Personen.

2Im Beispiel der Vierfeldertafel auf Seite 64 ist horizontal der tatsdchliche Zustand mit den Klassen krank/gesund und ver-
tikal die Vorhersage des Testergebnisses (testpositiv/testnegativ) aufgetragen. Dem entsprechend zeigen die horizonta-
len Randsummen die Verteilung des realen Zustandes c, die vertikalen Randsummen des Testergebnisses r.
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3.2.6.2 Randsummen der Kontingenztafel

Die Randsummen (engl. marginal totals) der Vier-Felder-Tafel fassen die vier Felder tn, tp, fn und
fp horizontal (Zeilen) und vertikal (Spalten) zu Gruppen mit einer anschaulichen Bedeutung zu-
sammen. Vertikal bilden die richtig Negativen (kurz tn) und die falsch Positiven (kurz fp) die
Gesunden (kurz u nach engl. unaffected), die falsch Negativen (kurz fn) und die richtig Positi-
ven (kurz tp) die Kranken (kurz a nach engl. affected). Horizontal finden sich die richtig Negati-
ven (kurz tn) und die falsch Negativen (kurz fn) zu den (Test)Negativen (kurz n nach engl. nega-
tive) zusammen, die falsch Positiven (kurz fp) und die richtig Positiven (kurz tp) zu den
(Test)Positiven (kurz p nach engl. positive). Auch diagonal bilden die Felder der Vier-Felder-Tafel
wichtige Gruppen: Die falsch Negativen (kurz fn) und die falsch Positiven (kurz fp) formen die
Falschen (kurz f nach engl. false), die richtig Negativen (kurz tn) und die richtig Positiven (kurz
tp) die Richtigen (kurz t nach engl. true).

Tabelle 3.3: Gruppen der Vier-Felder-Tafel mit abgeleiteten Kennwerten

Orientierung Gruppe Beispiele abgeleiteter Kennwerte Formel
B “ Gesunde (u) Spezifitat (= true negative rate) n+ i
a 7 vertikal | = condition negative (cn) alpha (= false positive rate = p-value) P
o 3 (Spalten) Kranke (a) Sensitivitat (= true positive rate = power)

S a - . ) fn+tp
o = condition positive (cp) beta (= false negative rate) :

Negative (n) negativer pradiktiver Wert

o
g %’ horizontal | = result negative (rn) false omission rate tn+ fn
Z °§ (Zeilen) Positive (p) positiver pradiktiver Wert (= precision) D+

2 = result positive (rp) false discovery rate (= g-value) p+Jp
< g Richtige (t): positive Ubereinstimmung n+tp
Z § diagonall )
= g Falsche (f): negative Ubereinstimmung fp+fn

Definition wichtiger Gruppen der Vier-Felder-Tafel und aus ihnen abgeleitete Kennwerte.

3.2.6.2.1 Erwartungswerte

Den Randsummen der Kontingenztafel kommt u. a. deshalb eine besondere Bedeutung zu, weil
sich aus ihnen die Erwartungswerte der Felder bei zufalliger Verteilung bzw. Unabhangigkeit der
in der Kontingenztafel aufgetragenen Merkmale abgeleitet werden konnen. Diese Erwartungs-
werte spielen bei der Berechnung von Kappa Cohen und statistischen Tests, wie dem X -Qua-
drat-Test, eine zentrale Rolle. Die allgemeine Formel zur Bildung der Erwartungswerte lautet:

Formel 3.2: Allgemeine Formel fiir Erwartungswerte in Kontingenztafeln

englisch:  expected value Abkiirzung: exp
Zeilensumme X Spaltensumme
Formel: Erwartungswert = -
Stichprobe
(Backhaus u. a., 2016: S. 368; Bortz u. a., 2008: S. 105; Kuckartz u. a., 2013: S. 93; Steland, 2004: S. 230; WeiR, 2013:

Literatur: $.202)

Allgemeine Definition von Erwartungswerten in Kontingenztafeln unter der Annahme unabhdngiger Merkmale.

Daraus ergeben sich die Erwartungswerte in der Vier-Felder-Tafel medizinischer Tests:
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Tabelle 3.4: Erwartungswerte der Vier-Felder-Tafel

Erwartungswert fiir Zeilensumme Spaltensumme Formulierung iiber Pravalenz
Negative X Gesunde . _
tn (,etn®) = =(1— Prévalenz )X Negative
Stichprobe
Negative X Kranke . )
fn (,efn®) = : = Prdvalenz X Negative
Stichprobe
Positive X Gesunde . o
fp (,efp®) = :( 1— Prdvalenz ) X Positive
Stichprobe
Positive X Kranke ) .
tp (.etp®) = - = Prdvalenz X Positive
Stichprobe

Formeln zur Berechnung der Erwartungswerte in der Vier-Felder-Tafel (Bortz u. a., 2008: S. 104 f.).

Zur Unterscheidung zwischen den beobachteten Werten und den Erwartungswerten werden die
Kurzel der Erwartungswerte um ,.e“ fir engl. expected (also etn, efn, efp und etp) erganzt. Der

. . . . . . G d . . .
Quotient % ist 4quivalent zur Pravalenz, der Quotient % entspricht 1-Pravalenz. Die

Erwartungswerte konnen daher als Vielfache der Pravalenz bzw. von 1-Pravalenz umformuliert
werden (Tabelle 3.4).

Als Visualisierung der Beziehung zwischen beobachteten und erwarteten Haufigkeiten in Kon-
tingenztafeln schlug Cohen sogenannte Assoziationsdiagramme vor (Cohen, 1980), die spater
von Friendly weiter entwickelt wurden (Friendly, 1992). Meyer implementierte Assoziationsdia-
gramme im strucplot-framework (Meyer u. a., 2006), das in R tiber die Bibliothek vcd verfligbar
ist.

Abbildung 3.3: Beispiel eines Assoziationsdiagrammes
reference Das Beispiel eines Assoziationsdiagramms links zeigt die
° ! 100100 er o Verhaltnisse zwischen den beobachteten und erwarteten
. - Pearsan | Haufigkeiten in der Kontingenztafel der Larynxstenosen. Jede
- — = 130 Zelle der Kontingenztafel wird durch ein Rechteck
reprasentiert, dessen Flache proportional zur Differenz

I zwischen beobachteter und erwarteter Haufigkeit ist. Die

I Rechtecke sind dabei relativ zu einer Grundlinie positioniert,
- e I B8 die Unabhangigkeit zwischen Beobachter und Referenz bzw.
den Erwartungswert bei Zufélligkeit reprasentiert. Wenn die
I I beobachtete Haufigkeit die erwartete Haufigkeit tibertrifft, ist
: . ) =--H : ¥ das Rechteck uiber der Grundlinie aufgetragen, anderenfalls
L]
O

10

observers

.o darunter. Abweichungen sind zusatzlich farblich kodiert:

I positive Abweichungen entsprechen Blautdnen, negative

= —— 00 Rotténen. Im Kontext der Ubereinstimmung zwischen
Befundern sind tiber den Erwartungen liegende Haufigkeiten
= ; (blau) bei den diagonal angeordneten richtigen Befunden
‘ -40 wiinschenswert. Befunde abseits der Befundiibereinstimmung

55 signalisierenden Diagonalen, sollten hingegen moglichst

I Pyale = unterhalb der Erwartungswerte liegen (rot).

100

S
2

o
ha [} o

[ = L

Das Assoziationsdiagramm illustriert das Verhéltnis zwischen Beobachtungswerten und Erwartungswerten in der Kontin-
genztafel (Friendly, 1992, Meyer u. a., 2003, 2006).

Im Assoziationsdiagramm reprasentiert fiir jede Zelle einer Kontingenztafel ein Rechteck die Dif-
ferenz zum jeweiligen Erwartungswert. Die Flache des Rechtecks ist dabei proportional zur Ab-
weichung und relativ zu einer den Erwartungswert signalisierenden Grundlinie positioniert so-
wie farblich kodiert: iber dem Erwartungswert liegende Haufigkeiten sind lGber der Grundlinie
aufgetragen und in Blautonen gehalten, darunter liegende Haufigkeiten sind unterhalb der
Grundlinie angeordnet und rot schattiert. Eine gute Ubereinstimmung zwischen den Befundern
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und dem Goldstandard manifestiert sich im Assoziationsdiagramm in diagonal gelegenen Hau-
figkeiten Uber dem Erwartungswert (blau) - also in haufigen kongruenten Befunden. Befunde
abseits der Ubereinstimmung signalisierenden Diagonalen sollten hingegen maglichst selten
auftreten (grau bis rot), also unterhalb der Erwartungswerte liegen. Numerisch kdnnen die Diffe-
renzen zu den Erwartungswerten in sogenannten Pearson residuals gemessen werden, die in der
Legende korrespondierend zu den Farbschattierungen angegeben sind.

3.2.6.2.2 Homogenitat der Randsummen

Um die Diagnosen zweier Befunder miteinander vergleichen zu kénnen, miissen die Randsum-
men der Befunde ahnlich verteilt sein. Trifft das nicht zu, kann es zu systematischen Abweichun-
gen kommen, die die Interpretierbarkeit vieler MaRzahlen beeintrachtigen. Das ist anhand eines
Beispiels nachvollziehbar: Wahrend ein gutmutiger Lehrer seine Schiiler stets eine Note besser
bewertet, als es der tatsachlichen Leistung entspricht, vergibt sein strenger Kollege immer um
eine Stufe schlechtere Noten. Fordert man beide Lehrer auf, dieselbe Schulklasse zu beurteilen,
ist nur eine geringe Ubereinstimmung feststellbar, obwohl die Bewertung der beiden Lehrer bis
auf die Verschiebung um 2 Schulnoten eigentlich einheitlich ist. De facto liegt jedoch nur bei den
Schulnoten 3 und 4 eine (scheinbare) Uberschneidung der Beurteilung vor. Die Randsummen der
zugehdrigen Kontingenztafel unterscheiden sich aufgrund der Verschiebung erheblich. Die un-
terschiedlichen Verteilungen der Randsummen entsprechen differierenden Pravalenzen in den
einzelnen Klassen (im Beispiel Schulnoten). Die Forderung nach Homogenitiat der Randsum-
men entspricht also der Forderung nach homogenen Pravalenzen in den Befundkategorien.
Da die meisten Kennzahlen der Ubereinstimmung wie z. B. pradiktive Werte und Kappa wesent-
lich von der Pravalenz beeinflusst sind (Gwet, 2002), konnen diese MaRzahlen bei unterschiedli-
chen Randverteilungen nur eingeschrankt interpretiert werden. Ein moglicher Ausweg ist das
Heranziehen von weitgehend pravalenzunabhangigen Kennwerten wie z. B. der odds ratio.

Tabelle 3.5: Beispiel divergierende Randsummen

Schulnote  objektive Leistung  Bewertung (=Randverteilung) Bewertung (=Randverteilung)
der Schiiler gutmiitiger Lehrer strenger Lehrer

1 2

2 2 4

3 4 3 2
4 3 1 4
5 1 3
6 1

Durch systematische Uber- bzw. Unterbewertung der Leistungen verschieben sich die Randsummen
(=Randverteilungen) der Kontingenztafel. Obwohl sich die Bewertung der beiden Lehrer eigentlich nur in einem
systematischen Fehler von zwei Notenstufen unterscheidet, scheinen sich die Bewertungen der beiden Lehrer nur bei
den Notenstufen 3 und 4 zu iiberschneiden.

3.2.6.2.2.1 McNemar Test

Der McNemar-Test priift Vier-Felder-Tafeln auf signifikante Unterschiede in den Randsummen.
Bei gleichen Randsummen gilt in der Vier-Felder-Tafel Gesunde = Negative bzw. tn+fp = tn+fn und
Kranke = Positive bzw. fn+tp =fp+tp. Somit kiirzt sich bei gleichen Randsummen in den Glei-
chungen tn respektive tp heraus, so dass fp = fn als determinierende Gleichung fiir Uibereinstim-
mende Randsummen Uibrig bleibt (Darstellung nach Uebersax, 2006). Darauf baut die Teststatis-
tik des McNemar-Testes auf, der nur in der Vier-Felder-Tafel anwendbar ist. In dieser Studie wird
das Ergebnis des McNemar-Test bevorzugt in der linken oberen Ecke von Kontingenztafeln dar-
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gestellt. Ein signifikanter McNemar-Test - gleichbedeutend mit signifikanten Unterschieden in
den Randsummen - wird durch einen schwarzen Zellenhintergrund hervorgehoben.

Formel 3.3: Teststatistik McNemar-Test

englisch: McNemar test Abkiirzung: McN

Definition:  Test zum Vergleich der Randsummen einer Vier-Felder-Tafel.

( )
Formel: Teststatistik McNemar-Test in der Vier-Felder-Tafel= fn _ﬁ7

(fu+ fp)
Literatur: (Fay, 2011; McNemar, 1947)
Definition der Teststatistik nach Mc Nemar zum Vergleich der Homogenitét von Randsummen.

3.2.6.2.2.2 Stuart-Maxwell- und Bhapkar Test

Der Stuart-Maxwell-Test (Everitt, 1986; Maxwell, 1970; Stuart, 1955) deckt, als eine generalisierte
Form des McNemar-Test, Randsummeninhomogenitdten in Kontingenztafeln mit mehr als 2
Klassen auf. Der Bhapkar-Test (Bhapkar, 1966) ist eine weitere Variante eines generalisierten Mc-
Nemar-Testes. Beide Tests sind asymptotisch aquivalent (Keefe, 1982). Der Bhapkar-Test wird im
Vergleich zum Stuart-Maxwell-Test als machtiger beschrieben (Gamer u.a., 2012; Uebersax,
2006) und fand daher im Rahmen dieser Studie bevorzugt Anwendung. Analog zum McNemar
Test wird er in der linken oberen Ecke von Kontingenztafeln angegeben und im Falle eines signifi-
kanten Testergebnisses durch einen schwarzen Zellenhintergrund markiert.
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Tabelle 3.6: Die Vier-Felder-Tafel mit ihren wichtigsten MaRzahlen

Zustand (Klassifizierung durch Referenz) a § Verhiltnisse Felder zu Verhiltnisse
. wahre Werte bzw. Realitat A a2 Randsummen ,rates der Felder
Kontingenztafel q".'é @
Tes.t versus Zustand negativ (0) positiv (1) o g o
,,Vier-Felder-Tafel“ gesund krank g B richtige falsche Chance‘?
H, falsch H, richtig = 3 Befunde Befunde »odds
- . negativer false Chance krank
] — o ytlas
< % negativ (0) @ g pradiktiver | omission vs. Gesund
o — fn ~+ + .
3= tn falsch negativ = I Wert(npv) rate (for) | beiTestneg.
e & Ho™ richtig negativ . ® = (oan)
@ o — Fehler 2. Art A
& F  verworfen ' S 3 n _fn Jn
> 0 ° i+ fn |+ fn tn
N
R @
~ = . positiver false Chance krank
9 § positiv (1) - § E pradiktiver = discovery | vs.Gesund
e P Z T Wert te (fd bei Test
<Q & falsch positiv tp I X ert (ppy) | rate (fdr) el estpos.
= Ho P richtig positiv 2 precision g-value (oap)
g_ § akzeptiert — Fehler 1. Art % - tp fp p
= Jfo+tp | fp+ip Jp
Zustand (c) Gesunde Kranke Stichprobenumfang (s)
Randsummen X tn+fp=cn=u fn+tp=cp=a tn+fn+fp+tp odds ratio
(OR)
A = I Sensitivitat t
Verhaltnissezu 3 Spezifitat o iokei . ppv
Randsummen 0% true negative rate (tnr) true p.(.)smve rate (tpr) Genauigkeit (acc) ﬁ) fdl’
Raten 9 1. o Teststarke bzw. Macht accuracy L=
(engl. ,rates*) E-'i m (power; 1- 3 ) recall _ tm*tp ﬁ ﬂ
. c
Raten mit 3 in+ fi ip tn+ fn+ fp+ip n ) npv
gleichem ] Jp fn+itp =
Nenner : ppv
ergdnzen sich > alpha O beta [3 Ungenauigkeit (iac) (1 —ppV)
zul @ Fehler 1. Art Fehler 2. Art -
Raten sind 3 | false positiverate (fpr) | false negative rate (fnr) fn+ fp (1 - npv)
bedingte P & p-value; 1-tnr 1-tpr tm+ fn+ fp+tp npv
zweier S fp fn =
3 _Jr _Jr
Randsummen @ m+ fo fatip
Verhiltnisse der i Chance Test positiv vs. Chance Test positiv vs. odds ratio (OR bZ\;V. odr) Kreuzprodukt
Felder 5 | negativ bei Gesundheit | negativ bei Krankheit W Ipr pr ipXin
untereinander E (opu) (opa) ﬂ - far _ (1 _tp”) = JnX fp
Chancen & o _ Jpr i _1pr o for (l—mr) _LR+
(engl. ,odds®) tn tnr fn far m nr IR
o]
(@ Likelihood ratio neg. Test | Likelihood ratio pos. Test
2 (LR- bzw. [rn) (LR+ bzw. Irp) Area under curve (AUC)
(on
Verhiltnisse der 2. _r _p 1 1 tpXin— fpX fn
Raten @ ipr _ fn+ip far _ fn+ip S5t
o F L pr_furp . | fir_ fisip 2 2 (ip+ o) fuein)
Quotlent.en =3 fpl’ ﬁ? mr n _
(engl. ,ratios*) 3 —
(ofrates) 3 tm+ fp m+ fp (Sensitivitit + Spezifitcit )
5 (l—tpr) _ far tpr___ipr 2
3 thr tnr (1—tnr)  fpr

Modifiziert und erweitert nach einer Darstellung der englischen Wikipedia zum positiv pradiktiven Wert (Wikipedia, 2016).
Die Referenzen zu den Formeln sind bei den folgenden Einzelldarstellungen der Mal3zahlen angegeben. Zusammenfas-
sende Darstellungen mehrerer KenngréBen finden sich u. a. bei Powers und Fawcett (Fawcett, 2006; Powers, 2011).
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3.3 Kennzahlen

Als Mal} der Befundiibereinstimmung dienen KenngrofRen. Welche KenngréRen sich jeweils an-
bieten, hangt zuvorderst vom Skalenniveau der zu untersuchenden Variable ab, also davon, ob
es sich um ein kontinuierliches oder kategoriales Merkmal handelt, wobei innerhalb kategorialer
Merkmale nach nominalen und ordinalen Merkmalen unterschieden wird. Ferner lassen sich die
Kenngrofien in Malde der Prazision und Male der Richtigkeit gliedern. Jede KenngrolRe beleuch-
tet dabei immer nur einen Teilaspekt von Prazision oder Richtigkeit. Ein einziges Mal3, das samt-
liche Vorzlige in sich vereint (engl. omnibus index) gibt es nicht. Um ein moglichst vollstandiges
Bild des Sachverhaltes zu erhalten, miissen daher verschiedene Kenngrofien betrachtet werden.
So sind Kenngrofien etwa auf positive Befunde fokussiert (z. B. Sensitivitat), andere auf negative
Befunde (z. B. Spezifitat), korrigieren fiir zufallige Ubereinstimmung (Kappa) oder sind vom Ein-
fluss der Randsummen bzw. Pravalenz weitgehend unabhangig (z. B. odds ratio). Einige MalRzah-
len der Vier-Felder-Tafel lassen sich nicht ohne Weiteres auf mehrdimensionale Arrays verallge-
meinern. Die wichtigsten KenngroRen werden im Folgenden vorgestellt. Flr alle Kenngrofien
gilt: Die unbekannten Wahrscheinlichkeiten, respektive Haufigkeiten in der Grundgesamtheit,
werden gemalR einem empirischen Verstandnis von Wahrscheinlichkeit anhand der beobachte-
ten Haufigkeiten in der Stichprobe, die in der Kontingenztafel dargestellt sind, geschatzt.

3.3.1 Skalenniveau und Gliederung

Kontinuierliche Merkmale kommen in der Medizin zwar haufig vor (z. B. Labormesswerte, Blut-
druck etc.), werden jedoch zur Interpretation meistens umgehend in kategoriale Grofien trans-
formiert (z. B. Normalbefund/pathologischer Befund bei Labormesswerten und Hypotonie / Nor-
motonie/Hypertonie beim Blutdruck). Die meisten Variablen liegen somit auf einer Nominal-
bzw. Ordinalskala. Im Befundfragebogen wurde mit dem maximalen Stenosegrad nur ein einzi-
ges Merkmal auf einer kontinuierlichen Skala erhoben, das im Rahmen der Auswertung aber auf
die ordinale Myer-Cotton Klassifikation abgebildet wurde. Kennzahlen zur Beurteilung der Uber-
einstimmung kontinuierlicher Merkmale, wie der Intra-Klassen-Korrelationskoeffizient (ICC), fan-
den im Rahmen dieser Studie daher keine Anwendung. Kennzahlen zur Beurteilung der Uberein-
stimmung kategorialer Merkmale werden fast ausnahmslos aus Feldern der Vier-Felder-Tafel
konstruiert. Nach der Art ihrer Konstruktion kann man diese Kennzahlen gliedern in

Verhaéltnisse der Felder zu den Randsummen: Raten (engl. rates)

Verhaltnisse der Felder untereinander: Chancen (engl. odds)

Verhaltnisse der Raten zueinander: Quotienten (engl. ratios)
Die im Rahmen dieser Studie angewendeten KenngroRen werden im kommenden Abschnitt ge-
mal dieser Gliederung eingefiihrt.

3.3.2 Kennzahlen der Prazision

Kennzahlen der Prazision werden unabhangig von einer Referenz (hier dem Goldstandard) be-
rechnet. Sie beschreiben die relative Ubereinstimmung der Werte untereinander bzw. ihre Streu-
ung, sagen aber nichts lber deren absolute Lage aus (siehe Zielscheibenanalogie Seite 56). Im
Gegensatz zu den Kennzahlen der Richtigkeit werden sie unabhéangig von der Vier-Felder-Tafel
bzw. Kontingenztafeln konstruiert.

3.3.2.1 Durchschnittliche positive Ubereinstimmung

In der Literatur ist derzeit keine etablierte, referenzunabhdngige MaRzahl fiir die Ubereinstim-
mung zwischen mehreren Untersuchern bekannt. Im Rahmen dieser Arbeit wurde daher das
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Konzept der ,,durchschnittlichen positiven Ubereinstimmung“ (kurz mag nach engl. ,mean posi-
tive agreement®) entwickelt. Dabei wird zunachst eine Tabelle konstruiert in der in den Zeilen die
beurteilten Videos und in den Spalten die Untersucher aufgetragen sind (siehe Beispiel Tabelle
3.7). Fiir jede Klasse und jedes Video wird dann aus dem Verhaltnis der in der jeweiligen Klasse
ibereinstimmenden Untersucher zu allen Untersuchern die prozentuale Ubereinstimmung (kurz
pca nach engl. ,percentual agreement®) bestimmt. Bei Befunden, die von nur einem Untersu-
cher erhobene wurden, wurde die pca fiir die Berechnung der durchschnittlichen positiven Uber-
einstimmung gleich 0 gesetzt, da der Begriff Ubereinstimmung erst ab 2 Untersuchern sinnvoll
definiert werden kann.

Tabelle 3.7 erklart die durchschnittliche positive Ubereinstimmung anhand eines Beispiels
mit 4 Untersuchern, 5 Videos und einer binaren Klassifikation in positiv (1) und negativ (0). Fur
die Klasse positiv (1) ergibt sich in Video 1, angesichts fehlender positiver Befunde, eine Uberein-
stimmung von 0 %. In Video 3 errechnet sich eine prozentuale Ubereinstimmung von 25 %. Da es
sich um den Befund eines einzigen Untersuchers handelt, liegt jedoch keine Ubereinstimmung
vor, sodass in die Berechnung der durchschnittliche positiven Ubereinstimmung eine 0 einflieRt.
In den Videos 3, 4 und 5 liegt die prozentuale Ubereinstimmung bei 50 %, 75 % respektive 100 %.
Die durchschnittliche Ubereinstimmung (iber alle Videos liegt somit bei 75 %”. Das Beispiel der
mittleren positiven Ubereinstimmung fiir negative Befunde ist komplementér hierzu. Dieser Al-
gorithmus zur Berechnung der positiven Ubereinstimmung wurde in einer R-Funktion umge-
setzt.

Tabelle 3.7: Beispiel Berechnung mittlere positive Ubereinstimmung

Video Untersucher1l Untersucher2 Untersucher3 Untersucher4 pca (1) pca (0)
1 0 0 0 0 0 100
2 1 0 1 0 50 50
3 1 0 0 0 (25)0 75
4 1 1 1 0 75 (25)0
5 1 1 1 1 100 0
mpa 75 75

Vier Untersucher bewerten 5 Videos als positiv (1) oder negativ (0). Die mittlere positive Ubereinstimmung (mpa)
betrdigt im Beispiel fiir positive wie auch negative Befunde 75 %.

Die mittlere positive Ubereinstimmung beriicksichtigt nur positive Falle. Wiirden im Beispiel der
Tabelle 3.7 Videos mit durchgehend negativer Befundung hinzugefiigt, hatte das auf die mittlere
positive Ubereinstimmung keinen Einfluss. Die Pravalenz einheitlich negativer Befunde ist somit
fur die mittlere positive Ubereinstimmung irrelevant. Fiir die Berechnung der mittleren positiven
Ubereinstimmung Gber mehrere positive Befundkategorien (z. B. kombinierte Stenosen) wurde
der Durchschnitt der mittleren positiven Ubereinstimmung der einzelnen Kategorien gebildet,
wobei deren relative Haufigkeit berlicksichtigt wurde. Dabei wurden die Kategorien negative Be-
funde und Fehlwerte nicht beriicksichtigt (analog zur Berechnung in den einzelnen Kategorien).

3.3.2.2 Kappa nach Fleiss

Koeffizienten, die Ubereinstimmung unter Beriicksichtigung zufalliger Ubereinstimmung mes-
sen, werden mit dem griechischen Buchstaben Kappa bezeichnet. Unter den zahlreichen Varian-
ten von Kappa ist das Kappa nach Fleiss (Fleiss, 1971) eine Mdglichkeit, Ubereinstimmung unab-
hangig von einer Referenz zu bestimmen. In R ist das Kappa nach Fleiss u. a. in der Funktion
kappam.fleiss aus der Bibliothek irr implementiert (Gamer u. a., 2007, 2012). Alternative Kappa

(50 9%+75 %+100 %)/3
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Indices fir mehrere Untersucher sind u. a. das Kappa nach Light (Light, 1971) und das Kappa
nach Conger (Conger, 1980).

3.3.3 Kennzahlen der Richtigkeit

Kennzahlen der Richtigkeit priifen die absolute Ubereinstimmung zu einer Referenz (hier dem
Goldstandard). Sie beruhen samtlich auf den GroRen der Vier-Felder-Tafel (Seite 64).

3.3.3.1 Genauigkeit

Die Genauigkeit (engl. accuracy, kurz acc) ist die wahrscheinlich intuitivste und bekannteste
MessgroRe der Richtigkeit. Sie bezeichnet die Wahrscheinlichkeit, einen Patienten richtig zu klas-
sifizieren, also entweder als richtig gesund oder richtig krank und entspricht somit dem Verhalt-
nis der richtigen Befunde (siehe Tabelle 3.4 Seite 61) im Vergleich zur Gesamtheit aller Befunde
der Stichprobe. Die Genauigkeit bertcksichtigt gleichberechtigt richtig positive und richtig nega-
tive Befunde. Das Kappa nach Cohen kann als eine Form der Genauigkeit angesehen werden, die
fur die gemall den Randsummen zu erwartende, ,,zufallige“ Wahrscheinlichkeit korrigiert.

Formel 3.4: Genauigkeit

englisch:  accuracy Abkirzung:  acc

Definition:  Anteil der richtig klassifizierten Personen an der Stichprobe.

o m+ip Richtige(l‘)
G keit = -
e =+ fn+ [ Stichprobe s)
Formeln: — p+in ip fp"'m o
( s )(Ip+tn)+( s )(ﬁ”’”)

= Privalenz X Sensitivitit +( 1 — Privalenz ) X Spezifitiit
Literatur: (Albergu. a., 2004; Uebersax, 2014)

Rechnerische Definition der Genauigkeit als MaRzahl der Richtigkeit in der Vier-Felder-Tafel.

Man kann die Genauigkeit als gewichtetes Mittel von Sensitivitat und Spezifitat eines Testes auf-
fassen, wobei die Sensitivitat mit der Pravalenz gewichtet wird, die Spezifitat mit dem Komple-
ment der Pravalenz (Formel 3.4). Die Genauigkeit ist als MaRzahl der Ubereinstimmung irrefiih-
rend je groRer die Differenz zwischen Sensitivitat und Spezifitat ist und/oder je mehr die Prava-
lenz von 50 % abweicht (Alberg u. a., 2004). Um diese Irreflihrung zu vermeiden wird die Genau-
igkeit verbreitet durch MaRe wie Kappa ersetzt bzw. ergdnzt, die fir zufallige Ubereinstimmung
korrigieren.

3.3.3.2 Positive und negative Ubereinstimmung

Im Gegensatz zur Genauigkeit, als Gesamtmal fiir richtig positive und richtig negative Befunde
fokussiert sich die positive Ubereinstimmung auf die Richtigkeit positiver Befunde.

Formel 3.5: positive Ubereinstimmung

englisch:  positive agreement, proportion of specific agreement Abkiirzung:  pag

Definition:  MaR fiir die Ubereinstimmung in positiven Befunden der Vier-Felder-Tafel.

P o _ 2t tp _ 2tp
— positive Ubereinstimmung = s+(tp—tn)_ 2tp+fn+ﬁ9_2tp+fn+ﬁ9
2

Literatur: (Cicchetti, Feinstein, 1990; Cunningham, 2009; Hripcsak, Heitjan, 2002; Uebersax, 2014)
Rechnerische Definition der positiven Ubereinstimmung in der Vier- Felder- Tafel.
Fleiss verbalisiert die positive Ubereinstimmung als bedingte Wahrscheinlichkeit eines positiven
Befundes des einen Beobachters, unter der Bedingung eines positiven Befundes des anderen Be-
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obachters, wobei der Beobachter zufallig ausgewahlt wird (Fleiss, 1981; Graham, Bull, 1998). Die
positive Ubereinstimmung betrachtet beide Beobachter als gleichwertig. Die Entsprechung der
positiven Ubereinstimmung fiir negative Befunde ist die negative Ubereinstimmung.

Formel 3.6: negative Ubereinstimmung

englisch:  negative agreement, proportions of specific agreement Abkirzung: nag

Definition:  MaR fiir die Ubereinstimmung in negativen Befunden der Vierfeldertafel.

g o 2tn
Formel:  Negative Ubereinstimmung = ——————
2+ fn+ fp
Literatur: (Cicchetti, Feinstein, 1990; Cunningham, 2009; Hripcsak, Heitjan, 2002; Uebersax, 2014)
Rechnerische Definition der negativen Ubereinstimmung in der Vierfeldertafel.

Zufallskorrigierte Varianten der positiven und negativen Ubereinstimmung sind in beiden Fllen
identisch mit dem Kappa nach Cohen.

3.3.3.3 Raten (Verhaltnisse der Felder zu den Randsummen)

Raten (engl. rates) sind Verhaltnisse, die zu Randsummen der Vier-Felder-Tafel gebildet werden.
Prominenteste Vertreter sind die Sensitivitat und Spezifitat. Raten kdnnen auch als bedingte
Wahrscheinlichkeiten zweier Randsummen aufgefasst werden. Sie beschreiben die Wahrschein-
lichkeit fur das Eintreten der einen Randsumme unter der Bedingung der anderen Randsumme:
p(Randsumme 1 | Randsumme 2). Die Sensitivitat ist zum Beispiel die Wahrscheinlichkeit eines
positiven Tests (Randsumme 1) unter der Bedingung von Krankheit (Randsumme 2). Raten ma-
chen also entweder eine Aussage uber die Wahrscheinlichkeit des Testergebnisses bei gegebe-
nem Zustand, oder die Wahrscheinlichkeit des Zustandes bei gegebenem Testergebnis. Die Raten
dieser beiden Gruppen sind insofern spiegelbildlich zueinander, als die Ereignisse der bedingten
Wahrscheinlichkeit vertauscht sind (P(A|B) versus P(B|A)).

Tabelle 3.8: Raten der Felder der Vier-Felder-Tafel

Wahrscheinlichkeiten der Testergebnisse Wahrscheinlichkeiten der Zustinde
bei gegebenem Zustand bei gegebenem Testergebnis
P(Test | Zustand) P(Zustand | Test)

Spezifitat = true negative rate (tnr) P(Testnegativ|Gesundheit)  Negativ prédiktiver Wert (npv) P(Gesundheit|Testnegativ)
Sensitivitat = true positive rate (tpr) P(Testpositiv|Krankheit) Positiv pradiktiver Wert (ppv) P(Krankheit|Testpositiv)
Alpha = false positive rate (fpr) P(Testpositiv|Gesundheit) False discovery rate (fdr) P(Gesundheit|Testpositiv)
Beta = false negative rate (fnr) P(Testnegativ|Krankheit) False omission rate (for) P(Krankheit| Testnegativ)

Modifiziert nach Tabelle 1 im Supplement zu Westover (2011).

Raten mit der gleichen Randsumme im Nenner erganzen sich zu 1 und konnen deshalb als kom-
plementare Raten bezeichnet werden.

Formel 3.7: Raten mit gleichem Nenner ergénzen sich zu 1

Randsumme im Nenner Komplementare Raten Summe
Gesunde Spezifitat + Alpha
Kranke Sensitivitat + Beta —
Negative Negativer pradiktiver Wert + False omission rate = 1
Positive Positive pradiktiver Wert + False discovery rate

Komplementdre Raten der Vier-Felder-Tafel.

Auch die Verhaltnisse der Randsummen zum Stichprobenumfang (ebenfalls eine Randsumme)
konnen als Rate bezeichnet werden. Diese Raten geben den Anteil der Gesunden, Kranken,
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(Test)Negativen und (Test)Positiven an der Stichprobe an. Die relativen Anteile der Randsummen
am Stichprobenumfang entsprechen dem Erwartungswert der Raten der Felder bei Zufalligkeit.

Formel 3.8: Raten der Randsummen der Vier-Felder-Tafel
tn+fp  _u_ Gesunde
tn+fn+fp+tp s Stichprobenumfang

Gesundrate = =zufdllig zuerwartender npv

fnttp  _a_ Kranke

Krankrate= ===
tn+fn+fp+tp s Stichprobenumfang

=zufdllig zuerwartender ppv

tn+tfn  _n_ Negative

Negativrate=————— ——=—=
gatv tn+fn+fp+tp s Stichprobenumfang

= zufdllig zu erwartende Spezifitdt

fpttp  _p_ Positive
tn+fn+fp+tp s Stichprobenumfang
Raten der Randsummen und lhre Beziehung zu den zufdllig zu erwartenden Raten der Felder der Vier-Felder-Tafel.

Positivrate=

=zufdllig zu erwartende Sensitivitdt

3.3.3.3.1 Sensitivitat, Spezifitat und Youden J

Die Sensitivitat ist die Wahrscheinlichkeit, einen Kranken mit einem Test als krank zu erkennen.
Sie ist die bedingte Wahrscheinlichkeit, dass der Test im Falle von Krankheit positiv ausfallt.

Formel 3.9: Sensitivitat

englisch:  sensitivity, true positive rate, power, recall Abkiirzung: sen, tpr

Definition:  Wahrscheinlichkeit einen Kranken als krank zu klassifizieren.

tp _ richtig Testpositive _ 1-B
+ fn Kranke(a)

(Altman, Bland, 1994a; Hilgers u. a., 2007: S. 83; Kraemer, 1992: S. x; Sachs, Hedderich, 2006: S. 133; Spitalnic,
2004b)

Rechnerische Definition der Sensitivitdt in der Vier-Felder-Tafel.

In der Vier-Felder-Tafel wird die Sensitivitat liber den Anteil der richtig als krank erkannten
Testpersonen (tp) an der Gesamtheit der tatsachlich kranken Testpersonen (fn+tp) geschatzt.
Sie ist eine Malkzahl innerhalb der Gruppe der Kranken. Die Sensitivitat wird auch als Falsch-Posi-
tive-Rate (engl. true positive rate; kurz tpr) bezeichnet und entspricht in der Nomenklatur sta-
tistischer Tests der Teststarke bzw. Macht (engl. power). Sie ist ein Mal der ,Empfindlichkeit”
bzw. Trennscharfe eines Tests. Die Gesamt-Sensitivitat liber mehrere Klassen wurde gemal} der
Definition in der R-Bibliothek multiclasstesting (Nardini, Liu, 2014) bestimmt. Analog zum Kappa
nach Cohen (Formel 3.28 Seite 79) wurde eine Variante der Sensitivitat vorgeschlagen, die die zu-
fallig zu erwartende Ubereinstimmung beriicksichtigt.

Formel: Sensitivitdt =

Literatur:

Formel 3.10: korrigierte Sensitivitat nach Kraemer, Coughlin und Jamart

englisch:  chance corrected sensitivity, rescaled sensitivity Abkiirzungen:  kse, A, x(1,0)

Definition:  Zufallskorrigierte Wahrscheinlichkeit einen Kranken mit einem Test als krank zu klassifizieren.

p ___ Jprp tpr _p
ks = fntip tn+ fo+ fp+ip _ s _ Sensitivitit — Positivrate _ npv — Negativrate
tn+ fn n Negativrate Positivrate
Formeln: I S e— —
tn+ fn+ fp+tp s
__ Sensitivitdt — zufillig erwartete Sensitivitit _ sen—[senX pre+(1—spe)x(1— pre)]
1— zufillig erwartete Sensitivitdt spe X(1—pre)+(1—sen)X pre

Literatur: (Coughlin, Pickle, 1992; Jamart, 1992; Kraemer, 1985, 1992: S. 40)
Rechnerische Definition der korrigierten Sensitivitdt in der Vier-Felder-Tafel.
Die Spezifitat ist die Wahrscheinlichkeit, einen Gesunden als gesund zu klassifizieren. Sie wird in
der Vier-Felder-Tafel (Tabelle 3.6 Seite 64) Uiber den Anteil der richtig als gesund erkannten
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Testpersonen (tn) an der Gesamtheit der tatsachlich gesunden Testpersonen (tn+fp) in der
Stichprobe geschatzt. Sie ist eine MaRzahl innerhalb der Gruppe der Gesunden.

Formel 3.11: Spezifitat

englisch:  specificity, true negative rate Abkirzung: spe, tnr

Definition: Wahrscheinlichkeit, einen Gesunden mit einem Test als gesund zu klassifizieren.

Formeln:  Spezifitiit = tn___ richtig Testnegative _ 1—
tn+ fp Gesunde
Literatur: (Altman, Bland, 1994a; Kraemer, 1992: S. x; Sachs, Hedderich, 2006: S. 132-133; Spitalnic, 2004b)
Rechnerische Definition der Spezifitdt in der Vier-Felder-Tafel.
Wie bei der Sensitivitat kann auch fiir die Spezifitat in Anlehnung an das Kappa nach Cohen (For-
mel 3.28 Seite 79) eine Variante berechnet werden, die die zuféllig zu erwartende Ubereinstim-

mung mit einbezieht.

Formel 3.12: korrigierte Spezifitdt nach Kraemer, Coughlin und Jamart

englisch: chance corrected specificity Abkirzung:  ksp, i, x(0,0)
Definition: Zufallskorrigierte Wahrscheinlichkeit, einen Gesunden mit einem Test als gesund zu klassifizieren.
m_ i+ fn P
ksp= tn+fp tn+fn+ fp+tp _ S _ Spezifitdt — Negativrate _ ppv—Krankrate
Formeln: fo+tp P Positivrate Gesundrate
tn+ fn+ fp+tp s
__ Spezifitit — zufdllig erwartete Spezifitit _ spe—[spe (1—pre)+(1—sen)x pre]
~ 1—zufillig erwartete Spezifitit ~ senX pre+(1—spe)(1— pre)

Literatur: (Coughlin, Pickle, 1992; Jamart, 1998; Kraemer, 1992: S. 41)
Rechnerische Definition der zufallskorrigierten Spezifitdt in der Vier-Felder-Tafel.
Aus der zufallskorrigierten Sensitivitat und Spezifitdt nach Kraemer, Coughlin und Jamart kann
im Verein mit dem Stichprobenumfang die »* -Teststatistik abgeleitet werden.

Formel 3.13: Chi-Quadrat-Teststatistik liber korrigierte Sensitivitat & Spezifitdt formuliert

englisch: chi-square-statistic Abkiirzung: %’

Formeln: 5 =g X kseX ksp = Stichprobenumfang X korrigierte Sensitivitiit X korrigierte Spezifitdit

Literatur: (Jamart, 1992: S. 1036; Kraemer, 1992: S. 41)
Die Chi-Quadrat-Statistik kann aus dem Stichprobenumfang und der korrigierten Sensitivitdt und Spezifitdt nach
Kraemer, Coughlin und Jamart (Formeln 3.10 und 3.12) abgeleitet werden.
Aus den Formeln 3.10 und 3.12 wird ersichtlich, dass zufallskorrigierte Sensitivitat und Spezifitat
alleine aus Sensitivitat, Spezifitat und Pravalenz konstruierbar sind. Neben der hier vorgestellten
zufallskorrigierten Sensitivitat und Spezifitdt nach Kraemer, Coughlin und Jamart (Coughlin,
Pickle, 1992; Jamart, 1998; Kraemer, 1992: S. 40-41) wurde von Brenner und Gefeller ein anderer
Berechnungsmodus vorgeschlagen, der unabhangig von der Pravalenz ist. Diese Variante ist eng
mit den Likelihood ratios und dem Youden J verwandt (Brenner, Gefeller, 1994; Gefeller, Brenner,
1994). Beide Varianten der Sensitivitat und Spezifitat sind umstritten (Holle, Windeler, 1997).

Das sogenannte Youden J, das auch als Youden Index bezeichnet wird, fasst Sensitivitat und

Spezifitat zu einer gemeinsamen Grof3e zusammen. Mithilfe des Youden Index kann der optimale
Schwellenwert eines diagnostischen Tests bestimmt werden.
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Formel 3.14: Youden J

englisch: ~ Youden J Abkiirzung: J
l(tp—fn_'_tn—fp _tpXtn— fuX fp

2 p+fu fprm (ip+ fun)(fp+m)
Literatur: (Hedderich, Sachs, 2016: S. 181; Youden, 1950)

Rechnerische Definition des Youden J in der Vier-Felder-Tafel.

3.3.3.3.2 Alpha und Beta

Alpha gibt die Wahrscheinlichkeit eines (falsch) positiven Tests bei Gesunden an und wird auch
als falsch-positiv-Rate (engl. false positive rate; kurz fpr) bezeichnet.

=Sensitivitdt + Spezifitdit — 1

Formel:

Formel 3.15: alpha

englisch:  Alpha, false positive rate, type | error Abkiirzung: O, fpr

Definition: Die Wahrscheinlichkeit fiir einen positiven Test bei Gesunden.

Ip

in+ fp
Literatur: (Hedderich, Sachs, 2016: S. 427; Sachs, Hedderich, 2006: S. 308 f.)
Rechnerische Definition von Alpha in der Vier-Felder-Tafel.

Formel:

Im Kontext des statistischen Testens spricht man vom Fehler 1. Art oder Risiko I. Alpha entspricht
der Irrtumswahrscheinlichkeit, eine falsche Hypothese als richtig einzustufen. Alpha markiert so-
mit das Signifikanzniveau eines statistischen Tests. Im medizinischen Umfeld werden fiir alpha
ublicherweise Irrtumswahrscheinlichkeiten von 0,05 (,,signifikant“) oder 0,01 (,,hoch signifikant®)
in Kauf genommen.

Formel 3.16: beta

englisch:  beta, false negative rate, type Il error Abkiirzung: [3 , fnr

Definition: ~ Wahrscheinlichkeit eines negativen Testergebnisses bei Krankheit

fn _ falsch Negative
fo+tp Kranke

Literatur: (Hedderich, Sachs, 2016: S. 427; Sachs, Hedderich, 2006: S. 308 f.)
Rechnerische Definition von Beta in der Vier-Felder-Tafel.
Beta gibt die Wahrscheinlichkeit eines (falsch) negativen Tests bei Kranken an und wird auch als
falsch-negativ-Rate (engl. false negative rate; kurz fnr) bezeichnet. Im Zusammenhang mit statis-
tischen Tests heil’t Beta Fehler 2. Art oder Risiko II. Der Fehler 2. Art gibt die Wahrscheinlichkeit
an, eine richtige Hypothese als falsch zu verwerfen. Im Gegensatz zum bewusst gewahlten Alpha
ist Beta ein schwer zu kontrollierender Parameter. Beta ist mit Alpha invers korreliert: Je kleiner
o desto grofer B und desto kleiner die Teststarke. Alpha und Beta nehmen beide mit zuneh-
mendem Stichprobenumfang (s) ab. Neben @ und s ist die EffektgroRe die fiir f bestimmende
Variable. (Theorie: Bortz u. a., 2008: S. 36-43; interaktive Graphik: Jeske, 2001: Abschn. Fehler 1.
und 2. Art; Praxis in R: Kabacoff, 2011: Kap. 10). Alpha und Beta sind bedingte Wahrscheinlichkei-
ten: Alpha gilt fiir den Fall, dass HO falsch ist (P|HO- > nur 1. Spalte), Beta fiir den Fall, dass HO
richtig ist (P|HO+ - nur 2. Spalte). Alpha+Spezifitdt sowie Beta+Sensitivitat ergdanzen sich deshalb
jeweils (in ihrer Spalte) zu 1 (Sachs, Hedderich, 2006).

Formeln: =1—Sensitivitdt

3.3.3.3.3 positiver und negativer pradiktiver Wert

Der positive pradiktive Wert gibt die Wahrscheinlichkeit an, tatsachlich krank zu sein, wenn das
Testresultat positiv ausgefallen ist. Es handelt sich also um die bedingte Wahrscheinlichkeit fur
Krankheit unter der Bedingung eines positiven Testresultates. Der positive pradiktive Wert heilt
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auch a posteriori Wahrscheinlichkeit fur Krankheit bzw. Posttestwahrscheinlichkeit - im Gegen-
satz zur Pravalenz als a priori Wahrscheinlichkeit fiir Krankheit. Der positive pradiktive Wert
wird in der Vier-Felder-Tafel liber das Verhaltnis der tatsachlich Kranken an den Testpositiven ge-
schatzt und lasst sich auch durch Pravalenz, Sensitivitat und Spezifitat beschreiben. Er ist eine
MalRzahl innerhalb der Gruppe der Testpositiven. Der gemeinsame Pradiktive Wert flir mehrere
Kategorien wurde gemalt der Definition und Implementierung in der R-Bibliothek
Multiclasstesting (Nardini, Liu, 2014) bestimmt.

Formel 3.17: positiver Vorhersagewert, positiver pradiktiver Wert

englisch: positive predictive value Abklrzung: ppv

Definition: Wahrscheinlichkeit, einen Kranken im Test als krank zu klassifizieren.

Formeln tp _ richtig Testpositive _ ( Préivalenz X Sensitivitiit )
it fp Testpositive Priivalenz X Sensitivitit+(1— Préivalenz ) X (1 — Spezifitdt )
Literatur: (Altman, Bland, 1994b; Bortz, Lienert, 2008: S. 262; Gallagher, 2005; Hilgers u. a., 2007: S. 84; Kraemer, 1992: S. x; Li

u. a., 2007; Sachs, Hedderich, 2006: S. 132-133; Weil}, 2013: S. 213)

Rechnerische Definition des positiven prédiktiven Wertes in der Vier-Felder-Tafel.

Analog zum positiven pradiktiven Wert gibt der negative pradiktive Wert die Wahrscheinlichkeit
flir Gesundheit bei einem negativen Testresultat an. Der negative pradiktive Wert wird in der Vier-
Felder-Tafel Uber das Verhaltnis der tatsachlich Gesunden an den Testnegativen geschatzt. Wie
der positive pradiktive Wert kann auch der negative Pradiktive Wert durch Pravalenz, Spezifitat
und Sensitivitat ausgedriickt werden. Das macht deutlich, dass die pradiktiven Werte erheblich
von der Pravalenz beeinflusst sind.

Formel 3.18: negativer Vorhersagewert, negativer pradiktiver Wert

englisch:  negative predictive value Abkiirzung: npv

Definition: Wahrscheinlichkeit, einen Gesunden im Test als gesund zu klassifizieren.

tn _ richtig Testnegative _ Spezifitiit X (1— Prévalenz )
Formel:  tn+ fn Testnegative Spezifitiit X(1— Prévalenz )+(1— Sensitivitdit )X Préivalenz
= 1—fdr

(Altman, Bland, 1994b; Bortz, Lienert, 2008: S. 263; Gallagher, 2005; Hilgers u. a., 2007: S. 84; Kraemer, 1992: S. x; Li

Li : R
Iteratur: 2. 2007; Sachs, Hedderich, 2006: S. 132-133)

Rechnerische Definition des negativen prédiktiven Wertes in der Vier-Felder-Tafel.

3.3.3.3.4 false omission rate und false discovery rate

Der Anteil negativer Testergebnisse, die falsch sind, wird als engl. ,,false omision rate“ (kurz for),
der Anteil positiver Testergebnisse, die falsch sind, als engl. ,false discovery rate“ (kurz fdr) be-
zeichnet. Die false omission rate entspricht der Wahrscheinlichkeit trotz eines negativen Testes

krank zu sein, die false discovery rate der Wahrscheinlichkeit trotz eines positiven Testes gesund
zu sein.

Formel 3.19: false omission rate

englisch: false omission rate Abkiirzung: for | false discovery rate Abkiirzung: fdr
Definition: Anteil falsch Negativer an den Negativen. Anteil falsch Positiver an den Positiven.
fn Falsch Negative fp Falsch Positive
Formel: = : =1—npv = — =1-ppv
tn+ fn Negative fp+ip Positive
Literatur: (Supplement Westover u. a., 2011: S. 4)

Rechnerische Definition der false omission rate und false discovery rate in der Vier-Felder-Tafel.

72 INTER BEOBACHTER VARIABILITAT IN DER PADIATRISCHEN BRONCHOSKOPIE



3.3 KENNZAHLEN

3.3.3.4 Ratios (Verhadltnisse der Raten)

Aus den Verhaltnissen der Raten zueinander lassen sich weitere Maldzahlen bilden. Die wichtigs-
te von lhnen ist die sogenannte odds ratio (OR).

3.3.3.4.1 0dds - Chancenverhaltnisse

Der Sprachgebrauch von odds im Englischen ist variabel (Fulton u. a.,2012) und kann in etwa mit
»Chancenverhaltnis“ ins Deutsche lGibertragen werden. Die odds gibt das Verhaltnis zwischen der
Wahrscheinlichkeit des Eintretens eines Ereignisses und der des Nicht-Eintretens an. Ein Chan-
cenverhaltnis von 1: 4 bedeutet, dass in einem von 5 Fallen ein positiver Ausgang zu erwarten ist
und entspricht somit einer Wahrscheinlichkeit von 0,2 (20 %).

Formel 3.20: Allgemeine Formel fiir odds
odds

englisch: Abkiirzung: odd

Definition: Verhaltnis zwischen der Wahrscheinlichkeit des Eintretens eines Ereignisses und der des Nicht-Eintretens.

odds(A):%

Formel:

Literatur: (Hilgers u. a., 2007: S. 235)

Rechnerische Definition der odds in der Vier-Felder-Tafel.

Das Verhaltnis zwischen komplementaren Raten (z. B. Sensitivitat & Beta bzw. Spezifitat und Al-
pha), also solchen, die sich zu 1 erganzen, entspricht genau der Definition der odds: die den
komplementaren Raten gemeinsame Randsumme im Nenner kirzt sich im Doppelbruch heraus
(Formel 3.21). Die odds der Vier-Felder-Tafel entsprechen somit dem Verhaltnis zwischen Fel-
dern, die eine gemeinsame Randsumme bilden. Die odds der Vier-Felder-Tafel werden also
gleichzeitig vom Verhaltnis zwischen komplementaren Raten wie auch vom Verhaltnis zwischen
zwei Feldern definiert. Dem entsprechend kdnnen aus den Feldern der Vier-Felder-Tafel horizon-
tal und vertikal vier unterschiedlich zusammengesetzte odds definiert werden - eine pro Rand-
summe.

Formel 3.21: Chancenverhéltnisse der Vier-Felder-Tafel

Randsumme Formeln In Worten kurz
3 o N Ip Wabhrscheinlichkeit
% q% Kranke pr__ _ Sensitivitdt _ fn+tp _1ip positiv : negativ opa
=0 (1 —tpr) Beta fn fn bei Krankheit
s 8 Tutip p(p:nja)
- 0
§ z 7fp Wahrscheinlichkeit
0% i Gesunde fpr _ Alpha _ tn+ fp :f_p positiv : negativ opu
Q . . : B
% 3 (1_ﬁ9r) Spezifitiit n n bei Gesundheit
3, m+fp p(p:nju)
g o l Wahrscheinlichkeit
5 Negative for _ false omission rate _In+ fn _fn krank : gesund .
= % (1— for) negativ prédiktiver Wert tn tn bei negativem Test
=8 in+ fin pla:uin)
= ‘3" P
% 5 . o P Wahrscheinlichkeit
B Positi ppv  _ positiv prddiktiver Wert _ fp+itp _ tp krank : gesund
o} ositive = - = = L oa
é’ % (1—ppv) false discovery rate fp fp bei PC;S(:l;/rpn)”' Test P
a .
s Jp+ip

(Glasu. a.,2003: S. 1130)
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Zwei odds formulieren das Chancenverhaltnis des Testergebnisses (positiv versus negativ) bei
gegebenem Zustand und zwei das Chancenverhaltnis des Zustandes (krank versus gesund) bei
gegebenem Testergebnis. Die vier odds geben somit die Wahrscheinlichkeit eines positiven Test-
ergebnisses im Vergleich zu einem negativen bei Krankheit und Gesundheit bzw. die Wahrschein-
lichkeit von Krankheit im Vergleich zu Gesundheit bei negativem und positivem Test an. Es han-
delt sich also um bedingte Wahrscheinlichkeiten. Die odds der Vier-Felder-Tafel selbst werden
selten diskutiert, sind aber Berechnungsgrundlage fiir eine der wichtigsten MaRRzahlen, die soge-
nannten odds ratio (OR).

3.3.3.4.2 odds ratio, Yules Q und Yules Y

Wie der Name sagt wird die odds ratio aus dem Verhaltnis der odds gebildet. Und zwar entweder
aus dem Verhaltnis der beiden odds, die vom Zustand ausgehen oder dem Verhaltnis der beiden
odds, die vom Testergebnis ausgehen (siehe Formel 3.21). Beide Quotienten flihren zum gleichen
Ergebnis und werden durch Kirzen zum Kreuzprodukt der vier Felder. Die odds ratio zahlt zu den
pravalenzunabhangigen MalRzahlen. Sie ist ein Mal} fiir den Zusammenhang zwischen Zeilen und
Spalten der Kontingenztafel. Diese Eigenschaft macht die odds ratio zur Grundlage der logisti-
schen Regression (Rudas, 1998). Im Falle der Vier-Felder-Tafel medizinischer Tests gibt die odds
ratio den Zusammenhang zwischen Zustand und Testergebnis an. Eine odds ratio von 1 bedeutet
Unabhangigkeit zwischen Zustand und Testergebnis. Der Test ware also nutzlos. Je hoher die
odds ratio, desto grofer ist der Zusammenhang zwischen Zustand und Testergebnis und desto
besser die Aussagekraft des Testes.

Formel 3.22: odds ratio

englisch:  odds ratio Abkiirzung: OR, odr

Definition: Das Verhaltnis zwischen komplementaren Raten entspricht dem Kreuzprodukt und heif3t odds ratio.

p tpr sen bei
S P ei gegebenem
opa _ fn _ fur _ l—sen _ senXspe Zustand im
opu fp  for 1—spe (1—sen)x(1—spe) Hinblick auf das
- o - Testergebnis
ipXtn LR+ mn tnr spe
Formeln: Xf = IR =
SnX fp - p PPy ppv bei gegebenem
0ap - fp = fdr _ 1—ppv _ ppv Xnpv Testergebnis im
oan £, — 1—pov)X(1=npv Hinblick auf den
ﬁ fOI” I Py ( PP ) ( P ) Zustand
m npv npyv
Literatur: (Glas u. a.,2003: S. 1130; Hilgers u. a., 2007: S. 236; Kraemer, 1992: S. 103)

Rechnerische Definitionen der odds ratio. Die odds ratio kann sowohl von den vom Zustand ausgehenden Grél3en
Sensitivitdt und Spezifitéit abgeleitet werden, als auch von den vom Testergebnis ausgehenden Grofen positiver und
negativer prédiktiver Wert.

Die odds ratio kann Werte zwischen 0 und unendlich annehmen. Fir viele Anwendungen ist je-
doch eine Verteilung der Werte zwischen 0 und 1 wiinschenswert. Yule hat hierfiir zwei Transfor-
mationen vorgeschlagen, die als Yule Q und Yule Y bekannt sind.

Formel 3.23: Yule Q und Yule Y, Transformationen der Odds ratio

englisch: Yules Q Abkiirzung: oyq | YulesY Abkiirzung: oyy
Formel: OR-1 7\/W_ !

OR+1 V(OR)+1
Literatur: (Yule, 1900) (Walter, 2001; Wirtz, Caspar, 2002: S. 107; Yule, 1912)

Formeln von Yules Q und Yules Y, die die odds ratio auf Werte zwischen 0 und 1 transformieren.
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3.3.3.4.3 Likelihood ratios, ROC und AUC

Als Likelihood ratio bezeichnet man die Wahrscheinlichkeit eines Testergebnisses bei einem
Kranken im Verhaltnis zur Wahrscheinlichkeit desselben Testergebnisses bei einem Gesunden
(McGee, 2002). Die Likelihood ratio kann fiir ein positives (LR+) wie auch ein negatives (LR-) Test-
ergebnis formuliert werden. Eine positive Likelihood ratio (LR+) >1 zeigt an, dass ein Testergebnis
mit dem Vorhandensein der Krankheit assoziiert ist, ein Likelihood ratio < 1 zeigt eine Assoziati-
on mit der Abwesenheit der Krankheit an. Je hoher die positive Likelihood ratio liber 1, respekti-
ve je naher sie an 0 liegt, desto starker ist der Zusammenhang. In der Praxis kann man bei Like-
lihood ratios tiber 10 bzw. unter 0,1 das Vorhandensein bzw. den Ausschluss einer Krankheit an-
nehmen (nach Deeks, Altman, 2004).

Formel 3.24: positive und negative Likelihoodratio

englisch: | positive likelihood ratio Abkiirzung: LR+ | negative likelihood ratio Abkirzung: LR-
Definition: |Wahrscheinlichkeit (P) eines positiven Tests bei Kranken | Wahrscheinlichkeit (P) eines negativen Tests bei Kranken
im Verhaltnis zur P eines positiven Tests bei Gesunden. im Verhaltnis zur P eines negativen Tests bei Gesunden.
tp P
tp+ fn _ 1—Sensitivitit _ fnr tp+ fn _1—Sensitivitdt _ tpr
Formel: LR+= p+ [ = e, f LR-= pt = —Q = P
tn Spezifitdt tnr tn Speczifitdt fpr
tn+ fp tn+ fp
Literatur: (Akobeng, 2007; Deeks, Altman, 2004; Dujardin u. a., 1994: S. 30; Gallagher, 1998: S. 394; Hayden, Brown, 1999: S. 577;

Hedderich, Sachs, 2016: S. 187; Hilgers u. a., 2007: S. 87 & 88; Spitalnic, 2004a)
Formeln der positiven und negativen Likelihoodratio (LR) in der Vier-Felder-Tafel.

Aus Likelihood ratio und Pravalenz (Pra-Test-Wahrscheinlichkeit) kann lber die Pra-Test-odds
die Post-Test-odds und aus ihr die Post-Test-Wahrscheinlichkeit berechnet werden. Die Posttest-
wahrscheinlichkeit gibt die Wahrscheinlichkeit an, dass eine Erkrankung im Falle eines positiven
(LR+) bzw. negativen Test (LR-) vorliegt. Diese Berechnung kann auch graphisch mit Hilfe des Fa-
gan-Nomogramms gelost werden. Dazu wird im Fagan-Nomogramm eine Gerade durch die Ska-
lenwerte der Pra-Test-Wahrscheinlichkeit und der Likelihood ratio gezogen. Die Post-Test-Wahr-
scheinlichkeit ergibt sich dann aus dem Schnittpunkt dieser Geraden mit der Skala der Post-Test-
Wahrscheinlichkeit.
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Formel 3.25: Zusammenhang zwischen Likelihoodratio, Pra- und Post-Test-Wahrscheinlichkeit

Rechnerische Bestimmung der post-Test-Wahrscheinlichkeit: graphische Losung Fagan Nomogramm:
b Pre-test Post-test
préi — Test — Odds — ( Pravalenz ) p:sbaebsility pli)sbasiTity
1 —Prévalenz oonr o
0.002 —0.998
prda—Test—odds X LR= post —test —odds il e
0.0071 —0.993
.. . post —test — odds e Likelihood Tee
post — test —Wahrscheinlichkeit = oozl ratio Lose
( post—tests—odds+1) fral 1000 Joor
—+ 500
0.05 095
Tabelle zur Abschidtzung des Wahrscheinlichkeitszuwachses: 007 T os3
01 0.9
Likelihood ratio ungefahre Verdanderung der Wahrscheinlichkeit I
02 T 08
0.1 5 Iy
0,2 -30
03 -25 ool Tos Toe
0,4 -20 07+ T gf —+o3
0,5 -15 08 L oos —+o2
? —+0.02
1 0 091 Loot Lo
093 —0.005 —0.07
2 +15 095~ Lo 1005
3 +20 0971 ES g gg? doos
4 +25 0.98 1 —0.02
5 +30 ooes ] Toor
0.995+ —0.005
6 +35 0.997 —10.003
7-9 +40 0.998- —0.002
10 +45 0.999-— —0.001
Literatur: (Hedderich, Sachs, 2016: S. 188; McGee, 2002) (Fagan, 1975; Herich u. a., 2015)

Mit der Likelihoodratio kann von der Pré-Test- auf die Post-Test-Wahrscheinlichkeit geschlossen werden. Zur schnellen
Abschdtzung in der Praxis kann die Gleichung mit dem Fagan-Nomogramm graphisch gelést werden oder eine Tabelle
zur groben Abschéitzung genutzt werden. Letztere kommt ohne Prévalenz als EingangsgréfRe aus.

Aus der Differenz zwischen Pra- und Post-Test-Wahrscheinlichkeit ergibt sich der durch den Test
gewonnene Wahrscheinlichkeitszuwachs. Diese durch den Test erzielte Veranderung der Wahr-
scheinlichkeit kann grob mithilfe einer Tabelle abgeschatzt werden, in die nur die Likelihood ra-
tio eingeht (McGee, 2002), denn die Likelihoodratio ist eine pravalenzunabhangige GroRe.

Die Likelihood ratios konnen als Likelihood-ratio-Graph visualisiert werden (Biggerstaff, 2000).
Dabei wird in einem Koordinatensystem vertikal die Sensitivitat (synonym Richtig-Positiv-Rate;
engl. true positive rate, kurz tpr) und horizontal Alpha (synonym Falsch-Positiv-Rate, engl. false
positive rate, kurz fpr) aufgetragen. Die Gerade durch den Ursprung und den von Sensitivitat und
Alpha des Testes definierten Punkt reprasentiert die positive Likelihood ratio (LR+), denn ihre
Steigung ist % , was der Definition der LR+ entspricht (Formel 3.24). Analog hierzu ist die Stei-
gung der Geraden durch den von Sensitivitat und Alpha des Testes definierten Punkt und den
Punkt x=1, y=1 t%’ und damit die negative Likelihood ratio (LR-). Der Likelihood-ratio-Graph ent-
spricht der sogenannten Receiver-Operator-Charakteristik (ROC) fiir eine binare Variable. In R
sind Likelihood-ratio-Graphen (iber die Bibliothek DiagnosisMed (Brasil, 2010) verfugbar.
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Abbildung 3.4: ROC bzw. Likelihood-ratio-Graph

Der Likelihood-ratio-Graph ist eine Receiver-Operator-
Charakteristik (ROC) fuir binare Variablen. Im
Koordinatensystem aus Sensitivitat (engl. true positive rate,
kurz tpr) versus Falsch-positiv-Rate (engl. false positive rate,
kurz fpr) wird der Punkt y = Sensitivitat, x = Falsch Positiv Rate
eingetragen. Die gestrichelte Parallele zur x-Achse markiert die
Sensitivitat, die Parallele zur y-Achse die Falsch Positiv Rate. Die
von (0,0) bzw. (1,1) ausgehenden Geraden durch den Punkt
(tpr,fpr) haben die Steigung tpr/fpr bzw. fnr/tnr und
reprasentieren somit die positive (LR+) respektive negative
Likelihood ratio (LR-). Die Trennscharfe des Testes ist um so

B besser je weiter der Punkt (tpr,fpr) im linken oberen Eck der
Graphik liegt, also je steiler LR+ und je flacher LR- verlduft bzw.
je groRer die Fldche unterhalb der LR+ und LR- ist. Die Flache
. unterhalb LR+ und LR- wird als area under curve (kurz AUC)
bezeichnet. Sie ist ein MaR der Trennschérfe eines Testes, das
LR+ und LR- in sich vereint.

o
-

0.8
I

\

True positive rate
0.4

0.2

0o 02 0.4 0'6 ) 10

False positive rate

Beispiel einer Receiver-Operator-Charakteristik fiir den Befund (Vorhandensein bzw. Fehlen) einer subglottischen
Larynxstenose (Biggerstaff, 2000).

Aus positiver und negativer Likelihood ratio kann ein gemeinsamer Index gebildet werden, die
sogenannte Area Under Curve (AUC). Sie entspricht der gemeinsamen Flache unter den beiden
Geraden im Likelihood-ratio-Graph.

Formel 3.26: Area Under Curve (AUC)

englisch: area under curve Abkiirzung: AUC

(Sensitivitc'it+Spezzﬁtdt)_ 1 1 ppXin—fpX fn

Formel: ==

2 2 2 (tp+ fp)( fu+n)
Literatur:  (Bangdiwala u. a., 2008: S. 871; Cantor, Kattan, 2000; Hout, 2003)
Formel fiir die area under curve (AUC) in der Vier-Felder-Tafel.

3.3.3.5 Bangdiwala

Bangdiwala schlagt zur Beurteilung der Befundiibereinstimmung ein Diagramm vor (Bangdiwa-
la, 1985; Bangdiwala u. a., 2008; Bangdiwala, Shankar, 2013), das beobachtete Haufigkeiten von
Befunden mit den Erwartungswerten vergleicht und dabei Sensitivitat und Spezifitat, sowie die
pradiktiven Werte visualisiert. Aus dem Ubereinstimmungsdiagramm nach Bangdiwala kann ein
gemeinsamer Kennwert flir Sensitivitat, Spezifitat und pradiktive Werte abgeleitet werden, den
Bangdiwala als ,,B“ bezeichnet.
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Formel 3.27: Bangdiwala

englisch: Bangdiwala Abkiirzung: B

Verhaltnis aus Summe der quadrierten Haufigkeiten richtiger Befunde zur Summe der
Erwartungswerte richtiger Befunde. Das entspricht dem Verhaltnis der Summe der Flédchen

Definition: beobachteter Haufigkeiten richtiger Befunde im Verhéltnis zur Summe der Flache der maximal
moglichen Ubereinstimmung richtiger Befunde.
_ z Richtiger Felder’
Formel: Z Zeilensumme richtiger Felder X Spaltensumme richtger Felder
_ tn’+1p’
(tn+ fin) (tn+ fp )+ (1p+ fp)(1p+ fin)
Literatur: (Bangdiwala, 1985; Bangdiwala u. a., 2008; Bangdiwala, Shankar, 2013; Munoz, Bangdiwala, 1997)

Implementierungin R: Funktion agreementplot der Bibliothek vcd

Definition von Bangdiwalas B.

Die Bedeutung von B kann am besten anhand des Ubereinstimmungsdiagramms nach Bangdi-
wala nachvollzogen werden:

Abbildung 57: Ubereinstimmungsdiagramm nach Bangdiwala

Negative Positive
tn | fp fn ‘ tp
t t
n n m
fn)
) tn+ fn
o —
> =
o .
™ negativer
‘ ‘ pradiktiver
n n Wert
fp fp
v
= fo+ip
Q =
]
2 positiver
tp tp pradiktiver
Wert
tn fp fn tp
n Ip
tn+ fp fn+tp
Spezifitat Sensitivitat

Ubereinstimmungsdiagramm nach Bangdiwala (nach Bangdiwala u. a., 2008: S. 868 Abbildung 2). Die Schwarzen
Fldchen symbolisieren die beobachteten Hdufigkeiten richtig negativer (engl. true negative; kurz tn) und richtig
positiver (engl. true positive; kurz tp) Befunde, die umgebenden weifSen Flédchen die jeweiligen Erwartungswerte
gemdl den Randsummen. Horizontal entspricht das Verhdltnis zwischen der Seitenlénge des schwarzen Quadrates
und dem umgebenden Rechteck Spezifitdt bzw. Sensitivitdt, vertikal negativem bzw. positivem prédiktivem Wert.

3.3.3.6 Kappa nach Cohen

Die am besten etablierte MaRzahl zur Beurteilung der Ubereinstimmung verschiedener Befunder
ist das Kappa nach Cohen. Kappa kann als Variante der Genauigkeit aufgefasst werden, die fur
die zufallig zu erwartende Ubereinstimmung korrigiert.
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Formel 3.28: Kappa nach Cohen

englisch: Kappa Cohen Abklrzung: kpC, K

= beobachtete Ubereinstimmung — zufillige Ubereinstimmung
1— zufillige Ubereinstimmung

Formel:
o 2(tpXtn— fuX fp)
(p+ fo)(fp+tn)+( fa+m)(p+ fu)
Literatur: (Bortz u. a.,2008: S. 451; Bortz, Lienert, 2008: S. 311; Cohen, 1960; Hedderich, Sachs, 2016: S. 727;

Hoehler, 2000; Hripcsak, Heitjan, 2002: S. 101; Langenbucher u. a., 1996: S. 1287)
Funktion kappa2 aus der Bibliothek irr, Funktion Kappa aus der Bibliothek vcd, Funktion confusionMatrix
aus der Bibliothek caret, Funktion cohen.kappa aus der Bibliothek psych

Definition des Kappakoeffizienten nach Cohen.

Implementierung in R:

Die Interpretation von Kappa Cohen ist im Vergleich zu verbreiteten Kennwerten wie Sensitivitat
und Spezifitat deutlich weniger intuitiv und anschaulich. Landis hat daher eine Skala zur groben
Einschatzung der Bedeutung von Kappa Cohen vorgeschlagen. Fiir diese Arbeit wurde eine noch
etwas weiter untergliederte Skala verwendet.

Tabelle: Interpretation von Kappa Cohen & Bangdiwala

Englisch Deutsch Kappa Cohen Kappa Cohen Bangdiwala modifizierte Klassifikation
nach Landis nach Munoz nach Munoz dieser Studie
almost perfect  nahezu perfekt 0,81-1,00 0,75-1 0,65-1 0,81-1,0 perfekt
0,71-0,80 hervorragend
substantial stark 0,61-0,80 0,45-0,75 0,35-0,65
0,61-0,70 stark
0,51-0,60 gut
moderate moderat 0,41-0,60 0,2-0,45 0,15-0,35
0,41-0,50 moderat
0,31-0,40 maBig
fair maRig 0,21-0,40 0-0,2 0,05-0,15
0,21-0,30 schwach
0,11-0,20 gering
slight gering 0,00-0,20
0,06-0,1 kaum
poor dirftig <0 <0 0-0,05 0-0,05 keine

Interpretation von Kappa Cohen und Bangdiwala im Vergleich (Landis, Koch, 1977: S. 165; Munoz, Bangdiwala, 1997).

3.3.3.6.1 Kappa Cohen bei mehreren Beurteilern

Das Kappa nach Cohen ist nur fur den Vergleich zwischen zwei Untersuchern definiert. Fur die
Ubereinstimmung mehrerer Befunde wurden spezielle Varianten von Kappa Cohen entwickelt,
wie das Kappa nach Fleiss (Fleiss, 1971), das Kappa nach Light (Light, 1971) oder das Kappa nach
Conger (Conger, 1980). Diese Kappa-Varianten berechnen jedoch Kappa-Werte innerhalb einer
Gruppe gleichberechtigter Befunder, sind also Malkzahlen der Prazision, nicht der Richtigkeit.
Das Kappa nach Cohen kann als MaRzahl der Richtigkeit herangezogen werden, wenn einer der
beiden verglichenen Untersucher eine Referenz bzw. ein Goldstandard, also den wahren Wert re-
prasentiert. Um das Konzept von Kappa Cohen als Mafdzahl der Richtigkeit auf mehrere Untersu-
cher zu erweitern, gibt es zwei naheliegende Moglichkeiten:
1. Die Bestimmung eines Gesamt-Kappas als Mittelwert paarweiser Kappa-Werte zwischen
jedem Befunder und der Referenz.
2. Die Berechnung eines Gesamt-Kappas, indem die Gruppe der Befunder zu einem einzigen
virtuellen Befunder vereint wird.
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3.3.3.6.1.1 Mittelwert des paarweisen Kappa Cohen

Eine Moglichkeit Kappa Cohen fiir mehrere Untersucher und eine Referenz zu berechnen besteht
darin, den Mittelwert der paarweisen Kappa-Werte zwischen der Referenz und jedem einzelnen
Untersucher zu bestimmen. Uber ein Histogramm kann die Verteilung der paarweisen Kappa-
Werte illustriert werden, was Riickschliisse auf die Einheitlichkeit der Befunde erlaubt. Das auf
diese Weise kalkulierte Kappa Cohen wird im Verlauf als ,paarweises Kappa Cohen“ bezeichnet.

3.3.3.6.1.2 Kappa Cohen mit vereinten Befundern

Eine weitere Moglichkeit Kappa Cohen fiir mehrere Untersucher und eine Referenz zu berechnen
ist, alle Untersucher zu einem gemeinsamen virtuellen Befunder zusammen zu fassen. Dabei
werden aus 42 Befunden von 20 Untersuchern zu einem Video 840 - sozusagen wiederholte - Be-
funde eines einzigen virtuell ,vereinten“ Untersuchers zu einem Video. Der Befund des aus den
20 Untersuchern vereinten virtuellen Befunders wird zur Berechnung von Kappa Cohen einem in
gleicher weise behandelten - also 20 mal wiederholten - Befund des Goldstandards gegeniiber
gestellt. Daraus kann eine einzige Kontingenztafel konstruiert werden, die samtliche Befunde der
20 Untersucher mit dem Referenzbefund des Goldstandards vergleicht.

Diese Methode wurde in dieser Studie als bevorzugtes Verfahren gewahlt und wird im Weite-
ren als ,vereintes Kappa Cohen“ bezeichnet. Das vereinte Kappa entspricht der Intention einer
gemeinsamen Aussage uber alle Befunder. Die Analyse samtlicher Befunde der Untersucher und
des Goldstandards in einer gemeinsamen Kontingenztafel ist Gbersichtlicher als zahlreiche sepa-
rate Kontingenztafeln und insbesondere hinsichtlich Kombinationsbefunden von Vorteil. Samtli-
che Kombinationsbefunde werden beim vereinten Kappa Cohen in einer einzigen Kontingenzta-
fel dargestellt, die somit das gesamte Spektrum aller Befundkategorien abdeckt. Bei paarweiser
Berechnung von Kappa Cohen konnen die Befundkategorien in jeder paarweisen Kontingenzta-
fel variieren. Da nur zwischen Beurteilern und Referenz tiberlappende Kategorien in die Berech-
nung mit einbezogen werden kdnnen, wirkt sich das auch auf die Fehlwerte aus.

3.3.3.6.1.3 Vergleich der Varianten des globalen Kappa Cohen

Bei den meisten Berechnungen wird neben dem unifizierten Kappa Cohen auch der Mittelwert
des paarweisen Kappa Cohen sowie die Verteilung des paarweisen Kappa Cohen angegeben. Das
von den paarweisen Mittelwerten abgeleitete Gesamt-Kappa lag meist etwas unter dem unifi-
zierten Gesamt-Kappa, aber in der gleichen Grofenordnung wie das unifizierte Kappa.

3.3.3.6.2 Kappa bei differierenden Befundklassen

In dieser Studie wurden inhaltlich zusammengehdorige Einzelbefunde (,,Symptome®) zu Befund-
kombinationen (,,Syndromen®) aggregiert. Damit konnen

- Kappawerte libergeordneter anatomischer Abschnitte berechnet werden und

« es kann zwischen Einfach- und Mehrfachbefunden differenziert werden - z. B. zwischen

einfachen und mehrfachen Stenosen.

Es ist sehr wahrscheinlich, dass von den Untersuchern Befundkombinationen gewahlt werden,
die vom Goldstandard nicht gewahlt wurden und umgekehrt. Anders als bei Betrachtung auf
Ebene einzelner Befunde mit der bindren Klassifikation vorhanden oder nicht vorhanden, wei-
chen die kombinierten Befundklassen daher zwischen Untersuchern und dem Goldstandard in
der Regel voneinander ab. In die Berechnung der Richtigkeit konnen aber definitionsgemal® nur
Uberlappende Befundklassen einbezogen werden. Befundklassen, die entweder nur von den Be-
fundern oder nur vom Goldstandard gesehen wurden, werden bei der Berechnung der Richtig-
keit zu Fehlwerten. Der Anteil der urspriinglich vorhandenen Daten, der in die Berechnung der
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Richtigkeit einbezogen werden konnte, ist in der Spalte ,,Datenabdeckung” in Prozent angege-
ben.

3.4 Multiple lineare Regression

Lineare Modelle zahlen zu den am haufigsten angewandten statistischen Methoden. Die bei dem
gegebenen Datensatz einfachste mogliche Variante eines linearen Modells ist die multiple lineare
Regression (ohne Interaktionen), die mit den Funktionen Im und regr in R realisiert wurde. Die
Beurteilung der relativen Bedeutung einzelner Variablen auf Grundlage ihrer Koeffizienten ist
zwar naheliegend, praktisch aber schwierig, da die Variablen auf verschiedenen Skalen liegen
konnen. Eine direkte Vergleichbarkeit solcher Variablen innerhalb des Models oder gar zwischen
verschiedenen Modellen ist nicht gegeben. Um das intuitive Konzept der relativen Wichtigkeit
von Variablen zu bedienen wurden eine Reihe von Verfahren entwickelt, die in R u. a. in der Bi-
bliothek relaimpo (Groemping, 2006) implementiert wurden. Berechnet wird bei allen Verfahren
der relative Beitrag einer Variable zum BestimmtheitsmaR R”. Aus den insgesamt 6 in relaimpo
angebotenen Metriken wurden das klassische Img (Lindeman u. a., 1980) und pmvd (Feldman,
2007) als jlingste Entwicklung fiir die Analyse ausgewahlt.

3.5 Rekursive Partitionierung

Rekursives Partitionieren ist meist unter dem Begriff Entscheidungsbaum (engl. ,, decision tree®)
bekannt. Die Vorteile des rekursiven Partitionierens im Vergleich zu anderen statistischen Model-
len liegen u. a. in der

« Anschaulichkeit und somit guten Interpretierbarkeit, der

« Fahigkeit zur Modellierung komplexer Interaktionen, der

- weitgehenden Hypothesenfreiheit (eine theoretische statistische Verteilung der Variablen

muss nicht geschatzt werden) und

- der flexiblen Handhabung von Fehlwerten.
Nachdem die relative Bedeutung der einzelnen Variablen mithilfe linearer Modelle untersucht
wurde, bietet rekursives Partitionieren eine Mdglichkeit, etwaige Wechselwirkungen zwischen
den Variablen zu modellieren, die in den vorgestellten linearen Modellen nicht beriicksichtigt
wurden. Ein weiterer wesentlicher Vorteil ist im Umgang mit Fehlwerten zu sehen. Verfahrens-
bedingt konnte im Rahmen der multiplen linearen Regression nur ein via Imputation komplet-
tierter Datensatz analysiert werden. Rekursives Partitionieren kann die lickenhaften Originalda-
ten direkt untersuchen. Im Falle des linearen Modells mit richtigen Einzelbefunden als Zielvaria-
ble bestehen Zweifel, ob die Grundvoraussetzungen fiir ein lineares Modell tatsachlich erfillt
sind. Die Methoden des rekursiven Partitionierens sind als hypothesenfreie Verfahren tiber derar-
tige Zweifel erhaben. Da von Kollinearitat und multiplem Testen keine wesentliche Beeintrachti-
gung der Baummodelle zu erwarten ist, konnten auch virtuelle Variablen, die sich aus den real
erhobenen Variablen ableiten, in die Untersuchung mit einbezogen werden.

3.5.1 CART

Entscheidungsbaume wurden mithilfe der Implementierung rpart (Therneau u. a., 2012) des
klassischen CART* Algorithmus (Breiman u. a., 1983) in der gleichnamigen R-Bibliothek berech-
net. Rpart partitioniert ausschlieRlich binar und kann sowohl mit nominalskalierten als auch me-
trischen Zielvariablen umgehen. Variablen mit Fehlwerten werden unter Verwendung sogenann-

#Das Akronym CART steht fiir Classification and Regression Trees und ist mit dem Titel der Erstbeschreibung (Breiman
u. a., 1983) identisch.
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ter Surrogatvariablen® in die Analyse mit einbezogen. Hierdurch entstehen vergleichsweise ein-
fache Modelle des originalen Datensatzes. Eine Eliminierung der Fehlwerte ist im Gegensatz zu
vielen anderen Algorithmen nicht notwendig.

3.5.2 Random Forests

Sogenannte ,random forests“ aggregieren - in der Hoffnung die Unzulanglichkeiten einzelner
Baume herauszumitteln - viele Entscheidungsbaume zu einem Entscheidungswald. Dabei wird in
die einzelnen Baume jeweils nur eine zufallige Auswahl aller Variablen aufgenommen (soge-
nanntes ,bootstrapping“). Der Vorteil der Anschaulichkeit einzelner Baume geht zwar verloren,
dafiir sind die Ergebnisse des Entscheidungswaldes robuster. Ahnlich zu linearen Modellen kann
in random forest die relative Wichtigkeit von Variablen zueinander untersucht werden. Random
forests sind auch in der Lage, Fehlwerte in Datensatzen zu imputieren. Insbesondere die beiden
letztgenannten Eigenschaften waren im Rahmen dieser Studie ausschlaggebend fiir die Anwen-
dung von random forests.

Tabelle 3.9: Uberblick liber die angewandten Algorithmen des rekursiven Partitionierens

Algorithmus Implementierungin R Zielvariablen Partitionierung Fehlwerte
rpart library nominalskaliert . .
CART rtree function rationalskaliert binar Surrogatvariablen

. . . j h i h . .
randomForest library nominalskaliert J& nac de”? m'.t welchem Imputation auf Basis
Modell die einzelnen

randomForest function rationalskaliert .. . der proximity
Baume generiert werden

random forest

Vergleich verwendeter Verfahren des rekursiven Partitionierens.

#Stark vereinfacht erklart werden fehlende Werte durch Werte anderer Variablen die sich méglichst dhnlich verhalten er-
setzt.
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Die Darstellung der Ergebnisse orientiert sich inhaltlich an der Gliederung der Fragebogen.
Der Arztfragebogen erfragte Hintergrundinformationen zur Person des Untersuchers,
dessen Ausbildung und Erfahrung.
Mit dem Befundfragebogen wurden die Videomitschnitte der Bronchoskopien in einem
einheitlichen Format beurteilt und die subjektiv empfundene Qualitat der Videomit-
schnitte erfasst.
Formal werden die auf den Angaben der Fragebdgen basierenden Ergebnisse nach den Aspekten
Befundverteilung (deskriptive Statistik)
Konkordanz bzw. Prazision (relative Befundrichtigkeit innerhalb der Befunder) und
Richtigkeit (absolute Befundrichtigkeit relativ zum Goldstandard)
besprochen. Innerhalb jedes Abschnittes werden zunachst die Befunde einzeln im Sinne unab-
hangiger Symptome beschrieben, dann als Kombinationsbefund im Sinne eines zusammenge-
horigen Syndroms. Die Abschnitte sind dabei wie folgt gegliedert:
Einzelbefunde
o tabellarische Ergebnisse
o Beschreibung von Befundverteilung, Prazision, Richtigkeit
o aufbereitete Quelldaten zur Befundrichtigkeit
= Kontingenztafeln Einzelbefunde
= Kennwerte der Kontingenztafeln
= Diagramme zu den Kontingenztafeln: Bangdiwaladiagramm & ROC
Kombinationsbefunde
o tabellarische Ergebnisse
o Beschreibung von Befundverteilung, Prazision, Richtigkeit
o aufbereitete Quelldaten Befundkombinationen
= Kontingenztafeln uberschneidende Befundklassen
= Kennwerte der Kontingenztafeln
= Diagramme zu den Kontingenztafeln: Assoziations- & Bangdiwaladiagramm
Zusammenfassung
kurze Zusammenfassung der wichtigsten Ergebnisse
Der Abschnitt EinflussgroBen der Befundrichtigkeit setzt Arzt- und Befundfragebogen zueinan-
der in Relation: Er versucht Unterschiede in Ausbildung und Erfahrung der Untersucher festzu-
stellen, die moglicherweise als Erkldrung fiir die unterschiedlich gute Ubereinstimmung mit den
Referenzbefunden des Goldstandards herangezogen werden konnen. Auf diese Weise sollen An-
haltspunkte dafiir gesammelt werden, welche Faktoren fiir eine gute Ausbildung in padiatrischer
Bronchoskopie ausschlaggebend sein kdnnten.

4.1 Arztfragebogen

Der Arztfragebogen charakterisiert die Gruppe der Untersucher, die an dieser Studie teilgenom-
men haben. Neben grundlegenden

demographischen Daten wurden Informationen zu

Ausbildung und

Erfahrung
eingeholt. Vorrangiges Ziel war dabei die Erfassung moglicher Einflussfaktoren der Befundrich-
tigkeit.
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4.1.1 Alter

Die Untersucher waren zum Zeitpunkt dieser Studie zwischen 34 und 59 Jahre alt. Der Mittelwert

betrug 43 Jahre, der Median lag bei 42 Jahren. Mehr als die Halfte der Untersucher waren zwi-
schen 35 und 45 Jahre alt.

Abbildung 4.1: Alter der Befunder

© -

Haufigkeit

Alter

Altersverteilung der Befunder als Histogramm, Boxplot und Strichverteilung

4.1.2 Qualifikation

Nahezu alle Untersucher (18 von 20) hatten zum Zeitpunkt der Studie bereits die Anerkennung
eines Facharztes flir Kinderheilkunde erworben, 1 Untersucher hatte noch keine Facharztprii-
fung abgelegt, 1 Untersucher machte keine Angaben zu seinem Status.

4.1.3 Ausbildung

Neben Dauer und Ausbildungsort erfragt der Arztfragebogen in Bezug auf die Ausbildung

«  Kursteilnahmen

+ Hospitationen und die

« Anzahl der Untersuchungen
die wahrend der Ausbildung in den einzelnen Disziplinen der Bronchoskopie (flexible, starr, in-
terventionell) absolviert wurden.

4.1.3.1 Kursteilnahme

Zwei Drittel aller Befunder haben an einem Bronchoskopiekurs teilgenommen. Abgesehen von
wenigen Ausnahmen wurde nur ein einziger Kurs besucht.
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Abbildung 4.2: Kursteilnahme
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Anzahl der Kursteilnahmen

Links: Anteil der Befunder mit Kursteilnahme. Rechts: Anzahl der Kurse im Balkendiagramm.

Bezieht man zwei mit 124 bzw. 186 Tagen extreme Angaben zur Kursdauer (jeweils nur 1 Kurs!)
mit ein, ergibt sich eine mittlere Kursdauer von 33 Tagen bei einem Median von 7 Tagen (Abbil-
dung 4.3 links). Nach Entfernen dieser Ausreifder entsteht ein deutlich ausgewogeneres Bild, bei
dem Mittelwert und Median mit 6 Tagen aufeinander treffen (Abbildung 4.3 rechts).

Abbildung 4.3: Dauer der Kursteilnahme

Héaufigkeitsverteilung Tage Kursteilnahme Héaufigkeitsverteilung Tage Kursteilnahme korrigiert
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Tage der Kursteilnahmen Tage der Kursteilnahmen

Links: Dauer der Kurse. Rechts: Dauer der Kurse nach Entfernen zweier extremer Angaben (Ausreil3er).

4.1.3.2 Hospitationen

Knapp 2/3 der Befunder absolvierte im Rahmen der Ausbildung Hospitationen. Lasst man den
Extremwert von 110 Hospitationen unberticksichtigt, haben die Befunder im Median an 2,5 Hos-
pitationen teilgenommen (Mittel 4,5). Dabei setzten sich zwei Befunder mit 10 respektive 20 Hos-
pitationen deutlich vom (brigen Feld ab. Im Median dauerten Hospitationen 28 Tage (Mittel 60).
Dabei wurden zwei mit 620 bzw. 730 Tagen extreme Angaben in die Berechnung nicht mit einbe-
zogen. Auch nach Entfernen dieser ,AusreilRer” besteht bei der Hospitationsdauer immer noch
eine Variation zwischen 3 und 186 Tagen, wobei sich die meisten Hospitationen insgesamt auf
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nicht mehr als 50 Tage summieren. Drei Viertel aller Hospitationen fanden an Universitatsklini-
ken statt.

Abbildung 4.4: Hospitationen
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Anzahl der Hospitationen

Links: Anteil der Befunder mit Hospitationen. Rechts: Anzahl der Hospitationen als Balkendiagramm.

Abbildung 4.5: Hospitationen

Haufigkeit
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keine 0°
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Tage der Hospitationen

Links: Balkendiagramm der Hospitationsdauer. Rechts: Anteil der Hospitationen an Universitatskliniken.

4.1.3.3 Bronchoskopien in der Ausbildung

Im Median dauerte die Ausbildung in padiatrischer Bronchoskopie 2 Jahre, im Mittel etwas mehr
als 4 Jahre. Zwei Drittel der Teilnehmer an dieser Studie haben ihre Ausbildung an einer Universi-
tatsklinik absolviert.

Abbildung 4.6: Ausbildung in flexibler Bronchoskopie
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Anzahl flexibler Bronchoskopien

Links: Anzahl der flexiblen Bronchoskopien in der Ausbildung. Rechts: Klinikart der Ausbildung.
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Alle Befunder wurden in flexibler Bronchoskopie ausgebildet und haben im Median wahrend der
Ausbildung 40 flexible Bronchoskopien durchgefuhrt, im Mittel 76. Nur 3 Befunder absolvierten
uber 100 Bronchoskopien in der Ausbildung. Das Minimum waren 4 flexible Bronchoskopien.

Abbildung 4.7: Ausbildung in starrer und interventioneller Bronchoskopie

Haufigkeit
Haufigkeit

Anzahl starrer Bronchoskopien Anzahl interventioneller Bronchoskopien

Anzahl starrer und interventioneller Bronchoskopien in der Ausbildung.

Zwei Drittel der Befunder wurden in starrer Bronchoskopie ausgebildet. Im Median wurden dabei
20, im Mittel 42 starre Bronchoskopien absolviert. Eine praktische Anleitung in interventioneller
Bronchoskopie erhielten 3 von 20 Befundern. Der Median der starren Bronchoskopien in der Aus-
bildung liegt bei 6.

4.1.4 Erfahrung

Drei Viertel der Befunder dieser Studie erwarben Ihre praktische Berufserfahrung vorwiegend an
einer Universitatsklinik. Von 18 Befundern, die Angaben zu lhrer Erfahrung machten, gaben alle
an, Erfahrung in flexibler Bronchoskopie gesammelt zu haben. Im Median wurden dabei 200 fle-
xible Bronchoskopien seit der Ausbildung absolviert. Berechnet man die Zahl der Bronchoskopi-
en wahrend der Ausbildung in die Erfahrung mit ein, verschiebt sich die Verteilung nur unwe-
sentlich. Der Median liegt weiterhin bei 200, das Mittel steigt von 285 auf 334.

Abbildung 4.8: Erfahrung in flexibler Bronchoskopie
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Links: Erfahrung in flexibler Bronchoskopie seit der Ausbildung. Rechts: Ausbildung und berufliche Erfahrung zusammen.
Nur knapp die Halfte der Befunder verfligt Gber Erfahrung in starrer Bronchoskopie. Der Median
fiir die Erfahrung in starren Bronchoskopien liegt bei 50.
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Abbildung 4.9: Erfahrung in starrer Bronchoskopie

seit Ausbildung in Ausbildung und Beruf
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Links: Erfahrung in starrer Bronchoskopie seit der Ausbildung. Rechts: Ausbildung und berufliche Erfahrung zusammen.
Anders als bei der flexiblen Bronchoskopie verschiebt sich die Verteilung bei der starren Bron-
choskopie durch Einbeziehung der Bronchoskopien in der Ausbildung: Der Median steigt auf 80
Untersuchungen, die Verteilung ist erkennbar homogener.

Abbildung 4.10: Erfahrung in Disziplinen der Bronchoskopie
fexibel starr interventionell
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Erfahrung in den verschiedenen Disziplinen der Bronchoskopie.

Erfahrung in interventioneller Bronchoskopie haben weniger als ein Drittel der Befunder. Von 6
Befundern, die Erfahrung in interventioneller Bronchoskopie angegeben haben, machten 3 An-
gaben zur Anzahl seit der Ausbildung, sodass kein serioser Mittelwert angegeben werden kann.

Abbildung 4.11: Erfahrung in interventioneller Bronchoskopie

seit Ausbildung in Ausbildung und Beruf
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Links: Erfahrung in interventioneller Bronchoskopie seit der Ausbildung. Rechts: Ausbildung und berufliche Erfahrung zu-
sammen.

Zusammenfassung 4.1: Arztfragebogen

Die 20 Teilnehmer dieser Studie rekrutierten sich aus der Arbeitsgruppe Bronchoskopie der Ge-
sellschaft fur padiatrische Pneumologie (GPP). Sie waren zum Zeitpunkt der Befundung bei einer
Spannbreite von 34 bis 59 Jahren im Median 42 Jahre alt und hatten fast ausschliefRlich bereits
die Facharztqualifikation erreicht. Knapp zwei Drittel (62 %) absolvierten in ihrer Ausbildung im
Median 2,5 Hospitationen. Sie dauerten im Median 28 Tage und fanden zu 75 % an einer Universi-
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tatsklinik statt. Ebenfalls zwei Drittel absolvierten einen Bronchoskopiekurs von im Mittel 6 Ta-
gen Dauer. Wiederum zwei Drittel der Studienteilnehmer wurden an einer Universitatsklinik aus-
gebildet. In einer medianen Ausbildungszeit von 2 Jahren wurden im Median 40 flexible und 20
starre Bronchoskopien durchgefiihrt wurden. Drei Viertel der Befunder erwarben ihre praktische
Berufserfahrung an einer Universitatsklinik und haben nach der Ausbildung im Median 200 flexi-
ble Bronchoskopien durchgefiihrt. Etwa die Halfte der Befunder sammelte auch Erfahrung in
starrer Bronchoskopie mit im Median 50 Eingriffen.

4.2 Befundfragebogen

Zusatzlich zum medizinischen Befund wurde am Anfang des Befundfragebogens eine subjektive
Einschatzung der Qualitat des vorgelegten Videomaterials erhoben. Der daran anschlieRende
bronchoskopische Befund, ist thematisch in die Abschnitte

- Stenosen

«  Schleimhaut

« Entziindung

- Malazie

+ Pulsationen und

- Kompressionen
gegliedert.

4.2.1Videoqualitat

Neben der rein technischen Bildqualitat sind im Kontext medizinischer Befundung auch Rah-
menbedingungen wie Aufnahmedauer und Aufnahmesituation von Bedeutung. Diese Faktoren
wurden mit der Bildqualitat unter dem Begriff der ,Videoqualitat® zusammengefiihrt. Der Be-
fundfragebogen erhob die Videoqualitat als subjektiven Eindruck der Befunder in den Kategori-
en

+ Bildqualitat,

« Aufnahmedauer und

«  Aufnahmesituation.

Abbildung 4.12: Videoqualitat

Bildqualitat Aufnahmedauer Aufnahmesituation

zu kurz 20% schlecht 20%

ausreichend 28% chlecht 15%

ngabe 19¢

gut 50% gut 41% gut 61%

Subjektive Bewertung von Bildqualitét, Aufnahmedauer und Aufnahmesituation.

Bildqualitat, Aufnahmedauer und Aufnahmesituation wurden insgesamt mehrheitlich als ,,gut®
beurteilt. Eine genauere Untersuchung der einzelnen Kategorien zeigt, dass auf Ebene der einzel-
nen Videos deutliche Differenzen bestehen.

4.2.1.1 Bildqualitat

Die technische Bildqualitat wurde mit der subjektiven Skala ,,schlecht - ausreichend - gut” ge-
schatzt. Die Bildqualitat der Halfte aller Videos wurde als ,gut“ eingestuft, etwas mehr als ein
Viertel als ,,ausreichend“ und ein gutes Achtel als ,schlecht®. Bei 61 Befunden wurden keine An-
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gaben zur Bildqualitat gemacht. Die Bewertungen ,,gut“ und ,,ausreichend” verteilen sich auf fast
alle Videos (39 bzw. 40 von 42) ,,schlecht“ auf noch fast 80 % der Videos.

Tabelle 4.1: Subjektiver Eindruck der Bildqualitat

Befund Anzahl unterschiedlicher ... Konkordanz.
der Untersucher untereinander
c:
o
w @
ER:1 E) o E) < g- .S modifizierte
£ %5 $ 2 2 9 Kappa Flei Klassifikati
5 = 3 ? g =) appa Fleiss assitikation
S g S S @ 3 < nach Landis
- - = — 3 o)
5
(00}
gesamt 840  [100 %] 20 42 36,8 0,136 gering
NA 61 [7,3 %] 14 32 13,1 -0,002 keine
schlecht 126 [15 %] 20 33 23,8 0,154 gering
ausreichend 233 [27,7 %] 20 39 32,9 0,069 kaum
gut 420 [50 %] 20 40 53,8 0,217 schwach

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung in der Beurteilung der Bildqualitét. Der rein deskriptiven Befundverteilung
folgt die Ubereinstimmung innerhalb der Befunder mit dem Kappa nach Fleiss als Kennzahl.

4.2.1.2 Aufnahmedauer

Auch fur die Aufnahmedauer wurde eine einfache dreistufige Skala (,,zu kurz“ - ,ausreichend® -
gut“) abgefragt. Bei knapp 40 % der Videos wurde die Aufnahmedauer als ,gut® eingestuft, bei
30 % als ausreichend und bei 20 % als zu kurz. Etwa 10 % der Videos wurden nicht beurteilt.
Wahrend die Aufnahmedauer so gut wie aller Videos teils als gut (41/42), teils als ausreichend
(42/42) empfunden wurde, verteilt sich der Befund ,,zu kurz“ auf 80 % der Videos. Hinsichtlich
der Kategorie ,,zu kurz“ besteht bei einem Kappa Fleiss von 0,206 die einheitlichste Bewertung
der Aufnahmedauer.

Tabelle 4.2: Subjektiver Eindruck Aufnahmedauer

Befund Anzahl unterschiedlicher... Konkordanz.
der Untersucher untereinander
c:
o
w @
=8 El-) = s 2.2 modifizierte
- %5 & z 3 Kappa Fleiss Klassifikation
= R SR 3 = nach Landis
=) KA =) ?: P
>
(0]
gesamt 840 [100 %] 20 42 32,5 0,117 gering
NA 83 [10 %] 17 37 14,6 % 0,007 keine
zu kurz 175 [21 %] 19 35 33,2% 0,206 schwach
ausreichend 256 [30 %] 20 42 20,6 % 0,043 keine
gut 326 [39 %] 20 41 43,6 % 0,163 gering

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung in der Beurteilung der Aufnahmedauer. Der rein deskriptiven
Befundverteilung folgt die Ubereinstimmung innerhalb der Befunder (Konkordanz).

4.2.1.3 Aufnahmesituation

Die Aufnahmesituation konnte mit den Kategorien ,,gut und ,;schlecht® beurteilt werden. Mit
60 % wurde die Aufnahmesituation der Giberwiegenden Anzahl von Videos als ,gut” eingestuft, in
20 % der Videos war die Aufnahmesituation in den Augen der Befunder ,schlecht. In ebenfalls
etwa 20 % der Videos wurden keine Angaben zu Aufnahmesituation gemacht.
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Tabelle 4.3: Subjektiver Eindruck Aufnahmesituation

Befund Anzahl unterschiedlicher ... Konkordanz.
der Untersucher untereinander
c:
o
)
. )
3 E 3 o ER 2 .§ modifizierte
% g %5 - 33 Kappa Fleiss Klassifikation
§ % 5 3 Ej a 2 % nach Landis
>
da
S
gesamt 840 [100 %)] 20 42 52,2 0,096 keine
NA 165 [19,6 %] 19 42 21,6 0,003 keine
schlecht 173 [20,6 %] 20 36 25,9 0,154 gering
gut 502 [59,8 %] 20 42 61,2 0,118 gering

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung in der Beurteilung der Aufnahmesituation. Der rein deskriptiven
Befundverteilung folgt die Ubereinstimmung innerhalb der Befunder (Konkordanz). AuRer Fehlwerten wurden bei der
durchschnittlichen positiven Ubereinstimmung alle Angaben als ,positiv“ gewertet.

Zusammenfassung 4.2: Videoqualitat

Die Videoqualitat wurde von den Untersuchern sehr variabel empfunden. Erkennbare, aber
schwache Ubereinstimmungen bei der Beurteilung gibt es nur hinsichtlich der Bildqualitat in der
Kategorie ,gut® und hinsichtlich der Aufnahmedauer in der Kategorie ,,zu kurz“. Bildqualitat und
Aufnahmedauer wurden in etwa 70 % der Videomitschnitte als gut oder ausreichend bewertet,
die Aufnahmesituation in knapp 60 % als gut.

4.2.2 Hauptdiagnose

Die Hauptdiagnose wurde im Fragebogen als Freitext erfasst und im Rahmen der Auswertung in
die vier Kategorien

- ,keine Angabe“

- ,andere Diagnose“

- ,ahnliche Diagnose“ und

« ,gleiche bzw. synonyme Diagnose“
klassifiziert.

Tabelle 4.4: Richtigkeit klassifizierter Hauptdiagnosen

keine Angabe falsch richtig ahnlich Summe
Anzahl 92 238 380 130 840
Prozent 11% 28,3% 452 % 15,5% 100 %

Die von den Befundern im Freitext angegebenen Hauptdiagnosen wurden fiir die Auswertung klassifiziert.

Befundverteilung: Richtige, ahnliche und falsche Diagnosen kommen bei fast allen Befundern
vor. Nur 3 Befunder haben bei allen Videos eine Diagnose genannt, alle tibrigen Befunder stellten
bei einzelnen Videos keine Diagnose. Richtige und falsche Diagnosen verteilen sich auf alle Vide-
0s. Zum Goldstandard ahnliche Diagnosen kommen nur in der Halfte aller Videos vor. Auch feh-
lende Diagnosen betreffen fast alle Videos.

Prézision: Die hochste positive Ubereinstimmung findet sich bei richtigen Befunden. Mit Werten
um 0,3 liegt das Kappa nach Fleiss fur richtige und ahnliche Befunde in etwa gleich auf. Bei fal-
schen Befunden liegt das Kappa nach Fleiss mit 0,248 etwas darunter. Bildet man aus richtigen
und dhnlichen Befunden eine gemeinsame Klasse, steigt die durchschnittliche positive Uberein-
stimmung zwar auf 60 %, das Kappa nach Fleiss sinkt jedoch auf 0,243 und damit auf das Niveau
der falschen Befunde.
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Tabelle 4.5: Inter-Beobachter-Varaibilitat der Hauptdiagnose

Befund Befundverteilung L Konkordanz .
Ubereinstimmung der Befunder untereinander
Referenz Befunder K Flei
. appa rleiss
Anzahl verschiedener @ positive PP

® ’|<T 8; g g g < g Ubereinstimmung ‘ modifizierte

g |S5 5= g - (%] nac:iﬁ’eaiss Klassifikation

&2 Y 3 % S o8 nach Landis
gesamt 42 [840] 748 20 42 NA 0,252 0,214 schwach
richtig 42[840] = 380 20 38 50,0 0,297 schwach
o 60,7 0,243 o schwach
dhnlich NA 130 19 22 32,0 0,308 maRig
falsch NA 238 20 35 37,7 0,248 schwach

keine Angabe NA 92 17 40 16,8 0,072 kaum

Die Richtigkeit der Befunde im Sinne der Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist bereits Bestandteil der fiir die
Auswertung vorgenommenen Klassifikation der Freitextangaben aus den Befundfragebégen. Die Tabelle stellt neben
der Befundverteilung die Konkordanz (Prézision) der Untersucher untereinander dar.

Richtigkeit: Knapp die Halfte aller Diagnosen stimmen mit der des Goldstandards liberein, sind
also korrekt. Weitere 15 % sind ahnlich zur Diagnose der Referenz. Weniger als ein Drittel der Dia-
gnosen differiert deutlich vom Goldstandard, sodass sie im Kontext dieser Studie als falsch ein-
gestuft wurden. In gut 10 % wurde vom Befunder keine Diagnose genannt. Nimmt man die ahnli-
chen und die richtigen Diagnosen zusammen, wurden etwa 60 % der Videos im Sinne des Golds-
tandards richtig befundet und 30 % divergierend.

Zusammenfassung 4.3: Hauptdiagnose

Die Hauptdiagnose wurde in knapp der Halfte der Falle korrekt erkannt (45 %). Bezieht man ahn-
liche Diagnosen mit ein, ergibt sich eine Trefferquote von 60 %. In gut 10 % der Falle wurde keine
Angabe zur Diagnose gemacht.

4.2.3 Stenosen

Stenosen wurde mit dem Befundfragebogen anhand der klinisch wichtigen Beurteilungskriterien
- Stenosegrad
+ Lokalisation und
« Form
verglichen. In fast 90 % aller Videomitschnitte waren Stenosen zu sehen (Pravalenz gemal Gold-
standard 37/42 Videos). Die Befunder sahen hingegen nur in etwas mehr als der Halfte der Videos
Stenosen (441/840 Befunde).

4.2.3.1 Stenosegrad

Der Stenosegrad ist im Befundfragebogen als Prozentangabe im Freitext erfasst und wurde im
Rahmen der Auswertung nach einer modifizierten Myer-Cotton-Klassifikation kategorisiert, die
unauffallige Befunde in einer eigenen Kategorie beriicksichtigt und die Klasse hochstgradiger
Stenosen der Klasse IV verbreitert (90 - 100 %, statt Totalverlegung von 100 %)

Befundverteilung: Der Goldstandard ordnet die Stenosen liberwiegend (16/37 2 43 %) der Klas-
se Il der Myer-Cotton-Klassifikation zu, gefolgt von hochstgradigen Stenosen der Klasse IV (11/37
2 30 %) und Stenosen der Klasse Il (8/37 2 22 %). Geringgradige Stenosen der Klasse | spielen mit
2/37 (2 5 %) eine untergeordnete Rolle. Die Beurteilung der Befunder zeichnet ein etwas anderes
Bild: Auch hier flihren zwar Stenosen der Klasse Il mit 163/441 Befunden (2 37 %), ihnen folgen
jedoch Stenosen <50 % der Klasse | mit 146/441 Befunden (2 33 %). Stenosen der Klasse Il zwi-
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schen 50 und 70 % machen bei den Befundern 100/441 Befunde (£ 23 %) aus. Subtotale Steno-
sen >90 % sind mit nur 33/441 Befunden (2 7 %) selten.

Die Befunde der Klassen | bis Ill werden von so gut wie allen Befundern getragen, wahrend an
der Klasse IV nur etwa % (14/20) beteiligt sind. Subtotale Stenosen > 90 % werden von Goldstan-
dard und Befundern tbereinstimmend in 11 verschiedenen Videos, also etwa einem Viertel des
Testfeldes, gesehen. Alle librigen Klassen verteilen sich auf erheblich mehr Videos. Der Goldstan-
dard sieht liber die Klassen | bis Il einen deutlichen Anstieg der Haufigkeit (2, 8, 16). Dagegen
sehe die Befunder jeweils konstant um die 30 Videos betroffen (36, 32, 28). Die Streubreite der
Befunder betragt ein Vielfaches der Referenz des Goldstandards: Waren laut Goldstandard Ste-
nosen<50 % in nur 2 Videos zu sehen, befundeten die Untersucher solche Stenosen in 36 ver-
schiedenen Videos. Der Goldstandard beschrieb Stenosen der Klasse Il in 8 verschiedene Videos,
die Untersucher in 32. In Klasse Il stehen 16 Videos beim Goldstandard 28 Videos bei den Befun-
der gegenuber.

Der relative Anteil der Klasse I, also Stenosen zwischen 50 % und 70 %, wird ahnlich einge-
schatzt, wahrend die Randklassen | und IV genau entgegengesetzt befundet werden: Die Befun-
der sehen zahlreiche Stenosen <50 % aber nur wenige > 90 %. Der Goldstandard sieht viele Ste-
nosen >90 %, aber nur wenige unter 50 %. Im direkten Vergleich eines gepaarten Histogramms
ist der Unterschied klarer zu erkennen (Abbildung 4.14a). Bei diesem Vergleich muss jedoch
beachtet werden, dass in Abbildung 4.13 die Kategorie der Fehlwerte bzw. ,keine Stenose“ auler
Acht gelassen werden, die bei den Befundern fast die Halfte aller Videos ausmachen. Die absolu-
ten - das heilt unter Einbeziehung der Fehlwerte auf die Gesamtzahl von 840 Befunden bezoge-
nen - Zahlenverhaltnisse zeigt das Histogramm in Abbildung 4.14b. Angesichts der eben be-
schriebenen relativen Anteile der Befundklassen bei den Befundern und dem Goldstandard ist
die beste Vergleichbarkeit flir Stenosen zwischen 50 und 70 % (Klasse Il nach Myer-Cotton) gege-
ben. Die Vergleichbarkeit in den librigen Klassen (1, Ill und IV) ist durch die divergierenden Rand-
summen (bzw. Pravalenzen) eingeschrankt.

Abbildung 4.13: Vergleich Stenosegrade bei modifizierter Myer-Cotton-Klassifikation
Goldstandard Untersucher

B Grad | B Grad |

B Grad Il W Grad Il
Grad I Grad I

B Grad IV B Grad IV

Relative Anteile der Stenosegrade gemdf3 der Myer-Cotton Klassifikation an sdmtlichen Stenosen. Unaufféllige Befunde
(,keine Stenose”) und Fehlwerte werden in dieser Darstellung nicht berdicksichtigt.

Dieser Eindruck wird durch den McNemar Test bestatigt: lasst man Fehlwerte unberiicksichtigt,
ergeben sich mit Ausnahme Stenosen Il fiir alle Klassen signifikante Unterschiede der Befund-
haufigkeiten zwischen Befundern und dem Goldstandard (Tabelle 4.10). Alleine aufgrund der un-
terschiedlichen Pravalenzen in den Klassen I, Il und IV ist also eine verhaltnismalRlig geringe
Ubereinstimmung zu erwarten. Das lasst sich auch anhand der Kontingenztafel (Tabelle 4.9)
nachvollziehen: Bei einer Gesamtzahl von 461 gemeinsamen Befunden finden sich bei ,keinen
Stenosen“ (13 gegentiber 20) und bei Stenosen Grad Il (98 gegeniiber 100) ahnliche Anteile, wah-
rend der Anteil bei Stenosen Grad | fast um den Faktor 15 divergiert (10 gegeniiber 146 Befun-
den).
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Abbildung 4.14: Histogramm Stenosegrade nach modifizierter Myer-Cotton-Klassifikation

a) ohne Fehlwerte b) mit Fehlwerten
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Die Balkendiagramme stellen die Befundhdufigkeiten der Stenosegrade gemdl3 der Myer-Cotton-Klassifikation bei den
Befundern denen des Goldstandards gegentiber.

Prazision: Innerhalb der Befunder bestehen hinsichtlich der Einschatzung des Stenosegrades -
trotz der vergleichsweise einfachen Myer-Cotton Klassifikation mit nur 4 Kategorien - erhebliche
Differenzen. Ein Kappa Fleiss von insgesamt 0,201 entspricht lediglich einer schwachen Uberein-
stimmung. Stenosen > 70 % werden deutlich einheitlicher befundet als Stenosen < 70 %.

Richtigkeit: Samtliche Befunde zur Richtigkeit mussen aufgrund der signifikant unterschiedli-
chen Befundhaufigkeiten in den einzelnen Klassen zwischen Befundern und dem Goldstandard
mit Vorsicht interpretiert werden: der Bhapkar-Test, der fiir die Kontingenztafel insgesamt gilt,
ist signifikant. Mit Ausnahme der Klassen 0 und Il fallt auch der McNemar-Test, der flr einzelne
Klassen gilt, signifikant aus. Im Vergleich zum Goldstandard besteht eine systematische Uber-
schatzung in der die Klasse | und eine systematische Unterschatzung in der Klasse IV. Hieraus er-
gibt sich von vornherein eine Verzerrung der Befundiibereinstimmung, die bei der Interpretation
der MalRzahlen zur Richtigkeit bertcksichtigt werden sollte. Da Fehlwerte nicht berucksichtigt
werden konnen, decken die MaRzahlen der Richtigkeit insgesamt nur 54,9 % der Daten ab. Fehl-
werte treten gehauft bei unauffalligen Befunden auf, sodass die Datenabdeckung bei den Steno-
segraden | bis Ill bei Gber 70 % liegt. Insgesamt wurden Stenosen in etwa einem Drittel der Falle
korrekt mit ihrer Graduierung erkannt (Sensitivitat Tabelle 4.6). Wurde von den Befundern eine
Stenose gesehen, handelte es sich in jedem 3. Fall um eine korrekte Diagnose im Sinne des Gold-
standards. Korrigiert man fiir zufallige Ubereinstimmung, ist bei einem Kappa Cohen von 0,139
allerdings nur eine geringe Ubereinstimmung erkennbar. Die hochste Sensitivitdt besteht mit
60 % bei Stenosen der Klasse I. Im Ubrigen nimmt die Sensitivitdt mit zunehmendem Stenose-
grad Uber die Klassen Il bis 1l zu, erreicht aber bei hochstgradigen Stenosen > 90 % in Klasse IV
ihr Minimum. Stenosen der Klasse Il werden in fast der Halfte der Falle als solche erkannt, Steno-
sen der Klassen Il in etwas weniger als einem Drittel, Stenosen > 70 % in nur etwa 10 % der Falle.
Verlasslich waren positive Befunde ebenfalls in einem Drittel der Falle (ppv 34,5 %). Den besten
positiven pradiktiven Wert haben Stenosen Il mit 65,4 %. Sie setzen sich damit deutlich von Ste-
nosen Grad IV und Il (33,3 % und 29 %) ab. Stenosen Grad | werden mit einem ppv von 4,1 % am
unzuverldssigsten diagnostiziert. Grob betrachtet steigt die Spezifitat mit dem Stenosegrad an,
wobei die Klassen Il und Il mit um die 80 % in etwa gleich auf liegen (Tabelle 4.10).
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Tabelle 4.6: Inter-Beobachter-Variabilitdt maximaler Stenosegrad

. Prazision Richtigkeit
Befund Befundvertellung Ubereinstimmung der Befunder | Ubereinstimmung mit Goldstandard als Referenz
Referenz Befunder Q . o
e}
@]
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss 2. Kappa Cohen
s »w B S
w W w c ® - 2
e 8 o s |g 2 3
Klassifikation 5 S s &5 A - 3
nach Myer-Cotton g s & s S S | Kappa modifizierte = = Kappa modifizierte <
X = 3T 2 3 £ nach Klassifikation = r_<g nach Klassifikation %
§ g L 5 4 g Fleiss nach Landis S = Cohen nach Landis qg
: [~ : )
& 2 o 5|5 3
e 1 & pik 2
O\O _
gesamt 42[840] 441 20 40 (25,0 0,201 schwach 339 345 0,139 gering 54,9
Keine Angabe NA 379 20 42 (46,1 0,272 schwach NA NA NA NA NA
keine Stenose 5[100] ' 20 4 14 | 11,0 0,013 keine 69,2 45,0 0,529 gut 21,6
Grad | (<50%) 2[40] 146 20 36 |23,3 0,111 gering 60,0 4,1 0,038 keine 83,3
Grad Il (51-70%) 8[160] A 100 19 32 |205 0,078 kaum 296 29,0 0,1 kaum 73,2
Grad 11l (71-90%) | 16([320] ' 162 20 28 |32,9 0,264 schwach 46,9 65,4 0,232 schwach 75,0
Grad IV (> 90%) 11[220] 33 14 11 |23,3 0,275 schwach 9,7 33,3 0,043 kaum 56,2

Der deskriptiven Befundverteilung folgt eine Analyse der Ubereinstimmung innerhalb der Befunder (Prézision) sowie
im Vergleich zum Goldstandard (Richtigkeit). Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in
eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 gegeniiber
Befundern). Fehlende Angaben des Stenosegrades wurden bei den MaRzahlen der Richtigkeit nicht beriicksichtigt.
Aufgrund des verzerrenden Effektes der differierenden Randsummen scheint die direkte Inter-
pretation der Kontingenztafel aufschlussreicher als die Maldzahlen der Richtigkeit. Die Kontin-
genztafel (Tabelle 4.9) zeigt, dass Stenosen von den Befundern tendenziell eher niedriger einge-
stuft werden als vom Goldstandard. Dabei liegt, insbesondere bei den Stenosegraden Il bis IV,
eine erhebliche Streuung der Graduierung vor. Beispielsweise wurden Stenosen zwischen 70 und
90 % (Klasse Il1) fast ebenso haufig in die Klassen | (< 50 %) und Il (50 - 70 %) eingeordnet. Selbst
subtotale Stenosen >90 % werden in etwa einem Drittel (35/114) Fallen von den Befundern als
<50 % geschatzt (Abbildung 4.15). Die systematische Unterschatzung ist auch im Bangdiwala
Diagramm (Abbildung 4.16 Seite 104) erkennbar: Die Schnittpunkte der Rechtecke liegen unter-
halb der Diagonalen.

Abbildung 4.15: Befundverteilungen der Untersucher in der Myer-Cotton-Klassfikation
Keine Stenose Klasse 1 Klasse 2 Klasse 3 Klasse 4
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Die Saulendiagramme der Befundverteilungen der Untersucher in den einzelnen Klassen der Myer-Cotton Klassifikation.
Im Befundfragebogen wurde der ,maximale Stenosegrad“ erfragt. Gleichzeitig konnten im multi-
ple choice Verfahren mehrere Stenoselokalisationen angegeben werden. Bei mehrfachen Steno-
sen kann der maximale Stenosegrad daher nicht mehr eindeutig einer Stenose zugeordnet wer-
den. Somit ist es moglich, dass sich die Angaben zum maximalen Stenosegrad auf unterschiedli-
che Stenosen beziehen. Da explizit nach dem maximalen Stenosegrad gefragt wurde, kann diese
Situtation jedoch nur eintreten, wenn Uneinigkeit Giber die als maximal zu beurteilende Stenose
besteht oder Stenosen Ubersehen wurden. Tabelle 4.7 zeigt, dass vom Goldstandard wie auch
den Untersuchern zahlreiche Mehrfachstenosen befundet wurden.
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Tabelle 4.7: Mehrfachstenosen

Anzahl der Stenosen Goldstandard Untersucher
0 6[120] 294
1 13 [260] 342
2 17 [340] 148
3 5 [100] 44
4 keine 8
5 1[20] 3
6 keine 1
Summe 42 [840] 840

Die Anzahl der Stenosen wurde (iber die Befunde zur Stenoselokalisation in alle anatomischen Abschnitte bestimmt.

Tabelle 4.8: maximaler Stenosegrad Subgruppe singulare Stenosen

. Prazision Richtigkeit
Befund Befundvertellung Ubereinstimmung der Befunder | Ubereinstimmung mit Goldstandard als Referenz
Referenz Befunder Q .
3 | KappaFleiss I Kappa Cohen
Anzahl verschiedener 8. PP 2. pp
= s
5 2 ¢ 8
> g & & < |§& 2 3
© = c c a o = a
3 = 3 2 3 3 o e < = e
) 3 Y s o 2 S | Kappa modifizierte = =Y Kappa modifizierte
= o 1 — @ P o < P
~ % 3 = 3 S | nach Klassifikation| = & nach Klassifikation
4 § < o 5 S % Fleiss nachlandis | & = Cohen nach Landis
2 w = IN c g
o g N N =]
a1 e T | s
O\O &
gesamt 42 [840] 25,6 0,108 gering 0,0785 kaum
keine Angabe 0 498 20 42 | 57,2 0,167 gering NA NA NA NA
keine Stenose 5[100] 92 18 34 18,2 | 0,038 keine 99 16,8 0,105 gering
Grad | 2[40] @ 87 18 30 | 20,3 0,072 kaum 15 6,9 0,031 keine
Grad Il 8[160] 56 17 26 | 14,7 0,032 keine 10 28,6 0,055 kaum
Y Grad Il 16[320] 1 90 19 25 | 21,5 0,097 kaum 17,5 62,2 0,127 gering
M Grad IV 11[220] @ 17 10 8 21,7 0,212 schwach 1,4 17,6 @ -0,013 keine

Ubereinstimmung in der Subgruppe der singulédren Stenosen

Um zu priifen, ob Mehrfachstenosen die Beurteilung des maximalen Stenosegrades beeintrachti-
gen konnten, wurde eine Subgruppenanalyse mit singuldren Stenosen durchgefiihrt. Tabelle 4.8
kann den Verdacht, dass die Beurteilung des maximalen Stenosegrades durch Mehrfachstenosen
beeintrachtigt werden kdnnte, nicht stlitzen. Die Beschrankung auf singulare Stenosen fiihrt so-
wohl hinsichtlich der Prazision als auch hinsichtlich der Richtigkeit zu deutlich schlechteren Wer-
ten als im Gesamtdatensatz mit mehrfachen Stenosen.
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Tabelle 4.9: Kontingenztafel maximaler Stenosegrad

Mc Nemar Goldstandard
. Randsummen
<0,01 keine Stenose  Grad1<50%  Grad I151-70%  Grad Il 71-90%  Grad IV >90%

@ keine Stenose 9 1 2 3 5 20
=3 Grad 1<50% 4 6 57 44 35 146
§ Grad 11 51-70% 0 2 29 51 18 100
= Grad 111 71-90% 0 1 10 106 45 162
Grad IV>90% 0 0 0 22 11 33
13 10 98 226 114 461

Randsummen

Der McNemar Test priift die Homogenitdt der Randsummen. Das signifikante Testergebnis belegt erhebliche
divergierende Befundverteilungen zwischen den Befundern und dem Goldstandard.

Tabelle 4.10: Kennwerte maximaler Stenosegrad

Grad (| pre McN nag pag spe sen acc | npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y
0 28 0,121 983 545 97,5 69,2 96,7 99,1 450 0,966 0,315 28,2 0,834 89,4 0,978 0,809
| 2,2 <0,05 812 71,7 69,0 60,0 68,8 98,7 41 0,674 0,580 193 0,645 3,3 0,538 0,292
I 21,3 0,933 80,7 293  80.4 29,6 69,6 80,9 29,0 0,611/0,875 1,51 0,550 1,7 0,267 0,136
Il 49 <0,05 67,0 54,6 | 762 46,9 61,8 59,9 654 0,405 0,697 1,97 0615 2,8 0,477 0,254
I\ 2477 <0,05 83,9 15,0 93,7 9,7 729 759 333 0,694 095 152 0,517 1,6 0,224 0,113
Prévalenz (pre), McNemar (McN) Test, negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitét (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prddiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und'Y.

Abbildung 4.16: Assoziations- & Bangdiwaladiagramm maximaler Stenosegrad
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Referenz

Das Assoziationsdiagramm zeigt das Verhélinis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten. Im Bangdiwaladia-
gramm werden horizontal Spezifitdt und Sensitivitdt, vertikal negativer und positiver pradiktiver Wert illustriert.
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Zusammenfassung 4.4: Stenosegrad

Selbst beim maximalen Stenosegrad ist die Ubereinstimmung innerhalb der Untersucher, wie
auch im Vergleich zum Goldstandard gering. Die Konkordanz der Befunder ist bei Stenosen llI.
und IV. Grades erheblich hoher als bei niedriggradigeren Stenosen, absolut gesehen aber nur
schwach ausgepragt. Mit dem Goldstandard gibt es nur bei Stenosen Grad Il eine erkennbare
Ubereinstimmung. Insgesamt wurden Stenosen in einem Drittel der Falle mit lhrer Graduierung
erkannt. Die Diagnose von Stenosen war in einem Drittel der Falle korrekt. Ein Teil der Uneinig-
keit ist durch erheblich divergierenden Randverteilungen erklarbar: Wahrend der Goldstandard
zahlreiche hochstgradig Stenosen vorgibt, wurden diese von den Untersuchern nicht gesehen.
Die Befunder sahen viele niedriggradige Stenosen, die gemal} der Referenz nicht existieren. Nur
im Mittelfeld II. und Ill.gradiger Stenosen gibt es anndhernd vergleichbare Pravalenzen. Anders
als erwartet wurden Stenosen nicht bevorzugt in die jeweils benachbarte Klassen eingruppiert:
Hochstgradige Stenosen Grad IV wurden z. B. in etwa einem Drittel der Falle als Grad | beurteilt.
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4.2.3.2 Stenoselokalisation

Die Stenoselokalisation wird zunachst getrennt nach den anatomischen Abschnitten Larynx, Tra-
chea, Hauptbronchien und Lappenbronchien betrachtet. Zuerst werden jeweils die einzelnen Be-
funde (,,Symptome®) unabhangig voneinander betrachtet, anschlieRend wird auf die Kombinati-
onen der Einzelbefunde (,Syndrome®) eingegangen. AbschlieRend folgt eine Betrachtung der
Stenoselokalisation, quer tber alle Abschnitte des Bronchialbaumes.

4.2.3.2.1 Stenoselokalisation Larynx

Tabelle 4.11: Einzelbefunde Stenoselokalisation Larynx

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard als
untereinander Referenz
Referenz Befunder Q
k] H i)
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss .g; Kappa Cohen
5 v B
& g 3 < s Z2 3
s 5§ g g |28 = g
33 S 2 2 > Kappa Klassifikation | & Z | Kappa Klassifikation
> El = 3 o nach  modifiziert nach .:O 3 nach modifiziert nach
S < o 3 9 g Fleiss Landis & = | Cohen Landis
& o = IN c )
o N N N = -+
() (=) o - (1}°] —
o k=) e = S
>
supraglottisch 8[160] 62 17 17 33,1 0,261 schwach 23,8 61,3 0,264 schwach
glottisch 11[220] 80 19 18 33,2 0,250 schwach 27,7 76,3 0,310 maRig
subglottisch 11[220] 1 170 20 20 | 46,1 | 0,569 gut 58,6 75,8 0,561 gut

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde. Befundkombinationen werden gesondert behandelt.
Der rein deskriptiven Befundverteilung folgen mittig die Ubereinstimmung innerhalb der Befunder (Prézision) und
rechts die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard (Richtigkeit). Die Befunde des Goldstandards miissen beim
Vergleich mit den Befundern mit 20 multipliziert werden (eckige Klammern).

Befundverteilung Einzelbefunde: In etwas mehr, als der Halfte aller Videos (23 von 42) sind ge-
malk dem Goldstandard Larynxstenosen zu sehen. Die Befunder dagegen beobachteten insbe-
sondere supraglottische und glottische Stenosen deutlich seltener (62 versus 160 bzw. 80 versus
220), aber in ungefahr doppelt so vielen Videos (17 versus 8 bzw. 18 versus 11) wie der Goldstan-
dard. Fast alle Befunder waren an der Diagnose von Larynxstenosen beteiligt (zwischen 17 und
20/20). Diese inhomogene Randsummenverteilung in allen drei Larynxabschnitten werden im
McNemar-Test bestatigt.

Prazision Einzelbefunde: Bei supraglottischen und glottischen Stenosen besteht bei einem Kap-
pa Fleiss um 0,250 eine schwache Ubereinstimmung innerhalb der Befunder. Subglottische Ste-
nosen werden dagegen mit einem Kappa Fleiss von 0,569 recht einheitlich beurteilt.

Richtigkeit Einzelbefunde: Subglottische Stenosen wurden in fast 60 % der Falle erkannt, glotti-
sche in nur 28 % und supraglottische in 24 %. Die Spezifitat, also die Richtigkeit unauffalliger Be-
funde, liegt in allen 3 Lokalisationen deutlich tiber 90 %. Korrigiert man fiir zuféllige Uberein-
stimmung, werden bei subglottischen und glottischen Stenosen 2 von 3 unauffalligen Befunden
(67,3 und 67,8 %) richtig vergeben, bei supraglottischen Befunden die Halfte (52,2 %). Pathologi-
sche Befunde werden bei supraglottischen und glottischen Stenosen in einem Flinftel der Falle
richtig erkannt (17,7 und 20,1 %), bei subglottischen Stenosen in der Halfte der Falle.

Mit einem positiven pradiktiven Wert von ca. 76 % werden subglottische Stenosen etwa ge-
nauso verlasslich diagnostiziert wie glottische Stenosen, die jedoch nur halb so oft erkannt wur-
den. Supraglottische Stenosen schneiden mit einem positiven pradiktiven Wert von 61,3 % deut-
lich schlechter ab und wurden gleichzeitig am seltensten erkannt. Bei den negativen pradiktiven
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Werten ist die subglottische Stenose mit 86 % Spitzenreiter und wird von supraglottischen Ste-
nosen mit 84 % gefolgt. In beiden Fallen liegen die negativen pradiktiven Werte erkennbar tber
den positiven pradiktiven Werten. Unauffallige Befunde waren also verlasslicher als pathologi-
sche. Dabei darf natiirlich die stark divergierende Pravalenz negativer und positiver Befunde
nicht auRer Acht gelassen werden: Die Erwartungswerte der jeweiligen pradiktiven Werte zeigen,
dass die positiven pradiktiven Werte deutlich weiter Giber dem Zufallsniveau liegen, als die nega-
tiv pradiktiven Werte. Bei glottischen Stenosen sind positive und negative Befunde in etwa ahn-
lich aussagekraftig.

Fir subglottische Stenosen findet sich bei einem Kappa Cohen von 0,561 eine gute Uberein-
stimmung mit dem Goldstandard, die sich von der maRigen Ubereinstimmung bei glottischen
(Kappa Cohen 0,310) und schwachen Ubereinstimmung bei supraglottischen Stenosen abhebt
(Kappa Cohen 0,264). In der Stichprobe nehmen also sowohl Prazision, als auch Richtigkeit bei
Larynxstenosen von proximal nach distal zu.

Auch bei einer pravalenzunabhangigen Betrachtung flihren subglottische Stenosen mit einer
odds ratio von 20 gegentiber glottischen (OR 12) und supraglottischen Stenosen (OR 8,5). In den
ROCs setzen sich subglottische Stenosen mit einer AUC von 0,760 gegenliber glottischen (AUC
0,623) und supraglottischen Stenosen (AUC 0,601) ab.

Tabelle 4.12: Paarweises Kappa Cohen Stenoselokalisation Larynx

supraglottisch glottisch subglottisch
vereintes Kappa Cohen vereintes Kappa Cohen vereintes Kappa Cohen
0,264 0,310 0,561
paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen
min. 4] median max. min. 4] median max. min. 4] median max.
0 0,250 0,236 0,549 -0,056 0,292 0,253 0,701 0,206 0,556 0,594 0,754

Histogramm paarweises Kappa Cohen Histogramm paarweises Kappa Cohen Histogramm paarweises Kappa Cohen
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Kappa Cohen der Befunder Kappa Cohen der Befunder Kappa Cohen der Befunder

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.
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Tabelle 4.13: Vierfeldertafeln Einzelbefunde Stenoselokalisation Larynx

supraglottisch glottisch ] subglottisch
McN Referenz Referenz McN Referenz
<0,01 0 1 0 1 <0,01 0 1
& 0 656 122 & 0 601 159 & 0 579 91
= = =3
a 1 24 38 a 1 19 61 a 1 41 129
o o o

Ein signifikanter Mc Nemar Test (McN) zeigt eine ungleiche Verteilung der Randsummen an.

Tabelle 4.14: Kennwerte Einzelbefunde Stenoselokalisation Larynx

supraglottisch glottisch subglottisch
Pravalenz 19,0 Pravalenz 26,2 Pravalenz 26,2
beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubereinst. 90,0 86,4 =k neg. Ubereinst. 87,1 81,2 =K neg. Ubereinst. 89,8 76,7 =k |
pos. Ubereinst. 34,2 10,6 =k pos. Ubereinst. 40,7 14,0 =K pos. Ubereinst. 66,2 22,8 =k
Spezifitat 965 92,6 52,2 Spezifitat 96,9 90,5 67,8 Spezifitat 934 798 673
Sensitivitit 238 7.4 17,7 Sensitivitit 27,7 95 20,1 Sensitivitit 58,6 202 48,1
Genauigkeit 82,6 76,4 26,4=k Genauigkeit 78,8 69,3 31,0=k Genauigkeit 84,3 64,2 56,1=k
odds ratio (Yule Q/Y)  8,5(0,790/0,490) | odds ratio (Yule Q/Y) 12,1(0,848/0,554) | odds ratio (Yule Q/Y) 20,0 (0,905/0,635)

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Kappa Cohen bei Untersuchern als ein fusionierter Befunder & bei paarweisem
Vergleich mit dem Goldstandard (min., @, max.). Odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y).

Abbildung 4.17: Diagramme Einzelbefunde Stenoselokalisation Larynx

supraglottisch glottisch subglottisch
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Referenz Referenz Referenz
Bangdiwala 0,801 (0,736) Bangdiwala 0,747 (0,645) Bangdiwala 0,777 (0,544)

npv 84,3 (81,0) ppv 61,3 (19,0) npv 79,1 (73,8) ppv 76,3 (26,2) npv 86,4 (73,8) ppv 75,9 (26,2)
) ] ) ] ) ]
o o o
(@] @ (@] B (@] @
=29 = 29 =29
<= = = = <= =
8 8, = 2. = 8y
S5 g S5 g o] S5 g
8 = 8 F S e
o o o o Q. o
[} © ) © ) ©
S S S
o o] o] o ° o]
> 5 > s > S
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False positive rate False positive rate False positive rate
area under curve (AUC) 0,601 area under curve (AUC) 0,623 area under curve (AUC) 0,760
LR+6,73 LR- 0,79 LR+ 9,05 LR- 0,75 LR+ 8,87 LR- 0,44

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prddiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitiit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fléiche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.15: Befundkombinationen Stenoselokalisation Larynx

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
untereinander in den tiberschneidenden Befunden
Referenz Befunder S . -
, 8 Kappa Fleiss 2 Kappa Cohen
> Anzahl verschiedener = = o
=] = < ]
N »n ') w e I
Q:" .g 2 @ w [ r:;D G =
a3 5 g g 2 & = |8 £ g g
® g = @ c c = a = = = o
o o = 9 =3 3 ] o (SD' s s = PP 3
T 25 9 56 o & o 2  Kappa  modifizierte 3 4 Kappa modifizierte ey
3 ‘r”:} > == 3 = 3 E nach  Klassifikation | < = nach Klassifikation | 2
8 i\i) < L 5 o 3 Fleiss nach Landis = % Cohen nach Landis )
=] Q. ‘ < : [ = =N
2 |2 & B8|& %
@ o o - — X
o KSR 3 =
X gesamt | 23[460] 278 20 32 | 26,0 0,418 moderat 29,8 49,3 0,357 magig 100
0/ 0 O 0| 19[380] 562 20 42 | 71,7 0,463 moderat 91,8 62,1 0,437 moderat 100
1 6 [120] 151 20 21 | 456 0,563 gut 66,7 53,0 0,513 gut 100
1 1 0 51[100] 47 19 14 | 25,6 @ 0,225 schwach 242 51,1 0,271 schwach 100
1 0 O 5[100] 46 17 13 | 28,6 @ 0,264 schwach 242 522 0,274 schwach 100
1 1| 4[80] 18 11 8 | 15,0 | 0,086 kaum 37,5 16,7 | 0,027 keine 100
2.1 0 1 1[20] 1 1 1 NA NA NA 50 100 & 0,093 kaum 100
1 1 0| 2[40] 15 10 7 | 15,0 | 0,089 kaum 12,5 33,3 0,160 gering 100

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen in den einzelnen Larynxabschnitten im Sinne eines Gesamtbefundes
des Larynx. Sie gliedert sich in 3 Hauptbereiche: Befundverteilung, Prdzision und Richtigkeit. Der Abschnitt
Befundverteilung beschreibt Hdéufigkeiten. Der Abschnitt Prézision zeigt die Ubereinstimmung der Befunder
untereinander (also unabhdngig vom Goldstandard!). Dem gegeniiber beschreibt der Abschnitt Prézision die
Ubereinstimmung der Befunder mit dem Goldstandard als Referenz.

In der Spalte ,Befund“ sind sdmtliche Befundkombinationen aufgelistet. Ein im multiple-choice-Fragebogen gesetztes
Kreuz wird durch eine 1 reprdsentiert, ein fehlendes Kreuz durch eine 0. Die Befundkombinationen wurden nach der
Anzahl der Befunde gruppiert. Innerhalb der sich hieraus ergebenden Befundgruppen wurden die Codes der
Befundkombinationen als Zahlen behandelt und aufsteigend sortiert.

Die Spalte ,Befundverteilung“ gibt - getrennt nach Befundern und Goldstandard - die Anzahl der Befunde und Videos
bei der jeweiligen Befundkombination an. Die Angaben der Referenz sind auch als Prdvalenz der Befunde zu
interpretieren. Da jeder der 20 Befunder mit dem Goldstandard verglichen wird, wiegt seine Bewertung 20fach. Fiir den
direkten Vergleich der Befundverteilung der Befunder mit der des Goldstandards miissen die Befunde des
Goldstandards deshalb mit 20 multipliziert werden (Angaben in eckigen Klammern).

Die Spalte Prézision gibt die Konkordanz der Befunder untereinander, also unabhdngig vom Goldstandard an. Als
MaRzahlen hierfir wurden die durchschnittliche positive Ubereinstimmung und das Kappa nach Fleiss gewdhlt.
Letzteres wird gemdnR einer modifizierten Klassifikation nach Landis bewertet.

Die Spalte Richtigkeit stellt die Ubereinstimmung der Befunder mit dem Goldstandard als Referenz dar. Die Sensitivitdt
gibt die prozentuale Wahrscheinlichkeit an, dass ein tatséchlich vorliegender Befund (= Befund des Goldstandards) von
den Befundern erkannt wurde. Der positive prddiktive Wert gibt die prozentuale Wahrscheinlichkeit an, dass der
Befund eines Befunders tatsdchlich vorliegt (= dem des Goldstandards entspricht). Das Kappa nach Cohen ist ein Mal3
der Ubereinstimmung zwischen Befundern und Goldstandard, das fiir zufdllig zu erwartende Ubereinstimmungen
korrigiert. Kappa Cohen wurde ebenfalls nach der modifizierten Landis Klassifikation eingestuft.

Befundverteilung Befundkombinationen: Singuldre Stenosen sind etwas mehr als doppelt so
haufig wie Mehrfachstenosen (16 versus 7). Die Befunder sahen ca. 1,5 mal so viele unauffallige
Befunde wie der Goldstandard (562 versus 380). Singulare subglottische Stenosen sahen die Be-
funder etwas haufiger als der Goldstandard (151 versus 120), singulare glottische und supraglot-
tische Stenosen hingegen nur halb so haufig wie der Goldstandard (47 versus 100 bzw. 46 versus
100). Kombinierte Stenosen wurden von den Befundern deutlich seltener erhoben als vom Gold-
standard. Der grofdte Unterschied in der Befundpravalenz findet sich fur kombinierte glottische
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und subglottische Stenosen (18 versus 80). Entsprechend der ungleichen Randsummen fallt der
Bhapkar-Test fiir die Kontingenztafel der Befunde (Tabelle 4.16) signifikant aus. Der McNemar-
Test fur die einzelnen Befundkombinationen ist ebenfalls signifikant und zeigt damit an, dass
sich die Befundpravalenzen in allen Befundklassen erheblich unterscheiden (Abbildung 4.18).
Die Befunde singularer Larynxstenosen verteilen sich auf jeweils etwa dreimal so viele verschie-
dene Videos wie vom Goldstandard vorgegeben® und werden von fast allen Befundern getragen.
An multiplen Stenosen war nur die Halfte der Befunder beteiligt.

Prizision Befundkombinationen: Die beste Ubereinstimmung innerhalb der Befunder wird bei
subglottischen Stenosen mit einem Kappa Fleiss von 0,563 erreicht. Supraglottische und glotti-
sche Stenosen liegen mit einem Kappa Fleiss von 0,264, respektive 0,225 eine GroRenordnung
darunter. Auch hinsichtlich unauffalliger Befunde wird mit einem Kappa Fleiss von 0,463 eine
beachtliche Konkordanz erzielt.

Abbildung 4.18: Randverteilungen Befundkombinationen Stenoselokalisation Larynx
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Gegentliberstellung der Befundhé&ufigkeiten der Befunder (grau) mit denen des Goldstandards (schwarz).

Richtigkeit Befundkombinationen: Da Befunder und Goldstandard die gleichen Befundkombi-
nationen wahlten, konnten alle Daten in die Analyse der Befundrichtigkeit mit einbezogen wer-
den. Die Datenabdeckung liegt in allen Befundkategorien bei 100 %. Die Sensitivitat der singula-
ren subglottischen Stenosen liegt mit 66,7 % deutlich iber der von subglottischen Stenosen mit
insgesamt 58,6 %. Rein supraglottische und glottische Stenosen erreichen eine Sensitivitat um
24 %, was sich nicht wesentlich von den Werten auf Ebene der Einzelbefunde unterscheidet. Die
Spezifitat singularer subglottischer Stenosen liegt mit 90,1 % - wie auf der Symptomebene - et-
was niedriger als die glottischer und supraglottischer Stenosen.

Bei den positiven pradiktiven Werten sind keine signifikanten Unterschiede zwischen singula-
ren supraglottischen, glottischen und subglottischen Stenosen erkennbar: Alle Befunde waren in
gut der Halfte der Falle richtig. Spiegelbildlich zur etwas niedrigeren Spezifitat liegt der negative
pradiktive Wert subglottischer Stenosen mit 94,2 % etwas hoher als der glottischer und supra-
glottische mit 90,4 %. Wie bei den Einzelbefunden hebt sich das Kappa Cohen fiir subglottische
Stenosen mit 0,523 deutlich von dem glottischer und supraglottischer Stenosen ab und erreicht
das Niveau einer guten Ubereinstimmung. Bei glottischen und supraglottischen Stenosen be-
steht mit einem Kappa um 0,27 eine schwache Ubereinstimmung. Das geringere Kappa Cohen

#supraglottisch 5 gegentiber 13, glottisch 5 gegentiber 14 und subglottisch 6 gegentiber 21
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bei glottischen und supraglottischen Stenosen ist auch, auf die im Vergleich zu subglottischen
Stenosen starker divergierenden Befundpravalenzen zwischen Befundern und Goldstandard, zu-
rickzufiihren. Bei mehrfachen Stenosen besteht im Gegensatz zu singularen Stenosen keine er-
kennbare Ubereinstimmung: Weder bei den Befundern untereinander, noch im Vergleich zum
Goldstandard wurden nennenswerte Kappawerte erzielt.

Die pravalenzunabhangigen MaRzahlen odds ratio und AUC belegen ebenfalls die uiberlegene
Richtigkeit bei der Befundung subglottischer Stenosen. Die odds ratio kombinierter supraglotti-
scher und glottischer Stenosen, erreicht das Niveau singularer glottischer und supraglottischer
Stenosen, obwohl positive Ubereinstimmung, Sensitivitat, positiver pradiktiver Wert, Kappa
Fleiss und Cohen deutlich darunter liegen.

Bei Betrachtung der Kontingenztafel fallt auf, dass singuldre Stenosen von den Befundern
zwar zu einem erheblichen Anteil nicht erkannt, aber verhaltnismalig selten einer anderen Lo-
kalisation zugeordnet werden. Uneinigkeit zwischen Befundern und Goldstandard besteht also
in erster Linie hinsichtlich des Vorhandenseins der Stenose, weniger aber hinsichtlich ihrer Lage.

Zusammenfassung 4.5: Stenoselokalisation Larynx

Die Ubereinstimmung der Befunde nimmt, sowohl innerhalb der Befunder, als auch im Vergleich
zum Goldstandard, von proximal nach distal zu. Subglottische Stenosen werden mit Abstand am
sichersten erkannt. Lasst man den bei glottischen und supraglottischen Stenosen den erhebli-
chen Anteil falsch-negativer Befunde aufder Acht, nivellieren sich jedoch die Unterschiede. Insge-
samt werden Larynxstenosen recht homogen beurteilt. Der grofite Anteil der Differenzen zwi-
schen Untersuchern und dem Goldstandard entsteht bei der Frage, ob es sich um eine singulare
oder mehrere benachbarte Stenosen handelt. Hinsichtlich der Lage der Stenose gibt es hingegen
wenig abweichende Beurteilungen.
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Tabelle 4.16: Kontingenztafel Befundkombinationen Stenoselokalisation Larynx

Referenz
Bhapkar
<0,01
0 1 10 100 11 101 110
349 31 60 66 40 1 15
1 25 80 1 3 22 17 3
& 10 0 1 24 3 8 1 10
S 100 3 1 6 24 7 0 5
& 1 1 6 5 1 3 0 2
101 0 0 0 0 0 1 0
110 2 1 4 3 0 0 5

Der signifikante Bhapkar Test zeigt eine ungleiche Verteilung der Randsummen an.

Tabelle 4.17: Kennwerte Befundkombinationen Stenoselokalisation Larynx

Befund | pre McN nag pag tnr tpr acc npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y
0 452 66,9 74,1 | 53,7 918 71,0 888 62,1 0,535 0,152 1,98 0,728 13,1 0,858 0,566
1 143 0,004 92,1 59,0 90,1 66,7 86,8 942 53,0 08320370 6,76 0,784 18,3 0,896 0,621
10 11,0 KO 935 32,7 969 24,0 882 90,4 51,1 0,870/0,784 7,72 0604 9,8 0,816 0,517
100 11,0 KON 936 32,9 97,0 24,0 883 90,4 522 0,872/0,783 8,07 0,605 10,3 0,823 0,525

11 9,5 942 61 980 37,5 890 906 16,7 0,886 0982 1,9 0,509 1,9 0,319 0,164
101 2,4 989 9,5 100 50 97,7 97,7 100 0,977 0,950 Inf 0,525 Inf NA NA
110 48 97,2 182 988 12,5 94,6 958 333 0,945 0,88 10 0,556 11,3 0,837 0,541

Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitét (tnr), Sensitivitdt
(tpr), Genauigkeit (pac), negativer (npv) und positiver prddiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.19: Diagramme Befundkombinationen Stenoselokalisation Larynx
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Das Assoziationsdiagramm zeigt das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten. Das Bangdiwala-Dia-
gramm stellt fiir jede Befundklasse die beobachtete Ubereinstimmung (schwarz) der maximal méglichen (umgebendes
Rechteck) gegentiber. Die Seitenverhéltnisse illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitat, vertikal negativen und posi-
tiven pradiktiven Wert (npv & ppv). Je mehr die Rechtecke von einem Quadrat abweichen um so ungleicher sind die Pré-
valenzen in der betreffenden Befundkategorie.
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4.2.3.2.2 Stenoselokalisation Trachea

Die Lokalisation innerhalb der Trachea wurde im Befundfragebogen auf ein proximales, mittleres
und distales Drittel abgebildet.

Tabelle 4.18: Inter-Beobachter-Variabilitat Einzelbefunde Stenoselokalisation Trachea

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz

Referenz Befunder

Q
he] H 3
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss 2, Kappa Cohen
< s
rb. $ =2
2 & & s| & 2 3
Stenoselokalisation | __ § = e s z s o
in der Trachea g o % o 2 é Kappa modifizierte = § Kappa modifizierte
% 3T = 3 =4 nach Klassifikation | = o nach  Klassifikation
§ = o E = g Fleiss nach Landis S = Cohen nach Landis
3 o = IS c o)
o N N L) > =
3 S =2 pi 8
O\O —_
proximales Drittel | 10[200] @ 75 19 20 37,8 0,150 gering 26,0 69,3 0,285 schwach
mittleres Drittel 5[100] 90 20 17 35,4 0,299 schwach 48,0 53,3 0,442 moderat
distales Drittel 9[180] | 108 20 16 54,2 0,393 maRig 433 72,2 0,454 moderat

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde und ist in die Kriterien Befundverteilung, Prézision und
Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.11 Seite 106.

Befundverteilung Einzelbefunde: Die Pravalenz von Trachealstenosen variiert von 23,8 % im
proximalen Drittel, Gber 11,9 % im mittleren Drittel, bis 21,4 % im distalen Drittel. Stenosen des
mittleren Drittels werden von Goldstandard und Befundern vergleichbar haufig beobachtet. Ste-
nosen im proximalen Drittel sehen die Befunder fast 3 mal weniger und im distalen Drittel etwas
mehr als halb so haufig wie der Goldstandard. In allen drei Abschnitten wurden Trachealsteno-
sen von nahezu allen Befundern dokumentiert. Proximale Trachealstenosen wurden in knapp
der Halfte aller Videos gesehen, Stenosen im mittleren und distalen Drittel in jeweils um 40 % der
Videos. Trachealstenosen im proximalen und distalen Drittel wurden damit in doppelt so vielen
verschiedenen Videos gesehen wie vom Goldstandard. Stenosen im mittleren Drittel in etwa 3
mal so vielen Videos. Der McNemar-Test zeigt, dass die Ubereinstimmung bei Stenosen im proxi-
malen und distalen Tracheadrittel - anders als im mittleren Drittel - durch signifikant inhomoge-
ne Randsummen beeintrachtigt wird.

Prazision Einzelbefunde: Bei proximalen Trachealstenosen ist innerhalb der Befunder nur eine
schwache Ubereinstimmung zu erkennen. Deutlich mehr Einigkeit wird hinsichtlich Trachealste-
nosen im mittleren und insbesondere distalen Drittel erzielt. Die Ubereinstimmung nimmt von
proximal nach distal zu.

Richtigkeit Einzelbefunde: Knapp die Halfte der Trachealstenosen im mittleren Drittel wird er-
kannt. Ebenfalls in etwa der Halfte der Falle ist der Befund einer Trachealstenose im mittleren
Drittel verlasslich. Die Quote der erkannten Stenosen im distalen Drittel liegt etwas darunter, die
diagnostische Aussagekraft mit einem pradiktiven Wert von ca. 70 % aber deutlich darliber. Nur
jede vierte Trachealstenose im proximalen Drittel wird erkannt. Ein positiver Befund ist jedoch
ahnlich zuverlassig wie der einer Stenose im distalen Drittel.

Hinsichtlich der Ubereinstimmung mit dem Goldstandard liegen mittlere und distale Trache-
alstenosen mit einem Cohen Kappa von 0,442 bzw. 0,454 gleich auf. Proximale Trachealstenosen
fallen dagegen mit einem Cohen Kappa von nur 0,285 deutlich ab. Die odds ratios als pravalen-
zunabhangige MalRzahlen vermitteln mit Werten von 15,3 bzw. 16,1 gegeniiber 9,4 das gleiche
Bild.

INTER BEOBACHTER V ARIABILITAT IN DER PADIATRISCHEN BRONCHOSKoPEE 113



4.2 BEFUNDFRAGEBOGEN

Tabelle 4.19: Vierfeldertafeln Einzelbefunde Stenoselokalisation Trachea

proximales Drittel

McN Referenz
<0,01 0 1
& 0 617 148
c
35
g 1 23 52

mittleres Drittel

McN Referenz
0,353 0 1
& 0 698 52
c
3
S 1 4 48

distales Drittel

Referenz
0 1
& 0 630 102
e
3
S 1 30 78

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.20: Kennwerte Einzelbefunde Stenoselokalisation Trachea

proximales Drittel

Pravalenz 23,8

beo. erw. kor.

neg. Ubereinst. 87,8 83,0 =k

pos. Ubereinst. 37,8 13,0 =k

Spezifitat 96,4 91,1 59,8

Sensitivitat 26,0 89 18,7
Genauigkeit 79,6 71,5 28,5=K|

odds ratio (Yule Q/Y) 9,4 (0,808/0,509)

mittleres Drittel distales Drittel
Pravalenz 11,9 Pravalenz 214

beo. erw. kor. beo. erw. kor.

neg. Ubereinst. 93,7 88,7 =k neg. Ubereinst. 90,5 82,6 =k

pos. Ubereinst. 50,5 11,3 =k pos. Ubereinst. 542 16,1 =k

Spezifitat 94,3 89,3 47,0 Spezifitat 95,5 87,1 64,6

Sensitivitat 48,0 10,7 41,8 Sensitivitat 43,3 12,9 35,0
Genauigkeit 88,8 79,9 442=k Genauigkeit 84,3 71,2 454=k

odds ratio (Yule Q/Y) 15,30,878/0,593 | odds ratio (Yule Q/Y) 16,10,883/0,601

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prdvalenzunabhdéingig.

Abbildung 4.20: Diagramme Einzelbefunde Stenoselokalisation Trachea

proximales Drittel

Befunder

wweJ3eiq ejemipdueg

‘ u

Referenz

Bangdiwala (B) 0,760 (0,674)
npv 80,7 (76,2) ppV 69,3 (23,8)

<

<
o

True positive rate
04

0.2

0.0
L

ydeis pooy)a11 pun D0y

oo 02 X K

04 06 0’8 1lo

False positive rate
area under curve (AUC) 0,612
LR+7,23 LR-0,77

wweidelq ejemip3ueg

ydets pooyjyi1 pun D0y

mittleres Drittel

3
Referenz
Bangdiwala (B) 0,868 (0,774)
npv 93,1 (88,1) ppv 53,3 (11,9)
2 "
S
g 3
=

0o 02 X K

04 06 0’8 10

False positive rate
area under curve (AUC) 0,712
LR+ 8,46 LR- 0,55

distales Drittel

Befunder

wuweJSeiq ejemipSueg

| o

Referenz

Bangdiwala (B) 0,802 (0,659)
npv 86,1 (78,6) ppv 72,2 (21,4)

o

©
o

True positive rate
04

0.2

0.0
L

ydesn pooy)axit pun K0y

) 02 X K

04 0’6 0’8 1l

False positive rate
area under curve (AUC) 0,694
LR+9,53 LR- 0,59

Die Bangdiwala-Diagramme stellen fiir jede Befundklasse die beobachtete Ubereinstimmung (schwarz) der maximal
moglichen (umgebendes Rechteck) gegentiber.Die Seitenverhdltnisse illustrieren horizontal Spezifitét und Sensitivitdt,
vertikal negativen und positiven prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate
falsch Positiver (=1-Spezifitdt, fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten
durch den Ursprung bzw. (1,1) definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve

(AUC).
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Tabelle 4.21: Paarweises Kappa Cohen Stenoselokalisation Trachea

proximales Drittel
vereintes Kappa Cohen

mittleres Drittel
vereintes Kappa Cohen

0,285 0,442
paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen
min. %} median max. min. 4} median max.
-0,086 0,268 0,339 0,738 -0,135 0,433 0,478 0,895

Haufigkeit

Histogramm paarweises Kappa Cohen

[ ]

T
0.2

04 06 08

Kappa Cohen der Befunder

— ©

Haufigkeit
3

L1 [ | °

Histogramm paarweises Kappa Cohen

-0.2 0.0

[T 11
T
0.6

02 0.4 08 1.0

Kappa Cohen der Befunder

distales Drittel
vereintes Kappa Cohen

0,454
paarweises Kappa Cohen
min. 7} median max.
0,230 0,450 0,382 0,779

Histogramm paarweises Kappa Cohen

Haufigkeit
4
L

04

Kappa Cohen der Befunder

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.

Tabelle 4.22: Inter-Beobachter-Variabilitat Befundkombinationen Stenoselokalisation Trachea

Prazision Richtigkeit
:Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
untereinander in den lberschneidenden Befunden
Referenz Befunder Q . g
> _ 3 Kappa Fleiss z KappaCohen
5 © Anzahl verschiedener < S S
8¢ 32 o < 4 g ®
> X F g W w o] ® > ° 2
a 3 o % ) IO < < 2. 3 8
e 2 g 3 s 5 g 2|78 s &
% 2 ol 32 3 & g | difiziert 5 2 difiziert a
T o 9 = S o g * . Kappa mo .|!Z|er.e @ (En- Kappa mo .| !Z|er.e =
2 = 5 7 = 3 = 3| & nach  Klassifikation | 3 3 nach  Klassifikation | 2
o3 e = S g_ o 5 e 3 Fleiss nach Landis = ‘% Cohen nach Landis I
= St 4 < N = \2’
g e L B2 5
e S 2 TR =S
X gesamt 17[340] 227 20 28 |21,0 0,324 mittelmaBig | 30,3 49,4 0,385 mittelmdBig 91,8
0 0 | 25[500] | 613 20 40 | 76,6 0,474 beachtlich 93,4 76,9 0,467 beachtlich 98,0
1 4[80] 80 19 14 | 355 0,325 mittelmaRig | 50,7 43,8 0,413 beachtlich 91,2
1 1 0 NA 52 19 15 | 24,0 0,232 mittelmaRig NA NA NA NA NA
1 0 0 7[140] 57 17 18 | 21,2 0,115 schwach 259 64,8 0,300 mittelmaRig 95,1
1 1 3[60] 20 13 9 | 15,0 0,078 schwach 18,6 40,0 0,227 mittelmaRig | 76,4
2.1 0 1 1[20] NA NA NA | NA NA NA NA NA NA NA NA
1 1 0 1[20] 10 9 7 |12,5 0,031 schwach 143 11,1 0,116 schwach 51,7
3/1 1 1 1[20] 8 5 3 |175 0,110 schwach 20,0 80,0 0,313  mittelmaRig | 87,5

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen. Sie gliedert sich in die 3 Hauptbereiche Befundverteilung Prézision
und Richtigkeit. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.

Befundverteilung Befundkombinationen: Fiir Trachealstenosen insgesamt ergibt sich gemaR
dem Goldstandard eine Pravalenz von 40,5 % (17/42), wobei singuldre Stenosen des distalen
Drittels einen Anteil von 9,5 % (4/42) und singuladre Stenosen im proximalen Drittel einen Anteil
von 16,6 % haben. Stenosen im mittleren Drittel waren, gemal} der Referenz, nur in Kombination
mit Stenosen im Distalen Drittel zu sehen. Der Ubrige Anteil von 14,3 % entfallt auf multiple Ste-
nosen. Kombinierte Stenosen im mittleren und distalen Drittel stellen dabei mit 7,1 % den grof3-
ten Anteil. Singulare distale Trachealstenosen werden von den Befundern genauso haufig, wie
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vom Goldstandard gesehen, verteilen sich aber dabei auf mehr als 3 mal so viele Videos. Trache-
alstenosen im proximalen Drittel machen bei den Befundern nur 41 % (57/140) der des Goldstan-
dards aus und betreffen 2,5 mal so viele Videos. Die Befunde singularer Trachealstenosen wer-
den von dem Grol3teil der Befunder getragen (mind. 17/20). Doppelte Stenosen wurden von 45
bis 65 % der Befunder erhoben und machen insgesamt nur einen Anteil von 3,6 % aus. Beim
Goldstandard entspricht der Anteil doppelter Trachealstenosen 11,9 %. Globale Trachealsteno-
sen sind mit unter 1 % bei den Befundern die absolute Ausnahme, die von nur einem Viertel der
Befunder gesehen wurde.

Prazision Befundkombinationen: Singulare proximale Stenosen weisen mit einem Kappa Fleiss
von 0,115 die geringste Prazision auf. Bei Stenosen im mittleren und distalen Drittel besteht eine
mittelmaRige Ubereinstimmung innerhalb der Befunder, wobei Stenosen im distalen Drittel mit
einem Kappa Fleiss von 0,325 am einheitlichsten befundet werden. Bei mehrfachen Stenosen
wird nur hinsichtlich globaler Stenosen tiber alle 3 Abschnitte eine gerade noch messbare Uber-
einstimmung innerhalb der Befunder erzielt (Kappa Fleiss 0,110).

Abbildung 4.21: Randverteilungen Befundkombinationen Stenoselokalisation Trachea

a) vollstindige Kontingenztafel b) iiberschneidende Befunde
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Die Balkendiagramme stellen die Befundhaufigkeiten der Befunder denen des Goldstandards gegentiber.

Richtigkeit Befundkombinationen: Isolierte Trachealstenosen im mittleren Drittel konnen nicht
auf ihre Richtigkeit untersucht werden, da sie gemal® dem Goldstandard in den vorgelegten Vi-
deomitschnitten nicht zu sehen waren. Kombinierte Stenosen im proximalen und distalen Drittel
waren zwar nach Einschatzung des Goldstandards in einem Video zu sehen, wurden jedoch von
keinem Befunder beobachtet.

In den bisherigen Analysen waren die von Befundern und Goldstandard gewahlten Befund-
kombinationen deckungsgleich. Bei Trachealstenosen finden sich erstmals Differenzen, sodass
ein Teil der Daten in die Berechnung von Maldzahlen der Richtigkeit nicht mit einbezogen werden
kann. Mit einer Datenabdeckung von insgesamt knapp 92 % und einer ahnlichen Verteilung der
Fehlwerte auf die einzelnen Befundkombinationen, kann die Analyse jedoch trotzdem als valide
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angesehen werden. Lediglich beim Befund der kombinierten proximalen und mittleren Tracheal-
stenose, dessen Pravalenz ohnehin bei unter 1 % liegt, ist ein Verlust von knapp der Halfte der
Daten zu verzeichnen. In die Berechnung singularer Stenosen des proximalen und distalen Drit-
tels flossen jeweils liber 90 % der origindren Daten ein.

Trachealstenosen im distalen Drittel wurden zur Halfte erkannt, Stenosen im proximalen Drit-
tel nur zu einem Viertel. Die Spezifitat liegt bei proximalen Stenosen mit 97 % etwas hoher als bei
distalen. Proximale Trachealstenosen sind den distalen Stenosen hinsichtlich ihres positiven pra-
diktiven Wertes mit 64,8 % gegenliber 43,8 % uberlegen. Auch in Bezug auf den negativen pradik-
tiven Wert sind sie mit 86,1 % gegentiber 95,1 % unterlegen. Unter Berlicksichtigung der zufallig
zu erwartenden Ubereinstimmung, werden distale Trachealstenosen bei einem Kappa Cohen
von 0,413 sicherer befundet, als Stenosen im proximalen Drittel (Kappa Cohen 0,300).

Es wird zwar nur jede 5. globale Trachealstenose als solche erkannt, positive Befund erreichen
aber einen positiven pradiktiven Wert von 80 % und das Kappa Cohen steht mit 0,313 fiir eine
mittelmaRige Ubereinstimmung. Abseits globaler Stenosen findet sich bei mehrfachen Stenosen
kein nennenswerter Konsens zwischen den Befundern und dem Goldstandard. Die Ubereinstim-
mung hinsichtlich proximaler Trachealstenosen wird fast ausschlieBlich durch die Frage ihrer
Existenz beeintrachtigt wird. Betrachtet man die Gruppe der positiven Befunde, kommen Fehl-
klassifikationen kaum vor: Nur in etwa 10 % der Falle (5/43) wird die proximale Trachealstenose
im mittleren Drittel gesehen, nie im distalen Drittel. In 7 % (3/43) wird statt einer singularen pro-
ximalen Stenose eine kombinierte im proximalen und mittleren Drittel angegeben. Der mit
92,4 % (97/105) weitaus Uberwiegende Teil der divergenten Befunde entsteht bei der Frage, ob
uberhaupt eine Stenose vorliegt. Innerhalb der Gruppe der vom Goldstandard vorgegebenen sin-
guldren proximalen Stenosen wurden von den Befundern mehr als doppelt so viele Befunde als
unauffallig angesehen (97) als mit einer Stenose bewertet (43).

Auch bei distalen Stenosen macht die Kategorie ,fehlende Stenose“ mit 18/80 den grofdten
Anteil aus, es besteht eine deutlich breitere Streuung tiber andere Klassen. In 11/62 Fallen wurde
die Stenose statt im distalen im mittleren Drittel gesehen. In 4/62 Fallen sogar im proximalen
Drittel. In 10/62 Fallen wurde eine kombinierte Stenose im distalen und proximalen Drittel ange-
geben. Mehr als die Halfte der erkannten Stenosen (35/62) wurden korrekt im proximalen Drittel
befundet.

Subgruppenanalyse positive Befunde: Beschrankt man die Betrachtung auf die Befunde, bei
denen von Befundern und dem Goldstandard Trachealstenosen erhoben wurden?, steigt das
Kappa Cohen von 0,385 auf 0,456 an. Wahrend sich das Kappa Cohen bei singularen Stenosen im
distalen Drittel nicht verandert®, ist bei Stenosen im proximalen Drittel ein sprunghafter Anstieg
von 0,300 auf 0,775 zu beobachten. Bei globalen Stenosen besteht ein dahnlicher Effekt: Kappa
Cohen erhoht sich von 0,313 auf 0,652. Dieser Anstieg ist durch den verhaltnismalRig geringen
Anteil fehlklassifizierter Stenosen im Vergleich zu falsch negativen, respektive falsch positiven
Befunden bei Trachealstenosen im proximalen Drittel, sowie globalen Trachealstenosen zu erkla-
ren. Der Grol3teil fehlklassifizierter Befunde fallt somit bei der Subgruppenanalyse positiver Be-
funde weg (siehe Kontingenztafel 4.23 Seite 118). Die Randsummen sind innerhalb der positiven
Befunde deutlich homogener verteilt: Der McNemar Test fallt nur bei kombinierten Stenosen im
mittleren und distalen Tracheadrittel positiv aus.

#Die Anzahl der in die Analyse einbezogenen Befunde sinkt hierdurch von 771 auf 135.
#Kappa Cohen 0,413 versus 0,415
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Tabelle 4.23: Kontingenztafel Befundkombinationen Stenoselokalisation Trachea

Referenz
Bzgi)klar 1 2 3 Summen
0 1 100 11 101 110 111
0 464 18 97 11 10 0 13 603 613
1 23 35 0 16 0 6 0 80 80
@ 1 10 3 11 5 17 3 13 0 52
g 100 9 4 35 5 3 0 1 54 57
% 11 1 10 0 8 0 0 1 20 20
? 110 0 1 3 3 1 1 1 9 10
3 111 0 1 0 0 3 0 4 5 8
497 69 135 43 7 20 771
Summen
500 80 140 60 20 20 20 840

Die Kontingenztafel mit ihren Randsummen ist Berechnungsgrundlage simtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.24: Kennwerte Giberschneidende Befundkombinationen Stenoselokalisation Trachea

Befund | pre McN nag pag spe sen acc npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y
0 0 64,5 By 61,1 84,4 | 493 934 77,7 80,4 769 0,675/ 0,135 1,84 0,713 13,7 0,864 0,574
1 89 0,261 943 47 936 50,7 898 951 43,8 0,882/05527 7,91 0,722 150 0,875 0,59

1
100 | 17,5 912 37 970 259 846 861 648 0,824 0,764 868 0,615 114 0,838 0,542
, 11 | 56 96,8 254 984 186 939 953 40,0 0,936 0828 114 0,585 13,6 0,863 0,574

110 | 09 0,789 99,1 12,5 | 99,0 143 982 992 11,1 0,982 0866 13,6 0,566 158 0,881 0,597
30 111 | 26 IXYOW 989 32 999 200 97,8 97,9 80,0 00978 0,801 150 0,599 188 0,989 0,864

Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitdt (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.22: Assoziationsdiagramme Stenoselokalisation Trachea.
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Links: Beobachtungen im Vergleich zu den Erwartungswerten in der Kontingenztafel der Befundkombinationen.
Rechts: Das Bangdiwala-Diagramm stellt fiir jede Befundklasse die beobachtete Ubereinstimmung (schwarz) der
maximal mdglichen (umgebendes Rechteck) gegendiiber. Die Seitenverhdiltnisse illustrieren horizontal Spezifitit und
Sensitivitdt, vertikal negativen und positiven prddiktiven Wert (npv & ppv). Je mehr die Rechtecke von einem Quadrat
abweichen um so ungleicher sind die Prévalenzen in der betreffenden Befundkategorie.
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Zusammenfassung 4.6: Stenoselokalisation Trachea

Bei Betrachtung der Einzelbefunde nehmen Prazision und Richtigkeit von proximal nach distal
zu, ein Trend, der sich so auch fir singuldre Stenoselokalisation bei syndromaler Betrachtung
bestéatigt. Diese Ubereinstimmung wird erheblich von falsch-negativen Befunden, also der Frage,
ob liberhaupt eine Stenose vorliegt, beeintrachtigt. Der starke Einfluss falsch-negativer Befunde
ist auch bei globalen Trachealstenosen klar zu erkennen. Bei kombinierten Stenosen findet sich
keine wesentliche Ubereinstimmung.

4.2.3.2.3 Stenoselokalisation Bronchien

Bei der Lokalisation von Stenosen im Hauptbronchus wurde zwischen ,rechts“ und ,links“ un-
terschieden, weiter distal konnte der Lappen angegeben werden. Rechts standen Ober-, Mittel-

und Unterlappen, links Oberlappen, Unterlappen und Lingula zur Auswahl (siehe Abbildung 4.47
auf Seite 179).

4.2.3.2.3.1 Hauptbronchus

Tabelle 4.25: Einzelbefunde Stenoselokalisation Hauptbronchus

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard als
untereinander Referenz
Referenz Befunder Q .
3 K Flei s | K hen
Anzahl verschiedener 2 appa leiss Z. appa Cohe
s g
@ ® ]
g & & < | & 2 2
=8 c = a ® Z S
& 23 & 9 2 difiziert S = difiziert
S 3 o 3 @ a Kappa mo '| '|Z|er.e = g Kappa mo .|!Z|er'e
= = £l = 3 =4 nach  Klassifikation | = ) nach  Klassifikation
S g_ 5] E > g Fleiss nach Landis R = Cohen nach Landis
— ‘ x : [}
3 R ) S E 3
£|ls & T & 5
lg\O‘ —
rechts 41[80] 60 20 10 36,9 0,443 moderat 50,0 66,7 0,533 gut
links 6[120] 98 20 14 40,4 0,509 gut 50,0 61,2 0,484 moderat

Die Tabelle betrachtet die Stenoselokalisationen des Hauptbronchus unabhdngig von méglichen Kombinationen. Der
deskriptiven Befundverteilung folgen Betrachtungen der Ubereinstimmung innerhalb der Befunder (Prézision) sowie
im Vergleich zum Goldstandard (Richtigkeit). Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in
eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den

Befundern).

Befundverteilung Einzelbefunde: Stenosen im rechten Hauptbronchus waren in knapp 10 %
der Videos, Stenosen im linken Hauptbronchus in knapp 15 % der Videos zu sehen. Bronchiale
Stenosen wurden von den Befundern vergleichbar haufig wie vom Goldstandard befundet. Alle
Befunder haben Stenosen im Hauptbronchus diagnostiziert. Die Diagnosen der Befunder vertei-
len sich auf mehr als doppelt so viele Videos wie die des Goldstandards.

Prazision Einzelbefunde: Bei linksseitigen Trachealstenosen besteht bei einem Kappa Fleiss von

0,509 eine etwas hohere Einigkeit innerhalb der Befunder, als bei rechtsseitigen Trachealsteno-
sen.

Richtigkeit Einzelbefunde: In beiden Hauptbronchien wurden Stenosen nur zur Halfte erkannt.
Der positive pradiktive Wert liegt bei knapp 67 % fiir den rechten und 61 % fiir den linken Haupt-
bronchus und ist damit nicht hoher als bei laryngealen oder trachealen Stenosen. Spezifitat und
negativer pradiktiver Wert liegen rechtsseitig ebenfalls etwas hoher, als links. Sowohl innerhalb
der Befunder, als auch im Vergleich zum Goldstandard stehen die Kappa Werte fiir eine gute
Ubereinstimmung. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist rechtsseitig etwas starker

INTER BEOBACHTER VARIABILITAT IN DER PADIATRISCHEN BRONCHOSKoPIE 119



4.2 BEFUNDFRAGEBOGEN

ausgepragt, als links. Diese Uberlegenheit driickt sich auch im Bangdiwala B und ganz knapp
auch in der AUC aus. Die Unterschiede in der AUC gehen auf die deutlich hoheren LR+ bei rechts-
seitigen Hauptbronchusstenosen zuriick, die LR- ist auf beiden Seiten gleich. Noch deutlicher
kommen die Unterschiede in der OR und Yule Q /Y zum Ausdruck.

Tabelle 4.26: Paarweises Kappa Stenoselokalisation Hauptbronchus

rechts links
vereintes Kappa Cohen vereintes Kappa Cohen
0,533 0,484
paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen
min.min. 4] median max. min. 4] median max.
-0,040 0,522 0,627 0,844 0,192 0,467 0,478 0,687
Histogramm paarweises Kappa Cohen Histogramm paarweises Kappa Cohen
© -
® -
0 -
© — <
s 3
2 ? o
o 4
-
o - o 4
[ \I \N\\N\\‘H\‘\ ‘ [ ‘x | ‘\ \‘ H‘ I ‘\\ \‘
-0.2 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7
Kappa Cohen der Befunder Kappa Cohen der Befunder

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.
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Tabelle 4.27: Vier-Felder-Tafeln Einzelbefunde Stenoselokalisation Hauptbronchus

rechts links
McN Referenz Referenz
0,014 0 1 0 1
740 40 682 60
Befunder Befunder
20 40 38 60

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.28: Kennwerte Einzelbefunde Stenoselokalisation Hauptbronchus

rechts links
Pravalenz 9,5 Pravalenz 14,3
beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubereinstim. 96,1 91,7 =k neg. Ubereinstim. 933 87,0 =Kk
pos. Ubereinstim. 57,1 8,2 =K pos. Ubereinstim. 55,0 12,8 =K
Spezifitat 97,4 92,9 63,2 Spezifitat 94,7 88,3 54,8
Sensitivitat 50,0 7,1 46,2 Sensitivitat 50,0 11,7 43,4
Genauigkeit 92,9 84,7 53,3=k Genauigkeit 88,3 77,4 48,4=k
Odds ratio 36,41 Odds ratio 17,9
YuleQ/Y 0,947 /0,718 YuleQ/Y 0,894 /0,618

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prévalenzunabhéngig.

Abbildung 4.23: Diagramme Einzelbefunde Stenoselokalisation Hauptbronchus
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Referenz Referenz
Bangdiwala (B) 0,919 (0,833) Bangdiwala (B) 0,858 (0,741)
npv 94,9 (90,5) ppv 66,7 (9,5) npv 91,9 (85,7) ppv 61,2 (14,3)
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False positive rate False positive rate
area under curve (AUC) 0,737 area under curve (AUC) 0,724
LR+ 19,0 LR- 0,51 LR+9,47 LR- 0,53

Die Bangdiwala-Diagramme stellen fiir jede Befundklasse die beobachtete Ubereinstimmung (schwarz) der maximal
méglichen (umgebendes Rechteck) gegentiber.Die Seitenverhdltnisse illustrieren horizontal Spezifitét und Sensitivitdit,
vertikal negativen und positiven prddiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trdgt die Rate
falsch Positiver (=1-Spezifitdt, fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten
durch den Ursprung bzw. (1,1) definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fléiche darunter die Area Under the Curve
(AUC).
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Tabelle 4.29: Befundkombinationen Stenoselokalisation Hauptbronchus

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder S . o
' 3 Kappa Fleiss 2 Kappa Cohen
> Anzahl verschiedener = g g
5 & w 8 )
> c: > e
a3z = g & & < | g z 3 5
) a 5 c c c o = = = o
= = >~ — 3 =] = (1) D, . = -y FPR 2
% T n 5 % % % 2 z Kappa modifizierte &: = Kappa modifizierte =
3 = 3T = 3 £ nach Klassifikation | ~—3 g nach  Klassifikation | 2
2 5 < o 5 £ 3 Fleiss nach Landis = % Cohen nach Landis 3
s - O N 5 =
5 5 &8 =% S
L = = RN

x  gesamt 8[160] 135 20 16 | 30,6 0,487 moderat 29,8 49,3 0,452 moderat 100

0| 0 0 | 34[680] 705 20 42 | 839 @ 0,533 gut 93,5 90,2 0,536 gut 100

0 1 4[80] 75 20 12 36,5 0,542 gut 33,8 36 | 0,282 schwach 100
' 1 0 2 [40] 37 18 8 29,2 0,356 maRig 55 59,5 0,551 gut 100
2 1 1 2 [40] 23 15 6 26,2 0,297 schwach 32,5 56,5 0,392 maRig 100

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes. Sie ist nach den 3 Kriterien
Befundverteilung, Préizision und Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.
Befundverteilung Befundkombinationen: Stenosen in den Hauptbronchien haben insgesamt
eine Pravalenz von 19 % (160/840). Drei Viertel (6/8) hiervon sind einseitige Stenosen, ein Viertel
beidseitige. Linksseitige und rechtsseitige Stenosen, sowie unauffallige Befunde, wurden von
den Befundern und dem Goldstandard in etwa gleich haufig erhoben. Beidseitige Stenosen wur-
den von den Befundern etwas mehr als halb so haufig wie vom Goldstandard gesehen. An der
Befundung singularer Stenosen beteiligten sich mit mind. 18/20 fast alle Befunder. Globale Ste-
nosen wurden von 75 % der Befunder gesehen. Die Befunde linksseitiger und globaler Stenosen
verteilen sich bei den Befundern auf dreimal so viele Videos, wie beim Goldstandard, die Befun-
de rechtsseitiger Stenosen auf viermal so viele Videos.

Abbildung 4.24: Randverteilungen Befundkombinationen Stenoselokalisation Hauptbronchus
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Das Sdulendiagramm vergleicht die Befundverteilung der Befunder (grau) mit der des Goldstandards (schwarz).
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Prazision Befundkombinationen: Wie schon auf Ebene der Einzelbefunde, errechnet sich fiir
linksseitige Stenosen mit einem Kappa Fleiss von 0,542 eine einheitlichere Befundung innerhalb
der Befunder, als fiir die rechte Seite.

Richtigkeit Befundkombinationen: Ein Drittel der linksseitigen und etwas mehr als die Halfte
der rechtsseitigen Stenosen im Hauptbronchus wird als solche erkannt. Stenosen im linken
Hauptbronchus erreichen einen positiven pradiktiven Wert von 36 %, Stenosen, im rechten
Hauptbronchus einen positiven pradiktiven Wert von knapp 60 %. Hinsichtlich der Spezifitat
(98,1 % gegenuber 93,7 %) und des negativen pradiktiven Wertes (97,8 % versus 93,1 %) sind
rechtsseitige Stenosen im Hauptbronchus linksseitigen tberlegen. Insgesamt ergibt sich — spie-
gelbildlich zur Prazision — bei rechtsseitigen Stenosen im Hauptbronchus eine wesentlich hohe-
re Ubereinstimmung mit dem Goldstandard als bei linksseitigen (Kappa Cohen 0,551 versus
0,282).

Die Divergenz bei der Befundung singuldrer Stenosen geht — wie bei trachealen und larynge-
alen Stenosen — im Wesentlichen auf die Frage zuriick, ob Giberhaupt eine Stenose vorliegt. Fehl-
klassifikationen treten dahinter deutlich zuriick. Beidseitige Stenosen wurden von denen Befun-
dern liberwiegend als isolierte rechtsseitige Stenosen eingestuft. Deutlich weniger Befunder sa-
hen eine isolierte linksseitige Stenose. Zu einem erheblichen Anteil wurde jedoch auch hier tber-
haupt keine Stenose befundet.

Die Randsummen singularer Stenosen sind homogen. Dem entsprechend liegt die Teststatis-
tik nach McNemar abseits des Signifikanzniveaus. Nur bei globalen Stenosen zeigt sich mit 40
Befunden beim Goldstandard gegentiber 23 Befunden bei den Untersuchern eine erhebliche Dif-
ferenz (McNemar p = 0,009). Das Gleiche gilt fiir unauffallige Befunde (McNemar p=0,024).

Subgruppenanalyse positive Befunde: Lasst man unauffallige Befunde aufder Acht, steigt Kap-
pa Cohen insgesamt von 0,452 auf 0,518. Linksseitige Stenosen verbessern sich hinsichtlich Kap-
pa Cohen von 0,282 auf 0,468, rechtsseitige Stenosen von 0,551 auf 0,761. Bei globalen Stenosen
fallt Kappa Cohen von 0,392 auf 0,336.

Zusammenfassung 4.7: Stenoselokalisation Hauptbronchus

Sowohl auf Ebene der Einzelbefunde als auch auf Ebene der Kombinationsbefunde zeigte sich
im linken Hauptbronchus, eine im Vergleich zu rechts, einheitlichere Befundung der Untersucher
untereinander. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist hingegen bei Einzelbefunden
wie auch Kombinationsbefunden rechtsseitig besser. Falsch negative Befunde machen bei links-
seitigen wie auch bei rechtsseitigen Stenosen des Hauptbronchus einen erheblichen Anteil der
Fehlklassifikationen aus, sodass die Kappawerte in der Subgruppenanalyse positiver Befunde
deutlich ansteigen.
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Tabelle 4.30: Kontingenztafel Befundkombinationen Stenoselokalisation Hauptbronchus

Referenz
Bzg’pg(lar 0 1 2 Summen
0 (keine) 1 (links) 10 (rechts) 11 (beidseits)

w O 0 (keine) 636 15 46 8 705
> 1 (links) 9 22 2 4 37
g 10 (rechts) 31 2 27 15 75
= 2 11 (beidseits) 4 1 5 13 23

Summen 680 40 80 40 840

Die Kontingenztafel mit ihren Randsummen ist Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.31: Kennwerte Befundkombinationen Stenoselokalisation Hauptbronchus

Befund pre McN nag pag spe sen acc npv ppv B  LR- LR+ AUC OR Q Y
0 0 81,0 61,7 91,8 569 935 865 674 902 0,824 0,114 2,17 0,752 19,1 0,9 0,627
1 48 0,691 | 93,4 348 93,7 338 8 931 360 0,864 0,707 534 0637 7,6 0,766 0,467
10 9,5 0,728 ' 97,9 57,1 | 981 550 96,1 97,8 59,5 0,958 0,459 29,3 0,766 64 0,969 0,778
2 11 48 97,7 413 988 32,5 956 96,7 56,5 0954|0684 26 0,656 38 0,949 0,721

Prévalenz (pre), McNemar (McN) Test, negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitét (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.25: Diagramme Befunde Stenoselokalisation Hauptbronchus
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Das Assoziationsdiagramm zeigt das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten. Das Bangdiwala-Dia-
gramm stellt fiir jede Befundklasse die beobachtete Ubereinstimmung (schwarz) der maximal méglichen (umgebendes
Rechteck) gegendber.
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4.2.3.2.3.2 Lappenbronchien

Die Betrachtung der Stenoselokalisation in den Lappenbronchien erfolgt separat nach der Kor-
perhalfte.

4.2.3.2.3.2.1 Lappenbronchus rechts

Tabelle 4.32: Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Prézision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q .
3 K Flei 5 K hen
Anzahl verschiedener 8, appa leiss 2. appa Cohe
s 2
@ iy ®
w @ vs) c: S o
. . D D o) < O
Stenoselokalisation - gh § %h % g g ‘é’-
Lappenbronchus g =2 2 o S %D Kappa modifizierte g = Kappa modifizierte
rechts X = 3 = 3 24 nach  Klassifikation | & 3 nach  Klassifikation
= g 3 2 g Fleiss nachLandis | & = | Cohen  nachlandis
% oo = » c 2
o N ) ~ =] =3
< e & il ]
= =
Oberlappen rechts NA 13 8 6 16,7 0,099 kaum NA NA NA NA
Mittellappen NA 6 6 5 10,0 0,011 keine NA NA NA NA
Unterlappen rechts 1[20] 7 6 5 10,0 0,022 keine 10,0 29,0 0,137 gering

Die gewichtete Anzahl der Befunde des Goldstandards ist in eckigen Klammern angegeben.

Befundverteilung Einzelbefunde: Stenosen in den rechten Lappenbronchien konnen aufgrund
der Pravalenz nur eingeschrankt untersucht werden. Gemal} dem Goldstandard beinhalteten die
Videos nur eine einzige Stenose im rechten Unterlappen, sodass fiir den rechten Oberlappen und
Mittellappen keine Referenz zur Verfiigung steht. Stenosen im rechten Unterlappen wurden in ei-
nem Sechstel der Falle (7/42) von einem knappen Drittel der Befunder (6/20) in insgesamt 5 ver-
schiedenen Videos erkannt. Schon diese Zahlen lassen darauf schlieRen, dass sich hier so gut
wie keine Ubereinstimmung findet. Bei Stenosen im Mittellappen findet sich eine zum Unterlap-
pen fast identische Verteilung. Stenosen im rechten Oberlappen sind gemaR den Befundern mit
knapp einem Drittel der Videos (13/42) fast doppelt so haufig.

Prazision Einzelbefunde: Die durchschnittliche positive Ubereinstimmung ist bei Stenosen des
Oberlappen etwas hoher, als im Mittellappen und Unterlappen. Dieser Trend ist auch beim Kap-
pa nach Fleiss erkennbar, absolut gesehen findet sich jedoch in keinem Abschnitt der rechten
Lappenbronchien eine nennenswerte Ubereinstimmung innerhalb der Befunder.

Richtigkeit Einzelbefunde: Nur ein Zehntel der Stenosen im rechten Unterlappen wurde er-
kannt. Die Diagnose einer Stenose im rechten Unterlappen war in weniger als einem Drittel der
Falle korrekt. Die Spezifitat lag mit 99,4 nur 0,2 % uUber dem Erwartungswert, bei Zufalligkeit von
99,2 %. ,,Zufallsbereinigt wurde nur etwa jeder 4. unauffallige Befund als solcher erkannt. Dem
entsprechend liegt auch der negative pradiktive Wert mit 97,8 % nur geringfligig hoher als erwar-
tet (97,6 %). Der positiv pradiktive Wert besagt mit 28,6 %, dass weniger als jeder 3. positive Be-
fund den tatsachlichen Gegebenheiten entsprach. Das liegt erheblich tiber dem zufallig zu erwar-
tenden Niveau von 2,4 %. Entsprechend steht eine mit 16,4 starke positive Likelihood ratio, einer
mit 0,91 ausgesprochen schwachen negativen Likelihood ratio gegeniiber. In der ROC folgt die
LR- fast der Diagonalen - dem bei Zufalligkeit zu erwartenden Bild. Die AUC liegt daher mit 0,547
nur wenig tber dem Zufallsniveau von 0,5.
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Tabelle 4.33: Kontingenztafeln Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Oberlappen rechts Mittellappen Unterlappen rechts
Referenz Referenz McN Referenz
NA 0 1 NA 0 1 0,012 0 1
& 0 827 0 & 0 834 0 & 0 815 18
=3 =4 c
a2 1 13 0 2 1 6 0 2 1 s 2
o e g

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.34: Kennwerte Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Oberlappen rechts Mittellappen Unterlappen rechts
Pravalenz NA Pravalenz NA Pravalenz 2,8
beo. erw.
neg. Ubereinst. NA neg. Ubereinst. NA neg. Ubereinst. 98,6 98,4
pos. Ubereinst. NA pos. Ubereinst. NA pos. Ubereinst. 14,8 1,2
Spezifitat NA Spezifitat NA Spezifitat 99,4 99,2 268
Sensitivitat NA Sensitivitat NA Sensitivitat 10,0 0,8 9,2
Genauigkeit NA Genauigkeit NA Genauigkeit 97,3 96,8 13,8
odds ratio NA odds ratio NA odds ratio 18,6
YuleQ/Y NA YuleQ/Y NA YuleQ/Y 0,895 /0,619

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prévalenzunabhdngig.

Abbildung 4.26: Diagramme Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts
Unterlappen rechts
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Referenz False positive rate
Bangdiwala (B) 0,972 (0,968) area under curve (AUC) 0,547
npv 97,8 (97,6) ppv 28,6 (2,4) LR+ 16,4 LR-0,91

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.35: Befundkombinationen Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
untereinander in den liberschneidenden Befunden
Referenz Befunder S . o
, 3 Kappa Fleiss 3 Kappa Cohen
> Anzahl verschiedener = = o
5 O = = < o
B o 3_ ) (2] (_E 8
[ ] X ® S
T = 5 = ® W @ = 2 3 o
o T D ® 1) ) < =3 o, o o
QL 5 [0} =) = =+ = o -
e §3%| .5 5 5 §|¢8 s 2 &
% % 3 % g o x> o 9 2 Kappa modifizierte 5,_:= = Kappa modifizierte g—
38 S 2 i = 3 ,'31 3| 5 nach Klassifikation 3 i nach Klassifikation | 3
@ g = = L o £ 3 Fleiss nach Landis = ,% Cohen nach Landis 3
3 s AN A =
a 3 8 & |n S
@ s e = K=
X gesamt 1[20] 21 11 10 |13,8 0,068 schwach 29,8 49,3 0,159 schwach 98,1
0 0| 41[820] 819 20 42 |97,5 0,093 schwach 99,6 97,9 | 0,159 schwach 98,2
1 1[20] 5 4 4 10,0 0,015 schwach 10,5 40,0 0,159 schwach 95,7
1 1 0 NA 2 2 2 NA | -0,002 kaum NA NA NA NA NA
1 0 O NA 10 7 5 | 17,5 0,084 schwach NA NA NA NA NA
1 1 NA 1 1 1 | NA NA keine NA NA NA NA NA
2
1 1 1 NA 2 2 2 | NA  -0,002 keine NA NA NA NA NA
31 1 1 NA 1 1 1 | NA NA keine NA NA NA NA NA

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes. Sie gliedert sich in die 3
Hauptbereiche Befundverteilung Prdzision und Richtigkeit. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.
Befundverteilung Befundkombinationen: Wahrend unauffallige Befunde von Befundern und
dem Goldstandard gleich haufig vergeben wurden (820 versus 819), bestehen bei den positiven
Befunden im Bereich der rechten Lappenbronchien erkennbare Unterschiede: Der Goldstandard
gibt nur eine einzige, singulare Stenose im rechten Unterlappen vor. Ein Befund, der nur von ei-
ner Minderheit der Befunder (4/20) und deutlich seltener als vom Goldstandard (5 versus 20) ge-
wahlt wurde. Singulare Stenosen im rechten Oberlappen sind gemafR den Befundern mit immer-
hin 10 Befunden doppelt so haufig. Singulare Stenosen im Mittellappen und mehrfache Stenosen
sind mit Pravalenzen von maximal 2/840 Befunden die absolute Ausnahme.

Prazision Befundkombinationen: Eine Ubereinstimmung innerhalb der Befunder ist bei keiner
der Befundkombinationen der rechtsseitigen Lappenbronchien erkennbar.

Richtigkeit Befundkombinationen: Sensitivitat und Spezifitdt sowie positiver und negativer
pradiktiver Wert der Befundkombinationen stimmen weitgehend mit denen der Einzelbefunde
uberein. Die Kontingenztafel der Befundkombinationen (Tabelle 4.36 Seite 128) belegt, dass die
uneinheitliche Befundung bei singularen rechtsseitigen Unterlappenstenosen fast ausschliefRlich
durch falsch negative Befunde (17/20) verursacht wird. Nur ein Befund entfallt auf eine andere
Lokalisation, zwei Befunde waren richtig. Der Anteil falsch-positiver an den negativen Befunden
fallt mit 18/820 Befunden verhaltnismalig gering aus.
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Tabelle 4.36: Kontingenztafel Befundkombinationen Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Referenz Summen
Bhapkar 0 1
0 0 802 17 819 819
1 3 2 5 5
g 1 10 1 1 2
E 100 10 0 10
Q.
. 11 1 0 1
110 2 0 2
3 111 1 0 1
805 19 824
Summen
820 20 840

Die Kontingenztafel mit ihren Randsummen ist Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.37: Kennwerte Befundkombinationen Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Befund pre McN nag pag spe sen acc npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y
0 97,7 0,004| 16,7 98,8 @ 10,5 99,6 97,6 40 97,9 0,975/ 0,035 1,11 0,551 31,5 0,938 0,69
1 2,31 0,004| 98,8 16,7 | 99,6 10,5 97,6 | 97,9 40 0,975| 0,898 282 0,551 31,5 0,938 0,697
Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitét (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.27: Assoziationsdiagramme Stenoselokalisation Lappenbronchus rechts

Assoziationsdiagramm iiberschneidende Befunde

reference
o -

c )
0 Pearson
residuals:

5.60

4.00

Befunder

1 — 2.00

observers

— 0.00

—--0.85
p-value =
1.7719e-08 . -

Referenz

Links: Illustration der Beobachtungen im Vergleich zu den Erwartungswerten in der Kontingenztafel der
Befundkombinationen. Rechts: Kontingenztafel der (iberschneidenden Befundkombinationen.
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4.2.3.2.3.2.2 Lappenbronchus links

Tabelle 4.38: Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus links

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard als
untereinander Referenz
Referenz Befunder Q . -
©
. a Fleiss o Kappa Cohen
Anzahl verschiedener 8, Kapp 2, PP
— -
< 3
@ ®w @
joe] 0 o8] c: S o
.. ) < P
Stenoselokalisation & § & 5 g z 2
— 3 3 —
Lappen.bronchus é o a a 9 ‘5"- Kappa modifizierte é = Kappa modifizierte
links = 3 = 3 g nach  Klassifikation | = 3 nach  Klassifikation
S g_ 5] E i~ g Fleiss nach Landis = = Cohen nach Landis
— ‘ < : 1)
2 2 o B 5 s
@ e = - il S
O\O —_
Oberlappen links NA 14 9 7 13,8 0,067 keine NA NA NA NA
Unterlappen links 2 [40] 27 16 6 40,0 0,418 beachtlich 50,0 74,1 0,581 beachtlich
Lingula NA 13 9 7 20,0 0,091 keine NA NA NA NA

Die Tabelle betrachtet die Stenoselokalisationen innerhalb der linken Lappenbronchien unabhéngig von mdglichen
Kombinationen. Der deskriptiven Befundverteilung folgen Betrachtungen der Ubereinstimmung innerhalb der
Befunder (Prdzision) sowie im Vergleich zum Goldstandard (Richtigkeit). Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen
Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der Befunde des Goldstandards angegeben.
Da jeder Befund mit dem Goldstandard verglichen wird, ergibt sich bei 20 Befundern fiir die Gewichtung der Befunde
des Goldstandards der Faktor 20.

Befundverteilung Einzelbefunde: Analog zu den Lappenbronchien auf der rechten Seite ist die
Auswertung aufgrund der Pravalenz eingeschrankt: Gemal} den Befunden des Goldstandards lie-
gen nur 2 (singulare) Stenosen im linken Unterlappen vor. Die Befunder sahen knapp drei Viertel
(27/40) der vom Goldstandard befundeten Stenosen im linken Unterlappen. Eine Diagnose, die
von etwas mehr als drei Viertel der Befunder in dreimal so vielen Videos wie vom Goldstandard
erhoben wurde. Stenosen im linken Oberlappen bzw. der Lingula sahen die Befunder nur halb so

haufig wie Stenosen im Unterlappen. An diesen Befunden waren nur knapp die Halfte der Befun-
der beteiligt.

Prazision Einzelbefunde: Die Stenosen des linken Mittellappens werden von den Befundern bei
einem Kappa Fleiss von 0,418 ,beachtlich® einheitlich beurteilt. In den anderen linksseitigen
Lappenbronchien liegt die Konkordanz auf Zufallsniveau.

Richtigkeit Einzelbefunde: Die Halfte der Stenosen im Unterlappen links wurde erkannt. Positi-
ve Befunde waren in drei Viertel der Falle korrekt. Selbst bei Korrektur fiir zufallige Ubereinstim-
mung liegt die Spezifitdt noch bei iber 70 %. Insgesamt ergibt sich ein Kappa Cohen von 0,581.
Ahnlich wie bei Stenosen in den Lappenbronchien rechts besteht insbesondere bei positiven Be-
funden eine starke Ubereinstimmung. Die LR+ erreicht einen Wert von 57,1, die true positive rate
zeigt in der ROC dem entsprechend einen fast senkrechten Anstieg. Die OR liegt bei 113,3.
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Tabelle 4.39: Kontingenztafeln Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus links

Oberlappen links
McN Referenz Summen
NA 0

¥ 0| 826 0 826

=

=}

% 1 14 0 14
Summen 840 0 840

Unterlappen links

McN Referenz Summen
16,056 0 1
& 0 793 20 813
§- 1 7 20 27
o
Summen 800 40 840

Lingula
McN Referenz Summen
NA 0
¥ o0 827 0 827
=
>
% 1 13 0 13
Summe 840 0 840

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.40: Kennwerte Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus links

Oberlappen links
Pravalenz 0

neg. Ubereinst.

pos. Ubereinst. NA
Spezifitat 98,3
Sensitivitat NA
Genauigkeit NA
Odds ratio NA
YuleQ/Y NA

Unterlappen links

Pravalenz 48
beo. erw. kor.
neg. Ubereinst. 98,3 96,0 =k
pos. Ubereinst. 59,7 3,8 =k
Spezifitat 99,1 96,8 72,8
Sensitivitat 50,0 3,2 48,3
Genauigkeit 96,8 92,3 58,1
Odds ratio 113,3
YuleQ/Y 0,982/0,828

Lingula
Pravalenz 0

neg. Ubereinst.

pos. Ubereinst. NA
Spezifitat 98,5
Sensitivitat NA
Genauigkeit NA
Odds ratio NA
YuleQ/Y NA

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte () in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q &Y) sind prévalenzunabhdngig.

Abbildung 4.28: Diagramme Einzelbefunde Stenoselokalisation Lappenbronchus links

wuweJSeiq ejemipSueg
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Bangdiwala (B) 0,966 (0,920)

npv 97,5 (95,2)
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area under curve (AUC) 0,746
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- 0.0
ppv 74,1 (4,8) LR+ 57,1

LR- 0,504

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.41: Befundkombinationen Stenoselokalisation Lappenbronchus links

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
untereinander in den liberschneidenden Befunden
Referenz Befunder _S . o
> , S Kappa Fleiss 3 Kappa Cohen o
S5 o < Anzahl verschiedener = = 2
8 o 3 = v < @
= g § w w w ® 3 g >
a & & ° o @ @ < c: 2. © o
® B° T 3 c c c a g S o <
28 3 2| 38 32 2 8| B3 difizete | 5 = difiziert S
&S o = ) Iy e fi 2 Kappa mo .I.IZIeI‘.e o § Kappa mo .I .IZIEI’.E' é_
2|5 5 = 3 = 3 @ nach Klassifikation | 5 < nach  Klassifikation | 3
H 3 ) =y . . o 2 . o
PO o= I~ > x 3 Fleiss nach Landis = Cohen nach Landis )
> 3 » = » 3 = S
a 58 8 & 5 A
o S = &
X gesamt 2 [40] 35 17 8 | 16,5% 0.297 schwach 455 100 0.615 stark 97.6
0 0 | 40[800] | 805 20 42 | 95.8% & 0.424 moderat 100 97.8 | 0.615 stark 98.4
1 NA 1 1 1 NA -0.001 keine NA NA NA NA NA
1 1 0 2 [40] 15 12 2 | 375%  0.375 maRig 45,5 100 @ 0.615 stark 82.5
1 0 O NA 5 2 4 10.0% @ 0.015 keine NA NA NA NA NA
11 NA 5 5 3 | 15.0% @ 0.058 kaum NA NA NA NA NA
2.1 0 1 NA 2 2 2 NA -0.002 keine NA NA NA NA NA
1 1 0 NA 2 2 1 10.0% @ 0.050 keine NA NA NA NA NA
31 1 1 NA 5 3 4 |10.0% @ 0.015 keine NA NA NA NA NA

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes. Sie gliedert sich in die 3
Hauptbereiche Befundverteilung Prézision und Richtigkeit. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.

Befundverteilung Befundkombinationen: Die Pravalenz von Stenosen in den linken Lappen-
bronchien betragt bei den Befundern 4,1 % (35/840), was gut mit der Pravalenz des Goldstan-
dards von 5 % (40/800) vergleichbar ist. Allerdings konzentrieren sich die Befunde des Goldstan-
dards auf Stenosen im linken Unterlappen. Die Befunde der Untersucher verteilen sich dagegen
zusatzlich auf Befunde im linken Oberlappen, der Lingula sowie Mehrfachbefunde. Mit 17/20 Be-
fundern hat eine liberwiegende Mehrheit Stenosen in den linken Lappenbronchien befundet.
Insgesamt haben die Befunder Stenosen im linken Lappenbronchus in 8 verschiedenen Video-
mitschnitten gesehen.

Befundverteilung Befundkombinationen: Bei Stenosen im linken Unterlappen findet sich mit
einem Kappa Fleiss von 0,375 eine der besten Ubereinstimmungen in dieser Studie. Die tibrige
Konkordanz bewegt sich - abseits unauffalliger Befunde - auf Zufallsniveau.

Richtigkeit Befundkombinationen: Stenosen im linken Unterlappen wurden in knapp der Half-
te der Falle (45,5 %) als solche erkannt. Von den Untersuchern diagnostizierte Stenosen im lin-
ken Unterlappen waren zu 100 % korrekt, was sie zur validesten Diagnose der Studie macht. Das
Kappa Cohen von Stenosen im linken Unterlappen erhoht sich bei Betrachtung auf Ebene der
Befundkombinationen auf 0,615, was einer starken Ubereinstimmung entspricht. Das driickt sich
auch darin aus, dass die 15 Befunde der Untersucher in dieser Klasse von 12 unterschiedlichen
Befundern in nur 2 verschiedenen Videos erhoben wurden. Die nummerische Erhhung des Kap-
pa Cohen ist auf die hohere Anzahl moglicher Befundklassen auf Ebene der Befundkombinatio-
nen zurtickzufiihren.

Zusammenfassung 4.8: Stenoselokalisation Lappenbronchien
Insgesamt gesehen sind die fur die rechten Lappenbronchien erhobenen Zahlen aufgrund der
geringen Pravalenz als nicht reprasentativ einzustufen. Interessant ist jedoch, dass sich der we-
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sentliche Anteil der Differenzen auch hier aus falsch-negativen Befunden speist. Die Aussagekraft
der Studie zu Stenosen im linken Lappenbronchus ist eingeschrankt, da sie gemalt dem Refe-
renzbefund des Goldstandards nur im linken Unterlappen zu sehen waren. Dieser Befund er-
reicht allerdings sowohl innerhalb der Untersucher mit einem Kappa Fleiss von 0,375, als auch
im Vergleich zum Goldstandard mit einem Kappa Cohen von 0,615 Spitzenwerte. Mit einem pra-
diktiven Wert von 100 % sind Stenosen im linken Unterlappen der valideste Befund der Studie.

Abseits von Stenosen im linken Unterlappen bewegt sich die Konkordanz der Untersucher auf
Zufallsniveau.
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Tabelle 4.42: Kontingenztafel Befundkombinationen Stenoselokalisation Lappenbronchus links

Referenz
Mc Nemar
16,056 0 1 Summen
0 10
0 787 18 805
1 1 0
1 10 0 15 15
o
® 100 4 1
c
2
® 11 1 4
2 101 1 1
110 2 0
3 111 4 1
787 33 820
Summen

Die Kontingenztafel mit ihren Randsummen ist Berechnungsgrundlage simtlicher Kennwerte und Diagramme.
Zwischen Goldstandard und den Untersuchern (iberlappende Befundkategorien sind fett hervorgehoben, nicht
liberlappende Kategorien grau dargestellt. Analog hierzu zeigen die fetten Randsummen die Summen der
liberlappenden Kategorien, die grauen Randsummen die Summe aller Kategorien.

Tabelle 4.43: Kennwerte Befundkombinationen Stenoselokalisation Lappenbronchus links

Befund pre McN | nag pag spe sen acc npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y
0 96 16,056 62,5 989 | 455 100 97,8 100 97,8 0977 O 1,83 0,727 NA NA NA
10 4 16,056 98,9 62,5 100 455 97,8 97,8 100 0,977 0,545 Inf 0,727 NA NA NA
Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitdt (spe),
Sensitivitdt (sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative
(LR-) und positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.29: Assoziationsdiagramme Stenoselokalisation Lappenbronchus links.

reference
° 2

Pearson
0 residuals:
19.0

observers
Befunder
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Links: Illustration der Beobachtungen im Vergleich zu den Erwartungswerten in der Kontingenztafel der
Befundkombinationen. Rechts: Kontingenztafel der iiberschneidenden Befundkombinationen.
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4.2.3.2.4 Vergleich der anatomischen Abschnitte der Stenoselokalisation

Beim Vergleich der anatomischen Abschnitte werden Stenoselokalisationen im Hauptbronchus
am prazisesten und abgesehen von Stenosen im linken Lappenbronchus auch am genauesten
erkannt. Ahnlich einheitlich werden Larynxstenosen von den Untersuchern beurteilt, Tracheal-
stenosen fallen dem gegeniiber leicht ab. Deutlich darunter liegen in der Prazision Stenosen in
den Lappenbronchien, wobei bei linksseitigen Stenosen erheblich mehr Befundeinigkeit besteht
als bei rechtsseitigen. Dabei muss berticksichtigt werden, dass Stenosen in Larynx und Trachea
am haufigsten befundet wurden. Stenosen in den Lappenbronchien waren dem gegeniiber etwa
um den Faktor 5 bzw. 10 seltener. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist in Larynx und
Trachea méaRig, im Hauptbronchus moderat. Uberraschend ist die starke Ubereinstimmung bei
Stenosen im linksseitigen Lappenbronchus, die auf Stenosen im linken Unterlappen basieren.
Dieser Befund wurde trotz niedriger Privalenz am genauesten erkannt. Die Uberlegenheit bei
der Beurteilung des Hauptbronchus und des Larynx hangt vermutlich mit den visuell eindeutig
bestimmbaren anatomischen Lokalisationen zusammen. In diesem Kontext ist es Giberraschend,
dass trotz der vagen Untergliederung der Trachea in proximales, mittleres und distales Drittel
eine verhaltnismalig einheitliche Beurteilung stattfindet.

Tabelle 4.44: Stenoselokalisation

e Richtigkeit
Befund Befundverteilung T .PraZISIon Ubereinstimmung mit Goldstandard als
Ubereinstimmung der Befunder
Referenz
Referenz | Befunder | o 2 Kappa Cohen
< a Kappa Fleiss =
o = wn 3
% Anzahl verschiedener 5 2 5
c: 4] o:
S g & £ <|5< = &
'(_D" o c = o = E = ry [
pp: = 3 2 2 83 g. difizi 3 = Kappa modifizierte
2 % |8 § 8|g |reppa modifiderte | = g hgph Klassifikation
= i = S 3 3 3 nach Klassifikation | = = nachCohen - chLandis
= o< o 5 2 |3 Fleiss  nach Landis @
o — a x x N =
é E 3 BR =
syn. Larynx 23[460] 278 20 32 | 26,0 0,418 moderat (29,8 49,3 0,357 maRig
o, supraglottisch 8[160] 62 17 17 | 33,1 0,261 schwach (23,8 61,3 0,264 schwach
§ glottisch 11[220] 80 19 18 | 33,2 0,250 schwach 27,7 76,3 0,310 maRig
= subglottisch 11[220] | 170 20 20 | 46,1 @ 0,569 gut 58,6 75,8 0,561 gut
syn. Trachea 17[340] 227 20 28 | 21,0 0,324 maRig 30,3 49,4 0,385 maRig
o | proximales Drittel | 10[200] = 75 19 20 | 37,8 | 0,150 gering 26,0 69,3 0,285 schwach
§ mittleres Drittel 5[100] 90 20 17 | 35,4 0,299 schwach (48,0 53,3 0,442 moderat
= distales Drittel 9[180] 108 20 16 | 54,2 @ 0,393 maRig 43,3 72,2 @ 0,454 moderat
syn. Hauptbronchus 8[160] 135 20 16 | 30,6 0,487 moderat (29,8 49,3 0,452 moderat
% rechts 4[80] 60 20 10 | 36,9 0,443 moderat [50,0 66,7 0,533 gut
N
% links 6[120] 98 20 14 | 40,4 0,509 gut 50,0 61,2 0,484 moderat
syn. Lappenb. rechts 1[20] 21 11 10 | 13,8 0,068 schwach (29,8 49,3 0,159 schwach
o, Oberlappenre. na 13 6 | 16,7 | 0,099 kaum na na na na
§ Mittellappen na 5 | 10,0 ' 0,011 keine na na na na
> Unterlappen re. 1[20] 7 5 | 10,0 ' 0,022 keine 10,0 29,0 0,137 gering
syn.  Lappenb. links 2 [40] 35 17 8 | 16,5 0,297 schwach (45,5 100 0,615 stark
o | Oberlappen links na 14 9 7 | 13,8 | 0,067 schwach na na na na
§ Unterlappen links 2 [40] 27 16 6 | 40,0 0,418 beachtlich [50,0 74,1 0,581 beachtlich
> Lingula na 13 9 7 | 20,0 @ 0,091 schwach na na na na

Ubersicht iiber die fiir jeden Einzelbefund und fiir die Befundkombinationen der anatomischen Abschnitte berechneten
Kappa-Werte. Die Kappa Werte der einzelnen Kombinationsbefunde sind im Ergebnisteil genau aufgeschliisselt.
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4.2.3.2.5 Kombinationsbefund Stenoselokalisation

In den vorausgehenden Abschnitten wurden die Stenoselokalisationen, getrennt nach dem je-
weiligen anatomischen Abschnitt, betrachtet. Durch Kombination der Einzelbefunde (,,Sympto-
me*“) zu Befundkombinationen (,Syndrome®) konnten Kappawerte fiir den jeweiligen gesamten
anatomischen Abschnitt angegeben werden und zwischen Einfach- und Mehrfachbefunden diffe-
renziert werden. In diesem Abschnitt werden die Stenoselokalisationen lbergreifend — also
uber alle anatomischen Abschnitte von Larynx bis hin zu den Lappenbronchien — betrachtet.
Hierzu wurden nicht die Befundkombinationen der einzelnen anatomischen Abschnitte aggre-
giert, denn die Analyse innerhalb der anatomischen Abschnitte zeigt, dass sich bei Mehrfachbe-
funden innerhalb eines anatomischen Abschnittes bereits eine erhebliche Variabilitat an Befund-
kombinationen ergibt. Stattdessen wurde der Befund eines lbergeordneten anatomischen Ab-
schnitts positiv gesetzt, wenn in einem der untergeordneten Abschnitte mindestens ein positiver
Befund erhoben wurde. Tabelle 4.45 vergleicht die syndromale Berechnung der Befundkombina-
tionen mit der Vereinfachung auf binare Befunde. Durch diese nachtragliche Vereinfachung der
Befundung erh6hen sich in den meisten Fallen die Ubereinstimmungsmale.

Tabelle 4.45: Vergleich Berechnungsmodi Stenoselokalisation

e Richtigkeit
Befund Befundverteilung | . .PraZISIon Ubereinstimmung mit Goldstandard als
Ubereinstimmung der Befunder
Referenz
< Referenz Befunder Q
) o K . ©
= appa Fleiss e Kappa Cohen
c% - Anzahl verschiedener g. PP % PP
e & % | 8 B8 <lf . 3 :
o R c c c c =% ] = a o
E] g 2 32 |2 3 38| & difizierte | % & difizierte | &
a 2 xQ 28 o 3 74 2 Kappa mo .I !Zler.e g g Kappa mo .|!2|er.e o
s S 3 % 3 = 3 g nach Klassifikation| — @ nach Klassifikation | =
a o § = = é = 3 Fleiss nachlandis | & = Cohen  nachlandis = 2
£ Z & o ~ =1 E 3
= o N NN = =
@ e |1 & pi S
[0} - = =
5 X
B syndromal 26,0 0,418 moderat 29,8 49,3 0,357 maRig 100
Larynx 23[460] 278 20 32
M binar 52,3 | 0,463 moderat |53,7 88,8 0,437 moderat 100
B syndromal 21,0 0,324 mittelmaRig (30,3 49,4 0,385 mittelmaRig 91,8
Trachea . 17[340] 227 20 28
M binar 46,5 | 0,474 moderat [56,2 84,1 0,517 gut 100
B syndromal 30,6 0,487 moderat (29,8 49,3 0,452 moderat 100
Hauptbr. o 42[840] 135 20 16
M binar 47,5 0,533 gut 56,9 67,4 0,536 gut 100
B L - syndromal 13,8 0,068 schwach |29,8 49,3 0,159 schwach 98,1
appenbr - 1200 21 11 10 _
M rechts binar 16,0 = 0,039 kaum 15,0 14,3 0,125 gering 100
B L br. syndromal 16,5 0,297 schwach |45,5 100 0,615 stark 97,6
appenbr. [SYNETE 2[40] 35 17 8
M links binar 32,0 0,424  moderat | 55 62,9 0,567 gut 100

Vergleich von MaRzahlen der Prézision und Ubereinstimmung bei Berechnung abschnittsweiser Kombinationsbefunde
(syndromal) und einer Vereinfachung (bindr), bei der die Kombinationsbefunde in eine bindre Klassifikation tberfiihrt
wurden. Ein libergeordneter anatomische Abschnitt wurde dabei als positiv gewertet, wenn in mindestens einem
Unterabschnitt ein Befund erhoben wurde.
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Tabelle 4.46: Kombinationsbefund Stenoselokalisation

. Prazision Richtigkeit
Befund Befundvertellung Ubereinstimmung der Befunder | Ubereinstimmung mit Goldstandard als Referenz
Ref. Befunder Q . -
° 1o}
& | Anzahlverschiedener 8, Kappa Fleiss 2. Kappa Cohen
> g3 2 :
S T 23 ® ¢ 32 g
= 2 S T 3 I8 T < S 5 © 3
—Z - d v 3 T = —h = = o @, o: 3
Q D o o 5 2 3 c c c Q. ® = a [
233 a = 2 35 3 2 2 ] o, <. = g
w2 3 3 g S 2 2 S 2 Q > Kappa modifizierte b = Kappa modifizierte o
>3 25 35 & 3 = 3 2 nach Klassifikation | = r_<|3 nach Klassifikation (é—
> 4 c 5 2 < 2 é & 3 Fleiss nachlandis | & = Cohen nach Landis >
=% @ x ? 3 (]
® S 2 & o 0= = ]
= o o N N N = —~+
v Ll o 2 aa 3
— =)
O\O —_
x B gesamt 36 546 20 42 NA 0.328 maRig 38.5 51.7 0.346 maRig 95.0
0 6 294 20 37 46.5 ' 0.382 maRig 93.2 37.8 0415 moderat 98.4
1 1 15 11 4 32.5 | 0.382 maRig 5 6.67  0.036 keine 100.0
1 0f na 6 4 4 10.0 ' 0.028 keine na na na na na
1 1 0 0| 2 55 19 11 | 32.5 0.378 maRig 30.3 244  0.235 schwach 75.3
1 0 0 O 6 112 20 19 | 40.8 0.373 maRig 52.6 545 0.458 moderat 97.7
1 0 0 0 0] 13 225 20 27 50.0 @ 0.378 maRig 53.5 61.8  0.388 maRig 100.0
1 1| na 2 2 2 na | -0.002 keine na na na na na
1 0 1 1 12 7 3 20.0  0.172 gering 27.8 41.7 0.321 maRig 92.6
5 1 1 0] 1 3 3 1 15.0 | 0.102 gering 15.8 100 & 0.268 schwach 95.0
1 1 0 O 2 49 17 11 24.0  0.216 schwach 457 34 0.358 maRig 90.4
1 01 0 O 1 na na na na na na na na na na na
1 1 0 0 O 8 50 15 20 20.0 @ 0.098 kaum 16.4 52 0.17 gering 99.5
1 1 1 na 1 1 1 na na keine na na na na na
1 0 1 1 na 1 1 1 na na keine na na na na na
3 1 1 0 1] na 4 3 3 10.0 | 0.022 keine na na na na na
1 1 1 0 na 8 4 5 12.5 ' 0.044 keine na na na na na
11 10 0f 1 3 3 3 NA | -0,004 keine 5 50 | 0,087 kaum 95,5

Die Tabelle zeigt die Kennzahlen abschnittsiibergreifender Befundkombinationen der Stenoselokalisation. Dafiir
wurden die Befunde der einzelnen Abschnitte auf ein bindres Format vereinfacht.

Befundverteilung: Betrachtet man samtliche anatomischen Abschnitte gemeinsam?®, erhebt der
Goldstandard Stenoselokalisationen in 36/42 Videos (85,7 %), die Untersucher in 546/840 (65 %).
Die Befunder sehen also nur 75 % der Stenoselokalisationen. Stenoselokalisationen in nur einem
anatomischen Abschnitt haben beim Goldstandard einen relativen Anteil von 22/36 (61,1 %), bei
den Befundern mit 413/546 (75,6 %) einen hoheren Anteil. Der relative Anteil an Mehrfachbefun-
den fallt beim Goldstandard mit 14/42 (33,3 %) hoher aus, als bei den Untersuchern mit 133/546
(24,4 %).

Prazision: Stenoselokalisationen in nur einem anatomischen Abschnitt werden bei einem Kappa
Fleiss um zumeist 0,380 mit ,maRiger“ Ubereinstimmung der Befunder untereinander beurteilt.
Die Ausnahme bilden singulare Stenoselokalisationen im rechten Lappenbronchus bei denen
keine Ubereinstimmung zu erkennen ist — ein Befund der gemaR dem Goldstandard in der Vi-
deobibliothek nicht zu sehen war.

Richtigkeit: Bei singuldren Stenosen wird die Lokalisation in der Trachea mit der besten Uber-
einstimmung zum Goldstandard angegeben, gefolgt von unauffalligen Befunden. Die Richtigkeit

¥Indem man die Stenoselokalisationen jedes anatomischen Abschnittes (Larynx, Trachea, Bronchien und Lappenbronchi-
en) auf eine bindre Klassifikation (,vorhanden/,nicht vorhanden*) vereinfacht.
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von Larynxstenosen setzt sich deutlich gegen die des Hauptbronchus ab. Keine Ubereinstim-
mung mit dem Goldstandard findet sich bei Stenoselokalisationen im Lappenbronchus. Damit
zeigt sich bei syndromaler Betrachtung, quer uber alle anatomischen Abschnitte, ein etwas an-
deres Bild als beim Vergleich der abschnittsweisen Kappa-Werte. Die gute Richtigkeit bei der Ste-
noselokalisation im Lappenbronchus links relativiert sich bei der syndromalen Betrachtung: We-
der bei singularen Stenosen im linken Lappenbronchus, noch bei Kombinationsbefunden, die
den linken Lappenbronchus mit einbeziehen, findet sich eine Ubereinstimmung, die an die Spit-
zenwerte bei der Betrachtung innerhalb des Lappenbronchus heranreicht.

Zusammenfassung 4.9: Stenoselokalisation

Im Larynx werden distale subglottische Stenosen gegenuber glottischen und supraglottischen
mit Abstand am prazisesten und auch genausten lokalisiert. Glottische und supraglottische Ste-
nosen liegen hinsichtlich Prazision und Richtigkeit in etwa gleichauf. Auch in der Trachea neh-
men Prazision und Richtigkeit vom proximalen bis zum distalen Drittel zu - bei Betrachtung der
Einzelbefunde wie auch der Kombinationsbefunde. Im Hauptbronchus ist die Befundung inner-
halb der Untersucher links, die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard rechts am groRten.

Die Ubereinstimmung bei den Angaben zur Stenoselokalisation ist bei singularen Befunden ho-
her als bei Kombinationsbefunden, bei denen kaum eine einheitliche Befundung zu erkennen
ist. Den wesentlichen Anteil an Fehlbefunden machen in allen Abschnitten falsch-negative Be-
funde aus, also die Frage, ob Giberhaupt eine Stenose vorhanden ist. Beim Vergleich der anatomi-
schen Abschnitte wird die Stenoselokalisation Hauptbronchus insgesamt am prazisesten und ge-
nausten erkannt®.

4.2.3.3 Stenoseform

Stenosen konnten im multiple-choice-Verfahren von den Befundern in Bezug auf ihre Lange als
kurz- oder langstreckig und in Bezug auf die Morphologie als membrands und ringformig klassifi-
ziert werden.

Befundverteilung Einzelbefunde: Kurzstreckige Stenosen lagen in 26,2 % der Videos vor, wur-
den von den Befundern aber nur in 18,7 % als solche wahrgenommen. Einigkeit zwischen Golds-
tandard und Befundern herrscht hingegen bei der Pravalenz langstreckiger Stenosen (100 versus
109), die in knapp 12 % der Videos gesehen wurden. Membrandse Stenosen lagen in 7,1 % der Vi-
deos vor, ringformige waren mit 14,3 % doppelt so haufig. Als membranos wurden Stenosen vom
Goldstandard doppelt so haufig bezeichnet, wie von den Befundern, als ringférmig etwa 2,5 mal
so oft. Angaben zur Lange der Stenosen wurden von fast allen Befundern gemacht (min. 18). Eine
dartiber hinaus gehende Charakterisierung als membrands oder ringformig wurde von nur ca. %
der Befunder vorgenommen. Kurzstreckige Stenosen wurden in gegenuber dem Goldstandard
knapp dreimal so vielen Videos gesehen. Langstreckige Stenosen verteilen sich auf mehr als
viermal so viele Videos. Auch bei membrandsen Stenosen findet sich der Faktor 4. Die geringste
Variation zeigen ringformige Stenosen mit dem Faktor 2.

Die Verteilung der Randsummen kann nur bei ,langstreckig” als homogen gelten. In den ubri-
gen Kategorien fallt der McNemar-Test signifikant aus. Das lasst sich anhand der Konkordanz-
Diagramme auch graphisch nachvollziehen: Der Schnittpunkt der durch die Randsummen defi-
nierten horizontalen und vertikalen Gerade liegt bei ,langstreckig“ nahe der Diagonalen, wah-
rend er in den Ubrigen Diagrammen deutlich davon abweicht.

%Ausnahme ist die Richtigkeit der Stenoselokalisation ,Lappenbronchus links“ mit einem Kappa Cohen von 0,615.
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Tabelle 4.47: Inter-Beobachter-Variabilitat Einzelbefunde Stenoseform

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder N . -
e}
o
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss 2. Kappa Cohen
< s
2 £ 2
& g ¥ < 5 2 o
-5 5 § §| 3 z £
Stenoseform g % % % 2 g' Kappa modifizierte é = Kappa modifizierte
% 3 -~ 3 Z nach  Klassifikation | = 3 | nach Klassifikation
§ < IS 5 ?é % Fleiss nach Landiss =3 = Cohen nach Landis
& P S N c o
o N N S S =1
e = = il S
O\O &
kurzstreckig 11[220] @ 157 18 32 26,7 0,119 gering 31,4 43,9 0,189 gering
langstreckig 5[100] K 109 19 23 30,6 0,230 schwach 33,0 30,3 0,219 schwach
membrands 3[60] 32 14 12 38,3 0,278 schwach 31,7 59,4 0,382 maRig
ringformig 6 [120] 49 16 12 35,8 0,269 schwach 26,7 65,3 0,323 maRig

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde. Befundkombinationen wurden hier nicht
berticksichtigt und werden gesondert behandelt. Der rein deskriptiven Befundverteilung folgen mittig die
Ubereinstimmung innerhalb der Befunder (Prézision) und rechts die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
(Richtigkeit). Die Befunde des Goldstandards miissen beim Vergleich mit den Befundern mit 20 multipliziert werden
(eckige Klammern).

Prizision Einzelbefunde: Die Ubereinstimmung innerhalb der Befunde ist hinsichtlich der Ste-
noseform generell schwach ausgepragt. Bei morphologischen Charakteristika wie membrands
und ringformig besteht erkennbar mehr Einigkeit als bei der Einschatzung der Stenoselange.

Richtigkeit Einzelbefunde: Kurzstreckige und langstreckige Stenosen wurden in einem knap-
pen Drittel der Falle erkannt. In ebenfalls einem knappen Drittel der Falle war die Diagnose einer
langstreckigen Stenose zutreffend. Die Diagnose einer kurzstreckigen Stenose war mit gut 2/5
richtigen Befunden etwas zuverladssiger. Hinsichtlich der Spezifitat erreichen kurzstreckige und
langstreckige Stenosen mit 85,8 % bzw. 89,7 % eine dhnliche Grélenordnung. Der negative pra-
diktive Wert langstreckiger Stenosen liegt mit 90,8 % deutlich Gber dem kurzstreckiger Stenosen
von 77,9 %. Somit wird insgesamt bei beiden Langenangaben ein Kappa Cohen von etwa 0,2 er-
reicht. Unter Berlicksichtigung zufalliger Ubereinstimmung war also nur jeder fiinfte Befund der
Stenoselange korrekt.

Die Sensitivitat des Merkmals ,membranos® liegt ebenfalls bei knapp einem Drittel, die von
ringformig bei nur gut einem Viertel. Die positiven pradiktiven Werte liegen mit knapp 60 % bei
»smembranos“ und 65 % bei ,ringformig® wesentlich hoher, als bei der Stenoselange. Auch die
Spezifitaten erreichen deutlich hohere Werte. Der negative pradiktive Wert von ,membrands* ist
mit knappen 95 % der Spitzenreiter der Stenoseform, ,ringformig“ schneidet mit 88,9 % nur
knapp schlechter ab, als ,langstreckig®.

Insbesondere bei der positiven Befundung ist die Prognosekraft bei ,membrands und ,ring-
formig“ hoher als bei ,kurzstreckig“ und ,langstreckig“: Die positiven pradiktiven Werte von
»~membranos® und ,ringférmig” liegen erheblich tiber ihren Erwartungswerten. Wahrend die der
LR- entsprechenden rechten Geraden der ROC bei allen Charakteristika ahnlich steil sind, verlau-
fen die linken, der LR+ entsprechenden Geraden bei ,membrands” und ,ringférmig“ deutlich
steiler, als bei ,kurzstreckig® und ,langstreckig®. Der hierdurch bedingte Zugewinn bei der AUC
fallt gering aus, die odds ratios von ,,membrands“ und ,ringformig“ liegen jedoch bei einem Viel-
fachen der von ,kurzstreckig“ und ,langstreckig*.
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Tabelle 4.48: Paarweises Kappa Cohen Stenoseform

kurzstreckig
vereintes Kappa
0,189
paarweises Kappa
min. (4} med. max.
-0,046 0,179 0,195 0,462

Haufigkeit

1 T 1 I
T T T T 1
04 00 o1 02 03 04 0s

Kappa Cohen der Befunder

langstreckig
vereintes Kappa
0,219
paarweises Kappa
min. 4} med. max.
-0.135 0,201 0,239 0,478

Haufigheit

membrands
vereintes Kappa
0,382
paarweises Kappa
min. %} med. max.
-0,037 0,343 0,423 0,788

Haufigkeit
Haufigkeit

T
02 o1 00 01 02 03 04 05

Kappa Cohen der Befunder

00 02 04 06 08

Kappa Conen der Befunder

min.
-0,423 0,291 0,386 0,548

ringformig
vereintes Kappa
0,323
paarweises Kappa

0] med. max.

r
0.1

00 01 02 03 04 05 06

Kappa Cohen der Befunder

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.

Abbildung 4.30: Randverteilungen Befundkombinationen Stenoseform
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Die Balkendiagramme stellen die Befundhé&ufigkeiten der Befunder denen des Goldstandards gegeniiber.
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Tabelle 4.49: Inter-Beobachter-Variabilitat Befundkombinationen Stenoseform

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
untereinander in den Uiberschneidenden Befunden
Referenz Befunder S . §
> _ S Kappa Fleiss Z  KappaCohen @ o
§ Anzahl verschiedener = v ® 9
= o ]
S 8§ 3 o 3 S o 2
a E @ ‘3" = D g D < c: 5 o S
S 2282 _g £ 2 &8 = 2 2
28 3 s 3 3 o 2 o 3 S Kappa modifizierte 2 S Kappa modifizierte =
= @ @ a = 3 = 3 g nach assifikation | g = nach Klassifikation | 2
%: § = & 5 S 3 Fleiss nach Landis - % Cohen nach Landis ]
) & w s | 3 ~ =
o N ) N g =
« s & @ =
gesamt 42[840] 840 20 42 24,7 0,202 schwach 21,3 24,4 0,245 schwach 96,5
0 0| 25[500] | 536 20 42 |63,8 0,303 schwach 81,5 754 0,405 mittel 99,4
1 1[20] 20 11 7 | 18,0 0,110 kaum 26,3 25 0,238 schwach 97,1
1 0 NA 11 8 6 | 15,0 0,093 kaum NA  NA NA NA NA
1
1 0 O 5[100] 103 19 23285 0,212 schwach 32 30,1 0,213 schwach 98,3
1 0 0 0| 6[120] 134 17 32 (239 0,092 kaum 20,5 17,9 0,044 kaum 98,7
11 NA 8 8 4 | 15,0 | 0,083 kaum NA NA NA NA NA
1 0 1 NA 3 3 3 NA ' -0,004 keine NA NA NA NA NA
1 1 0 NA 2 1 p NA -0,002 keine NA  NA NA NA NA
2
1 0 0 1 2 [40] 1 7 6 | 13,3 0,064 kaum 5,6 18,2 0,066 kaum 91,8
1 01 O NA 4 3 4 NA ' -0,005 keine NA NA NA NA NA
1 1 0 O NA 1 1 1 NA | -0,001 keine NA NA NA NA NA
31 0 1 1 3[60] 7 6 4 (20,0 0,083 kaum 10,9 71,4 0,176 kaum 17,4

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes. Sie gliedert sich in die 3
Hauptbereiche Befundverteilung Prézision und Richtigkeit. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.
Befundverteilung Befundkombinationen: Isolierte kurzstreckige Stenosen haben mit 14,4 %
die hochste Pravalenz, dicht gefolgt von ausschliel3lich langstreckigen Stenosen mit 12 %. Singu-
lare ringformige Stenosen fallen dem gegeniiber mit nur 2,3 % stark ab. Isoliert membrandse
Stenosen lagen gemal} der Vorgabe des Goldstandards tiberhaupt nicht vor. Membrandse Steno-
sen kamen nur in Kombination mit kurzstreckigen ringformigen Stenosen vor (5,7 %) - ein Be-
fund, der bei den Befundern wesentlich seltener erhoben wurde (0,8 %). Membrandse Stenosen
spielen auch bei den Befundern mit nur 1,3 % ebenfalls so gut wie keine Rolle. Bemerkenswert
ist die insgesamt gute Ubereinstimmung hinsichtlich der Pravalenzen bei singularen Befunden.

Im Gegensatz zur Symptomebene treten auch bei der Betrachtung der Randsummen bei sin-
gularen Befunden keine signifikanten Verzerrungen auf. Die Teststatistik nach McNemar liegt
weitab des Signifikanzniveaus. Wahrend sich an der Einschatzung der Lange fast alle Befunder
beteiligten (mind. 17/20), wurden die Stenoseform nur von etwa der Halfte der Befunder als
smembranos® oder ,ringformig“ bezeichnet. Die Streuung der Befunde der Befunder gegentiber
dem Goldstandard erreicht bei singular ringformigen Stenosen den Faktor 7, bei singular lang-
streckigen Stenosen nicht ganz den Faktor 5 und bei singular kurzstreckigen Stenosen etwas
mehr als den Faktor 5. Dem gegeniiber ist bei den wesentlich selteneren Mehrfachbefunden die
Streuung erkennbar geringer.

Préazision Syndromebene: Eine erkennbare Ubereinstimmung innerhalb der Befunder besteht
nur bei singuldr langstreckigen Stenosen mit einem Kappa Fleiss von 0,212. Mit Ausnahme un-
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auffalliger Befunde ist bei samtlichen anderen Kategorien von einer allenfalls zufalligen Befund-
ubereinstimmung auszugehen.

Richtigkeit Syndromebene: Gut ein Viertel der singular ringférmigen Stenosen wurde erkannt.
Bei singular langstreckigen Stenosen war es nur ein knappes Drittel, bei singular kurzstreckigen
nur jede Flinfte. Den besten positiven pradiktiven Wert abseits unauffalliger Befunde (75,4 %) er-
reichen kombiniert kurzstreckige, membrands, ringformige Stenosen mit 71,4 %. Bei Einzelbe-
funden sind langstreckige Stenosen mit einem positiven pradiktiven Wert von 30 % der Spitzen-
reiter, gefolgt von ringformigen Stenosen mit 25 % und kurzstreckigen Stenosen mit 17,9 %. Die
hochste Spezifitat bei Einfachbefunden findet sich bei alleinig ringformigen Stenosen 98,1 % die
sich gegen einzig langstreckige Stenosen (89,9 %) und singular kurzstreckige Stenosen (84,1 %)
deutlich absetzen. Bei ringférmigen und langstreckigen Stenosen zeigt sich eine schwache Uber-
einstimmung mit dem Goldstandard (Kappa Cohen 0,238 & 0,213).

Bei Mehrfachbefunden wurden von den zahlreichen denkbaren Kombinationen vom Golds-
tandard lediglich zwei gewahlt: die Kombination aus kurzstreckig und ringférmig sowie die Kom-
bination aus kurzstreckig, ringférmig und membrands. Das Befundspektrum der Befunder fallt
deutlich heterogener aus: Alle sechs moglichen Befundkombinationen bei dualen Befunden wer-
den ausgeschopft. Bei dreifachen Befunden besteht zwischen Goldstandard und den Befundern
Einigkeit darin, dass nur die Kombination kurzstreckig, ringformig und membrands vorkommt.
Damit wurde nur eine von vier theoretisch denkbaren Kombinationen realisiert. Insgesamt ha-
ben multiple Befunde bei den Befundern eine Pravalenz von nur 4,3 % (36/840), singulare hinge-
gen 31,9 % (268/840). Singulare Befunde sind also mehr als siebenmal so haufig.

Die Kontingenztafel zeigt, dass bei Einzelbefunden - wie bei der Befundung der Stenoselokali-
sation - der wesentliche Anteil divergierender Befunde auf falsch negative Befunde zuriick geht.
Abgesehen von falsch negativen Befunden wurden kurzstreckige Stenosen fast ausschlieBlich als
langstreckig fehlklassifiziert und andersherum.

Die Datenabdeckung ist mit insgesamt 96,5 % gut. Die Abdeckung der einzelnen Klassen ist
bei singularen Stenosen mit Werten tber 97 % gleichmaRig. Lediglich bei Dreifachbefunden fallt
die Abdeckung mit 77,4 % unter die 90 %-Marke ab.

Zusammenfassung 4.10: Stenoseform

Auch wenn die Aussagekraft durch eine geringe Pravalenz eingeschrankt wird, scheinen die mor-
phologischen Befunde ,membrands“ und ,ringformig“ zuverlassiger, als die Einschatzung der
Lange der Stenose, selbst wenn letztere nur durch die einfachst mogliche Einteilung in ,langstre-
ckig® und ,kurzstreckig® erfolgt. Befundkombinationen aus mehreren Merkmalen spielen mit ei-
nem Anteil von nur 4,3 % an allen Befunden so gut wie keine Rolle. Wie schon bei der Lage der
Stenosen haben falsch negative Befunde einen erheblichen Anteil an der Fehlklassifikation.
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Tabelle 4.50: Vier-Felder-Tafeln Einzelbefunde Stenoseform

kurzstreckig langstreckig membranos ringformig
McN Referenz McN Referenz Referenz Referenz
<0,01 0 1 2 0,503 0 1 2 0 1 2 0 1 2
os] vs] os] vs]
gn 0 532 151 683 gh 0 664 67 731 gh 0 767 41 808 gh 0 703 88 791
=} =} =} >
& 1 88 69 157 | 1 76 33 09| 1 13 19 2 |3 1 17 32 49
> | 620 220 |s40| > | 740 100 |840| > | 780 60 [sa0| > | 720 120 | 840
Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.
Tabelle 4.51: Kennwerte Einzelbefunde Stenoseform
kurzstreckig langstreckig membrands ringformig
Pravalenz 26,2 Pravalenz 11,9 Pravalenz 7,1 Pravalenz 14,3
beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg.Ubst. 81,7 77,4 =k | neg.Ubst. 90,3 87,6 =k | neg.Ubst. 96,6 94,5 =k | neg.Ubst. 93,1 89,7 =k
pos. Ubst. 36,6 21,8 =k | pos.Ubst. 31,6 12,4 =k | pos.Ubst. 413 50 =k | pos.Ubst. 379 83 =k
Spezifitit 85,8 81,3 24,1| Spezifitit 89,7 87,0 20,9| Spezifitit 98,3 96,2 56,2| Spezifitit 97,6 942 59,5
Sensitivitat 31,4 18,7 15,6 | Sensitivitat 33,0 13,0 23,0 | Sensitivitat 31,7 3,8 29,0| Sensitivitat 26,7 5,8 22,1
Genauigkeit 71,6 64,9 18,9*| Genauigkeit 83,0 78,2 21,9*| Genauigkeit 93,6 89,6 38,2*| Genauigkeit 87,5 81,5 32,3*
Odds ratio 2,8 Odds ratio 43 Odds ratio 27,3 Odds ratio 15,0
YuleQ/Y  0,468/0,249 YuleQ/Y 0,623 /0,349 YuleQ/Y  0,929/0,679 | YuleQ/Y  0,875/0,590

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prdvalenzunabhdingig.

Abbildung 4.31: Diagramme Einzelbefunde Stenoseform
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Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prddiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitiit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fléiche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.52: Kontingenztafeln der Befundkombinationen Stenoseform

Referenz
0 1 2 3 Summen
0 1 100 1000 1001 1011
0 0 404 11 43 48 14 16 536 536
1 4 5 0 4 3 4 20 20
10 2 0 0 1 1 7 11
! 100 27 1 31 36 2 6 103 103
1000 60 1 23 24 14 12 134 134
‘ig 11 0 1 0 0 1 6 8
s 101 1 0 1 1 0 0 3
B 110 1 0 0 1 0 0 2
2 1001 0 1 0 5 2 3 11 11
1010 0 0 1 0 2 1 4
1100 0 0 1 0 0 0 1
3 1011 1 0 0 0 1 5 7 7
Summen 496 19 97 117 36 46 811
500 20 100 120 40 60 840

Nicht iiberlappende Kategorien sind grau, (iberlappende schwarz dargestellt.

Tabelle 4.53: Kennwerte (iberlappende Befundkombinationen Stenoseform

Befund | pre McN nag pag spe sen acc npv ppv B | LR- LR+ AUC OR Q Y
0 0/ 61,2 XER 62 783 58,1 815 724 665 754 0,558/0,319 194 0,698 6,1 0,718 0,423
1 23 1 982 256 981 26,3 964 982 25 0,930,751 13,9 0,622 18,5 0,897 0,623

1 100 12 0,67 90,3 31 89,9 32 83 90,7 30,1 0,801 0,757 3,17 0,609 4,2 0,615 0,344
1000 14,4 0,26 852 19,1 841 205 75 863 17,9 0,704 0,945 129 0523 14 0,156 0,079

2| 1001 44 973 85 988 556 947 958 182 0,946 0,956 4,78 0522 5 0,667 0,382
3 1011 5,7 BN 97,3 189 | 99,7 10,9 94,7 949 714 0,946 0,894 41,6 0,553 46,5 0,958 0,744

Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitéit (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.32: Diagramme Befundkombinationen Stenoseform

reference

0 1 100 1000 1001 1011
Pearson
0 residuals:
= ]
4
| ——
] O 40
P -
[
¢ E
=100 RN . e = 2
: y = ¢ 2
g [
2 m
o
— 00
1000 - — |:| ] 1 7
] D m
— -2.0
| |
1001 |:| o
100Q
W o |
45
1011 1
0 p-value = 169 o o = -
- . o o i <2.22¢-16 ° - 8 s 385

Referenz

Links: Illustration der Beobachtungen im Vergleich zu den Erwartungswerten in der Kontingenztafel der
Befundkombinationen. Rechts: Darstellung fiir Kontingenztafel der iiberschneidenden Befundkombinationen.
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4.2.4 Spezielle Stenosen

Spezielle Varianten von Stenosen wurden separat erfragt. Dazu zahlen Malazien, Pulsationen
und Kompressionen.

4.2.4.1 Malazie

Tabelle 4.54: Inter-Beobachter-Variabilitat Einzelbefunde Malazie

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder S . -
. 1] Kappa Fleiss S Kappa Cohen
Anzahl verschiedener @, Z o
= < ]
@ o ol o
g 2 8 <|F§& - 3
e £ 2 g|e = & 2
32 a 3 3| ¢% difiziert = = difiziert 3
5 @ ® o o | 2 Kappa  modifizierte | 2 Kappa modifizierte S
% 3 = 3| = nach  Klassifikation | =& @ nach Klassifikation | §
S s [~ E $ g Fleiss nach Landis S = Cohen nach Landis i
— a H < : [0) XX
) [ee) : B < 3 o
o 50N N3 =
2 |2 & = =
Stenosebereich 4[80] 57 16 18 | 18,9 0,106 gering 12,5 17,5 0,072 kaum
Larynx 5[100] 32 13 13| 18,6 0,131 gering 17,2 53,1 0,214 schwach 99.8
Trachea 8[160] 73 17 15| 29,2 0,241 schwach 28,1 61,6 0,303 maRig ’
Bronchus 2 [40] 4 14 15| 17,9 0,110 gering 17,5 152 0,118 gering

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde und ist in die Kriterien Befundverteilung, Prézision und
Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.11 Seite 106.

Befundverteilung Einzelbefunde: Die Pravalenz von Malazien in den Videomitschnitten liegt ge-
malk dem Goldstandard im Stenosebereich und im Larynx bei ca. 10 %. Tracheale Malazien sind
mit etwa 20 % knapp doppelt so haufig, bronchiale Malazien mit etwa 5 % halb so haufig. Im Ste-
nosebereich, Larynx und Trachea werden Malazien von den Befundern deutlich seltener befun-
det, im Bronchus hingegen etwas haufiger. Die Befunde verteilen sich dabei auf deutlich mehr
verschiedene Videos, als beim Goldstandard (Faktor 2 bis 7).

Prazision Einzelbefunde: Die beste Ubereinstimmung bei der Beurteilung der Malazie innerhalb
der Befunder findet sich bei trachealen Malazien. Die Ubereinstimmung in den {brigen Abschnit-
ten liegt auf etwa dem gleichen niedrigen Niveau.

Richtigkeit Einzelbefunde: Die Befundiibereinstimmung mit dem Goldstandard ist bei Malazien
im Bereich der Trachea sowohl hinsichtlich der Sensitivitat als auch des positiven pradiktiven
Wertes der Befundiibereinstimmung in den anderen Abschnitten tiberlegen. Kongruent hierzu
erreicht auch das Kappa nach Cohen mit 0,303 - entsprechend einer maRigen Ubereinstimmung
- den hochsten Wert innerhalb der Malazien.
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Tabelle 4.55: Paarweises Kappa Cohen Malazien

Stenosebereich
vereintes Kappa Cohen
0,072
paarweises Kappa Cohen
min. (4} med. max.
-0,118 0,069 0,004 0,376

Larynx
vereintes Kappa Cohen
0,214
paarweises Kappa Cohen
min. 4} med. max.
-0.041 0,189 0,176 0,546

Trachea
vereintes Kappa Cohen
0,303
paarweises Kappa Cohen
min. %} med. max.
-0,082 0,275 0,351 0,618

I H L

r
02 01

Kappa Cohen der Befunder

]

r T
©1 00 o1 02 03 o

Kappa Conen der Befunder

S 1 o
00 02 o4 0s

Kappa Conon der Bofunder

Bronchus
vereintes Kappa Cohen
0,118
paarweises Kappa Cohen

min. @ med. max.
-0.08 0,085 0 0,475

01 00 o1 02 03 04 os

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.

Tabelle 4.56: Inter-Beobachter-Variabilitat Befundkombinationen Malazie

Richtigkeit

Ubereinstimmung mit Goldstandard
in den tiberschneidenden Befunden

Prazision
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder
untereinander
Referenz Befunder _? . o
, S Kappa Fleiss 2
> Anzahl verschiedener = 2
52 5 ¢ 2
[0 c:
“3.3% 8 82 <|F 2 3
T 83852 -5 |5 5§ %|¢ R
§ % 3 2 52’7 E 2 Y % ?l Z Kappa mod.if.izier.te gr: %-
&3 = = 3 2 3 3 nach Klassifikation | 3 =
o7 S s s 3 2 3 Fleiss nach Landis = =
= — a : 3 . =
(0] [od) : » S ~+
o E N N | =
L e £ = >
S
X gesamt 13[260] 161 20 28 16,1 0,171 gering 13,6 27,8
0 0| 29[580] 677 20 42 |80,6 0,256 schwach 93,3 77,6
1 1[20] 177 7 7 |150 0,093 kaum
1 0| 3[60] 34 16 11 (242 0,171 gering 32,7 50,0
1
1 0 0| 3[60] 29 12 12 (17,1 0,145 gering 12,3 33,3
1 0 0 O NA 38 11 16 |14,2| 0,060 kaum NA NA
1 1 1 [20] 22 10 11 18,8 0,081 kaum 5,0 55,0
1 10 1[20] 2 2 1 /10,0 0,050 keine
21 0 0 1 NA 4 4 4 | NA -0,005 keine NA NA
1 0 1 0| 3[60] 12 7 7 1133 0,057 kaum 9,1 41,7
1 1 0 0 1[200 NA NA NA| NA NA NA NA NA
310 1 1 NA 2 2 2 | NA -0,002 keine NA NA
411 1 1 1 NA 1 1 1 | NA  -0,001 keine NA NA
n w NA 2 2 2 | NA -0,002 keine NA NA

Kappa Cohen
54
o]
>
Q
o
Q.
[0
Kappa  modifizierte %
nach  Klassifikation = 2
Cohen nach Landis ]
0,221 schwach 92,0
0,302 maBig 94,7
-0,022 keine 91,9
0,361 maBig 89,6
0,146 gering 86,6
NA NA NA
0,021 keine 100
-0,005 keine 95,5
NA NA NA
0,127 gering 92,5
NA NA NA
NA NA NA
NA NA NA
NA NA NA

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes und ist in die Kriterien
Befundverteilung, Prézision und Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.

Befundverteilung Befundkombinationen: GemaR dem Goldstandard sind singulare Malazien
in Larynx und Trachea zusammen mit kombinierten Malazien in Stenosebereich und Trachea am
haufigsten. Die Befunder sahen am haufigsten singulare Malazien im Stenosebereich, die vom
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Goldstandard in keinem Fall gesehen wurden. Am zweithaufigsten diagnostizierten die Befunder
singuldre Stenosen in Larynx und Trachea. Kombinierte Malazien sind demgegeniiber erkennbar
seltener und werden insbesondere in Bronchus und Trachea sowie in Stenosebereich und Tra-
chea gesehen.

Priazision Befundkombinationen: Eine erkennbare Ubereinstimmung innerhalb der Befunder
besteht - abseits unauffalliger Befunde - nur bei singularen Malazien in Trachea und Larynx. Hier
erreicht das Kappa nach Fleiss eine ,geringe“ Ubereinstimmung in der Klassifikation nach Lan-
dis.

Richtigkeit Befundkombinationen: Eine nennenswerte Sensitivitat und ein nennenswerter po-
sitiver pradiktiver Wert bestehen nur bei singularen trachealen Malazien. Das Kappa nach Cohen
erreicht hier mit dem Spitzenwert von 0,361 eine ,maRige“ Ubereinstimmung. Die Datenabde-
ckung liegt bei insgesamt 92 % und fallt nie wesentlich unter 90 % ab (min. 86,6 % bei singularen
Larynxstenosen).

Abbildung 4.33: Vergleich Randverteilungen Befundkombinationen Entziindungsbereich

a) vollstindige Kontingenztafel b) iiberschneidende Befunde
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Die Assoziationsdiagramme zeigen das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten.
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Tabelle 4.57: Vierfeldertafeln Einzelbefunde Malazie

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
Referenz Referenz Referenz Referenz
0 1 NA 2 0 1 NA 2 0 1 NA 2 0 1 NA 2
g.'; 0 711 70 0 781 E.g 0 |724 82 0 806 g 650 115 0 765 g 0 759 33 0 792
S 1 4 10 o0 575 1/15 17 0 325 1 28 45 0 73|S5 1 /39 7 0 46
& NA|2 o0 o0 |2|® NA|1 1 O0|2|® NA|l2 O O|2|® NAl2 0 02
S 760 80 0 |840 S 740 100 0 |840 S 680 160 0 |840 S 800 40 0 |840

Der Mc Nemar Test (McN) priift auf signifikant differierende Randsummen. P-Werte < 0,05 sind schwarz hervorgehoben.

Tabelle 4.58: Kennwerte Einzelbefunde Malazie

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus

Pravalenz 9,5 Pravalenz 11,8 Pravalenz 19,1 Pravalenz 4.8

beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubst. 92,4 918 = neg. Ubst. 93,7 92,0 =k | neg. Ubst. 90,1 858 =k | neg.Ubst. 955 949 =k
pos.Ubst. 146 7,9 =k | pos.Ubst. 26,0 58 =k| pos.Ubst. 38,6 12,0 =k | pos.Ubst. 16,3 51 =k
Spezifitdit 93,8 93,2 8,8| Spezifitit 98,0 96,2 46,8| Spezifitait 95,9 91,3 52,6/ Spezifitit 95,1 94,5 11,0
Sensitivitat 12,5 6,8 6,1| Sensitivitat 17,2 3,8 13,9| Sensitivitat 28,1 8,7 21,3| Sensitivitat 17,5 5,5 12,7
Genauigkeit 86,0 85,0 7,2| Genauigkeit 88,4 85,3 21,3| Genauigkeit 82,9 75,5 30,3| Genauigkeit 91,4 90,3 11,8
Odds ratio 2,2 Odds ratio 10 Odds ratio 9,1 Odds ratio 4,1
YuleQ/Y 0,367 /0,190 YuleQ/Y 0,818/0,520 YuleQ/Y 0,802/0,502 | YuleQ/Y 0,610/ 0,340

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prédvalenzunabhdéngig.

Abbildung 4.34: Diagramme Einzelbefunde Malazie
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Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitiit und Sensitivitdt, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdt,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.59: Kontingenztafel Befundkombinationen Malazie

Referenz
Bhapkar 0 1 2 Summen
0 1 10 100 11 110 1010 1100
0 0 516 10 28 44 15 7 45 12 665 677
1 10 0 2 5 0 0 0 0 17 17
10 7 2 17 0 0 7 1 0 34 34
! 100 9 0 0 7 2 2 1 8 21 29
1000 22 2 7 2 0 1 4 0 38
(gi- 11 9 5 2 1 1 1 3 0 22 22
% , o 0 0 0 0 2 0 0 0 2 2
1001 2 1 0 0 0 0 1 0 4
1010 2 0 3 0 0 2 5 0 12 12
1011 2 0 0 0 0 0 0 0 2
4 1111 0 0 1 0 0 0 0 0 1
X w 1 0 0 1 0 0 0 0 2
Summe iiberl. 553 17 52 57 20 19 55 773
Summe 580 20 60 60 20 20 60 20 840

Nicht iiberlappende Kategorien sind grau, liberlappende schwarz dargestellt.

Tabelle 4.60: Kennwerte Befundkombinationen Malazie

Befund pre McN nag pag spe sen acc npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y

0 0 71,5 0 | 433 847 323 933 759 657 77,6 0,693 0,207 138 0,628 6,6 0,738 0,441
1 22 1 /978 o0 978 0 956 97,8 O 0955 102 O 048 na. na na
1 10 6,7 0,018 96,4 39,5 97,6 32,7 933 953 50 0,928 0,689 13,9 0,652 20,1 0,905 0,635

100 7,4 0 95,6 17,9 98 123 91,7 934 33,3 0,913 0,895 6,28 0,552 7 0,751 0,452
11 2,6 0,874 973 48 972 5 948 975 455 0947 0,977 1,79 0,511 1,8 0,294 0,151
2 10 25 0 986 0 997 O 973 975 O 0973 1 0 0499 na. na na
1010 7,1 0 96,1 149 99 9,09 92,6 934 41,7 0,924 /0,918 9,32 0,541 10,2 0,821 0,522
Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitdt (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.35: Diagramme Befundkombinationen Malazie

a) vollstindige Kontingenztafel b) iiberlappende Befunde
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Die Assoziationsdiagramme zeigen das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den ErwartungsWérten.
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Zusammenfassung 4.11: Malazie

Auf Ebene der Einzelbefunde wurden tracheale Malazien mit einem Kappa nach Fleiss von 0,241
am einheitlichsten befundet und erreichten bei einem Kappa Cohen von 0,303 die beste Uberein-
stimmung mit dem Goldstandard. In der Rangliste folgen sowohl hinsichtlich Prazision wie auch
der Richtigkeit Larynxmalazien. Bronchusmalazien bilden das Schlusslicht. Auch bei syndroma-
ler Betrachtung zeigten singulare Malazien im Bereich der Trachea in Prazision und Richtigkeit
die hochste Ubereinstimmung und werden auch hier von laryngealen Malazien gefolgt. Bei kom-
binierte Malazien wurden weder innerhalb der Untersucher noch im Vergleich zum Goldstandard
eine erkennbare Ubereinstimmung erzielt. Dabei wurde nur jede dritte singuldre Tracheomalazie
als solche erkannt und nur jede 10. Laryngomalazie. Der Befund einer singularen Tracheomala-
zie war in 50 % der Falle, der Befund der Laryngomalazie in s der Falle korrekt.

4.2.4.2 Pulsationen

Tabelle 4.61: Inter-Beobachter-Variabilitat Einzelbefunde Pulsationen

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q . -
3 o
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss Z. Kappa Cohen o
= < ]
] ((g) 2 8
g 2 & <|§& z 3 5
c S < o @ = & <3
T2 a 2 3 o, difiziert < = difiziert ®
28 © & o | z | Kappa modifizierte | & & | Kappa modifizierte o
*® 3 =~ 3T | = nach  Klassifikation | =& @ nach Klassifikation | §
S = g 3 = g Fleiss nach Landis | & = Cohen nach Landis pik
2 2 S
8 042 N 3 g ~+ =
2 = =2 T |® 3
5 =
Stenosebereich 7[140] 74 18 12 | 33,2 0,324 maRig 33,1 62,2 0,358 maRig
Larynx NA 9 6 6 | 12,5 0,037 kaum NA NA NA NA 999
Trachea 7 [140] 47 16 11 | 30,7 @ 0,273 schwach 27,3 80,9 0,355 maBig ’
Bronchus 5[100] 39 16 10| 23,1 0,172 gering 26,0 66,7 0,329 matig

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde und ist in die Kriterien Befundverteilung, Prézision und
Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.11 Seite 106.

Befundverteilung Einzelbefunde: Pulsationen verteilen sich gemafll dem Goldstandard in etwa
zu je einem Drittel auf Stenosebereich, Trachea und Bronchus. Pulsationen im Larynx waren laut
dem Goldstandard in den Videos nicht zu sehen. Auch bei den Befundern spielen Pulsationen im
Larynx eine untergeordnete Rolle. Die Untersucher befundeten am haufigsten Pulsationen im
Stenosebereich, gefolgt von trachealen Pulsationen. An dem haufigsten Befund, der Pulsation im
Stenosebereich, waren bis auf 2 alle 20 Befunder beteiligt. Der seltenste Befund - die Pulsation
im Larynx - wurde hingegen nur von 6 Untersuchern gesehen. Die Diagnose von Pulsationen in
Trachea und Bronchus wurde von etwas mehr als drei Viertel der Befunder gestellt. Dabei vertei-
len sich die Befunde der Untersucher bei Pulsationen in Stenosebereich, Trachea und Bronchus
auf ca. 10 Videos. Pulsationen im Larynx wurden bei 6 Videos gesehen.

Prazision Einzelbefunde: Pulsationen im Stenosebereich als haufigster Befund erzielen mit ei-
nem Kappa Fleiss von 0,324 gleichzeitig auch die beste Ubereinstimmung innerhalb der Befun-
der. Es folgen Pulsationen der Trachea mit einem Kappa Fleiss von 0,273 und Pulsationen im
Bronchus mit einem Kappa Fleiss von 0,172. Schlusslicht sind Pulsationen im Larynx bei denen
mit einem Kappa Fleiss von 0,037 keine nennenswerte Ubereinstimmung mehr zu erkennen ist.
Somit folgt die Rangliste der Ubereinstimmung innerhalb der Befunder den Haufigkeiten.
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Richtigkeit Einzelbefunde: Knapp ein Drittel der Pulsationen im Stenosebereich wurde erkannt,
Pulsationen in Trachea und Bronchus nur zu einem guten Viertel. Am verlasslichsten wurden mit
einem positiven pradiktiven Wert von 80 % Pulsationen der Trachea beschrieben; Pulsationen in
Bronchus und dem Stenosebereich sind immerhin noch in knapp 2/3 der Falle korrekt befundet.
Unter Berlicksichtigung der unterschiedlichen Erwartungswerte fiir die einzelnen Befunde, lie-
gen alle Pulsationen mit einem Kappa Cohen von um 0,35 in etwa gleich auf, was einer mal3igen
Ubereinstimmung mit dem Goldstandard entspricht.

Bei pravalenzunabhangiger Betrachtung flihren Pulsationen in der Trachea mit einer odds ra-
tio von 28,9 vor Pulsationen im Bronchus mit einer odds ratio 19,6 und Pulsationen im Stenose-
bereich mit einer odds ratio von 11,9.

Tabelle 4.62: Paarweises Kappa Cohen Pulsationen

Stenosebereich
vereintes Kappa Cohen
0,358
paarweises Kappa Cohen
min. 4] med. max.

0 0,339 0,348 0,690

aaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaa

Larynx
vereintes Kappa Cohen
na
paarweises Kappa Cohen
min. 4] med.
na na na na

na

max.

Trachea
vereintes Kappa Cohen
0,355
paarweises Kappa Cohen
min. 4] med. max.

0 0,323 0,362 0,757

Kappa Cohen der Befunder

Bronchus
vereintes Kappa Cohen
0,329
paarweises Kappa Cohen
min. (4] med. max.
-0.041 0,282 0.306 0,773

[ ]

Kappa Cohen der Befund:

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.

Befundverteilung Befundkombinationen: Gemaf} dem Goldstandard waren in 11 von 42 Vide-
0s (26 %) Pulsationen zu sehen, wobei Kombinationsbefunde (8/42; 19 %) die Zahl der Einzelbe-
funde (3/42; 7 %) deutlich Gberwogen. Unter den pathologischen Befunden sind gemaR dem
Goldstandard kombinierte Pulsationen in Trachea und Stenosebereich (5/42; 12 %) am haufigs-
ten. Die Befunder sehen insgesamt nur halb so viele Pulsationen (108/840; 13 %) wie der Golds-
tandard, wobei singulare Pulsationen im Stenosebereich flihren (44/108; 41 %) - ein Befund der
vom Goldstandard nicht erhoben wurde. Im Vergleich zum Goldstandard ist der Anteil an Kombi-
nationsbefunden (25/108; 23 %) bei den Befundern etwas geringer. Dreifache und vierfache Pul-
sationen wurden ausschlieflich von den Befundern dokumentiert. Wie die Sdulendiagramme in
Abbildung 4.36 zeigen, differieren die Haufigkeiten fast aller Befundkombinationen zwischen
Goldstandard und Befundern erheblich. Nur Pulsationen in der Trachea wurden dhnlich haufig
beobachtet. Dem entsprechend ist der Bhapkar-Test fiir die Kontingenztafel 4.66 signifikant.

Betrachtet man zur Bestimmung der Richtigkeit nur die liberschneidenden Befundkombinati-
onen, bleiben insgesamt zwar nur 7,1 % der Befunde unberiicksichtigt. Dabei sind jedoch vor-
wiegend positive Befunde von der Beschneidung der Kontingenztafel betroffen, sodass nur zwi-
schen 67,9 % und 84,4 % in die Berechnung der Richtigkeit einflieRen.

Wie die Kontingenztafel 4.66 zeigt, liegt keineswegs nur eine Fehlklassifikation der Lokalisati-
on von Pulsationen vor, sondern mit 77/114 wurden 67 % der vom Goldstandard vorgegebenen
Kombinationsbefunde durch die Untersucher als unauffallig gewertet. Bei den Einzelbefunden
machen falsch negative Befunde 40/70 entsprechend 57 % aus. Der Anteil hinsichtlich Anzahl
und Ort fehlklassifizierter Pulsationen tritt also hinter falsch negativen Befunden deutlich zu-
ruck.
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Abbildung 4.36: Randverteilungen Befundkombinationen Pulsationen

a) vollstandige Kontingenztafel b) iiberschneidende Befunde
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Die Balkendiagramme stellen die Befundhé&ufigkeiten der Befunder denen des Goldstandards gegeniiber.

Prazision Befundkombinationen: Eine erkennbare Ubereinstimmung innerhalb der Befunder
liegt nur fur singuldre Pulsationen im Stenosebereich mit einem Kappa Fleiss von 0,212 und
eventuell noch fiir singulare tracheale Pulsationen mit einem Kappa Fleiss von 0,137 vor. Beide
Diagnosen erreichen damit jedoch lediglich das Niveau einer ,schwachen“ bzw. ,geringen®
Ubereinstimmung. Insgesamt besteht - aufgrund der ,guten“ Ubereinstimmung bei unauffalli-
gen Befunden mit einem Kappa Fleiss von 0,317 - eine maRige Ubereinstimmung.

Richtigkeit Befundkombinationen: Die Anzahl der erkannten Pulsationen schwankt um etwa
10 %. Der hochste pradiktive Wert abseits unauffalliger Befunde tritt mit 85,7 % bei in Trachea
und Stenosebereich kombinierten Stenosen auf. Nur bei singularen bronchialen Pulsationen ist
mit einem Kappa Cohen von 0,205 eine ,schwache® Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
feststellbar. Angesichts einer Datenabdeckung von nur 76,7 % und stark differierender Befund-
pravalenzen zwischen Goldstandard und Befundern (40 : 7) ist dieses Ergebnis mit Vorsicht zu in-
terpretieren. Insgesamt erreicht die Richtigkeit von Pulsationen mit einem Kappa Cohen von
0,248 das Niveau einer schwachen Ubereinstimmung.
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Tabelle 4.63: Inter-Beobachter-Variabilitdt Befundkombinationen Pulsationen

Prazision Richtigkeit
Befunde Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz bei liberschneidenden Befunden
Referenz Befunder Q . S
, 3 Kappa Fleiss S Kappa Cohen
z Anzahl verschiedener <. = o
8 < ® 2
T o ® %’ = [}
=S w w W < > ° >
© 35 5 o g o & s<s| 8 2 S
S 0 8w =3 s 2 a = = o =3
v 23 2 3 =S S S ) o, <. = @
c o S = > R 3 a a o S epe . I~ = .r . [e]
2 %= o 2 <2 > 2 2 Kappa Klassifikation | &: < | Kappa Klassifikation | =
3 2 @ a £ T = 3|3 nach  modifiziert nach | g < nach modifiziertnach 32
=4 = (o 5 3 2 3 Fleiss Landis = Z | Cohen Landis =
) — X : x ’ c 5 RN
> N ¢ o B & =
= =) (= — X
e £ 3 =
X gesamt 11[220] 108 19 15 242 0,317 maRig 9,2 30,6 0,248 schwach 92,9
0 0| 31[620] | 731 20 42 |87,0/| 0,522 gut 99,7 84,0 0,381 maRig 99,5
1 2 [40] 7 4 3 | 150 0,098 kaum 13,3 57,1 0,205 schwach 76,7
1 0 1[20] 17 10 8 |20,0 0,137 gering 0 0 | -0,024 keine 100
1
1 0 O NA 1 1 1 NA NA NA NA NA NA NA NA
1 0 0 O NA 44 15 10 | 26,2 0,212 schwach NA NA NA NA NA
11 1[20] 9 5 5 | 150 0,072 kaum 9,1 11,1 0,088 kaum 67,9
21 0 0 1 2 [40] 9 7 4 | 17,5 0,09 kaum 12,1 44,4 0,176 gering 84,4
1 0 1 0| 5[100] 7 6 5 |10,0 0,022 keine 8,6 85,7 0,142 gering 70,3
31 0 1 1 NA 6 6 4 | 15,0 0,046 keine NA NA NA NA NA
4.1 1 1 1 NA 8 6 5 |12,5| 0,044 keine NA NA NA NA NA
n w NA 1 1 1 NA NA NA NA NA NA NA NA

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes. Sie gliedert sich in die 3
Hauptbereiche Befundverteilung Prézision und Richtigkeit. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.

Zusammenfassung 4.12: Pulsationen

Auf Ebene der Einzelbefunde wurde die haufigste Diagnose, die Pulsation im Stenosebereich, so-
wohl in der Ubereinstimmung untereinander (Kappa Fleiss 0,324), als auch zum Goldstandard
(Kappa Cohen 0,358) am besten bewertet. Die weitere Rangliste folgt sowohl hinsichtlich Prazisi-
on wie auch hinsichtlich der Richtigkeit den Haufigkeiten der Befunde bei den Untersuchern:
Pulsationen in der Trachea (Kappa Fleiss 0,273, Kappa Cohen 0,355), Pulsationen im Bronchus
(Kappa Fleiss 0,172; Kappa Cohen 0,329) und zuletzt Pulsationen im Larynx (Kappa Fleiss 0,370),
die vom Goldstandard nicht gesehen wurden (Kappa Cohen daher nicht erhebbar).

Auf Ebene der Befundkombinationen waren Ubereinstimmungen nur bei singuldren Pulsationen
erkennbar. Die beste Konkordanz der Befunder findet sich bei Pulsationen im Stenosebereich
mit einem schwachen Kappa Fleiss von 0,212 - einem Befund der vom Goldstandard nicht erho-
ben wurde. Eine schwache Ubereinstimmung mit dem Goldstandard wurde nur bei Pulsationen
im Bronchus beobachtet. Allerdings gingen bei der Berechnung der Richtigkeit wegen der gerin-
gen Uberschneidung der Befundkategorien etwa ¥z der Daten verloren.
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Tabelle 4.64: Vier-Felder-Tafeln Einzelbefunde Pulsationen

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
Referenz Referenz Referenz Referenz
0 1 w 2 0 1 w 2 0 1 w 2 0 1 w 2
® 0 672 93 0 765§ 0 80 0 0 80| F 0 691 101 0 792\ F 0 726 74 0 |800
S 1 28 46 0 74|5 1,9 0 o0 9|5 1,9 3 0 475 1 13 26 0 39
& w/ 0 1 0/1|® w|/1 0 o0/1|® w/o 1 o0o/1|® w|/1 0o o)1
S 700 140 0 |840 S 840 0 0 |840 > 700 140 0 |840 S 740 100 O |840
Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.
Tabelle 4.65: Kennwerte Einzelbefunde Pulsationen
Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
Pravalenz 16,6 Pravalenz Pravalenz 16,6 Pravalenz 11,9
beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubst. 91,7 87,1 =k | neg. Ubst. NA neg. Ubst. 92,6 88,6 =k | neg.Ubst. 943 916 =k
pos.Ubst. 432 11,5 =k | pos.Ubst. NA pos.Ubst. 40,9 84 =k| pos.Ubst. 37,4 6,7 =k
Spezifitdit 96,0 91,2 54,6| Spezifitat NA Spezifitdt 98,7 94,4 77,0/ Spezifitdit 98,2 954 62,2
Sensitivitat 33,1 8,8 26,6| Sensitivitat NA Sensitivitat 27,3 5,6 23,0| Sensitivitat 26,0 4,7 22,4
Genauigkeit 85,6 77,5 35,8| Genauigkeit NA Genauigkeit 86,9 79,7 35,5| Genauigkeit 89,6 84,5 32,9
Odds ratio 11,9 Odds ratio NA Odds ratio 28,9 Odds ratio 19,6
Yule Q/ Y 0,845/ 0,550 YuleQ/Y NA YuleQ/Y 0,933/0,686 | YuleQ/Y 0,903 /0,632

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prévalenzunabhéngig.

Abbildung 4.37: Diagramme Einzelbefunde Pulsationen

Stenosebereich
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Bangdiwala Konkordanz
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Referenz

Bangdiwala 0,854 (0,779)
npv 87,2(83,4) ppv 80,9(16,6)
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Referenz
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False positive rate False positive rate False positive rate
AUC 0,645 AUC NA AUC 0,630 AUC 0,621
LR+ 8,27 LR- 0,645 LR+ NA LR- NA LR+21,3 LR- 0,736 LR+ 14,8 LR- 0,753

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prddiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitiit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fléiche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.66: Kontingenztafel Befundkombinationen Pulsationen

Referenz
Bhapkar
<0,01
0 1 10 11 1001 1010
0 614 20 20 8 26 43 731
1 0 4 0 0 3 0 7
10 2 0 0 1 0 14 17
los]
o
S 11 0 1 0 1 0 7 9
o
3 1001 0 5 0 0 4 0
1010 0 0 0 1 0 6
616 30 20 11 33 70 780

Nicht iiberlappende Kategorien sind grau, liberlappende schwarz dargestellt.

Tabelle 4.67: Kennwerte Befundkombinationen Pulsationen

Befund pre McN nag pag spe sen pac npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y

0 79 <001 44,1 91,2 287 99,7 847 959 84 0,827 0,011 14 0,642 123,3 0,984 0,835

1 38 <001 981 216 996 13,3 963 | 966 57,1 0962 0,87 33,3 0,565 38,3 0,949 0,722

10 26 0742/ 976 0 | 978 O 953 974 0 0951 102 O 048 | na. na na

11 14 0,814 98,8 10 99 9,09 97,7 98,7 11,1 0,977 0,919 8,74 0,54 95 1081 0,51

1001 42 <0,01 97,8 19 | 993 12,1 956 962 444 0955 0,885 181 0,557 20,5 0,907 0,638

1010 9 <0,01| 956 156 99,9 857 91,7 91,7 857 0915 00916 60,9 0,542 66,5 0,97 0,781

Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitdt (spe), Sensitivitdt

(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.38: Diagramme Befundkombinationen Pulsationen
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Die Diagramme zeigen das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten.
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4.2.4.3 Kompressionen

Tabelle 4.68: Inter-Beobachter-Variabilitat Einzelbefunde Kompressionen

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q
he) i °
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss §. Kappa Cohen
= : g
(D' % 4 r:D
& £ & <| & 2 3 3
S = al 2 = & 2
33 32 32 3| e I s = P @
33 T g 2 > Kappa Klassifikation | & & Kappa Klassifikation o
*® 3 = 3| = nach modifiziertnach| = o nach modifiziert 5
5 < 2 3 2 g Fleiss Landis S s Cohen nach Landis o«
- N 3 =
(@) B N N > —+ —_
o S e T | @. IS
I§ &
Stenosebereich 7 [140] 75 18 17 | 24,3 0,165 gering 21,4 40,0 0,184 gering
Larynx NA 8 6 5 1125 0,044 kaum NA NA NA NA 100
Trachea 4[80] 46 16 12 | 22,0 0,174 gering 26,2 45,7 0,284 schwach
Bronchus 6[120] 26 14 10 | 16,4 0,102 gering 17,5 80,8 0,249 schwach

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde und ist in die Kriterien Befundverteilung, Prézision und
Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.11 Seite 106.

Befundverteilung Einzelbefunde: Die meisten Kompressionen waren laut dem Goldstandard
im Stenosebereich zu sehen, gefolgt von Stenosen im Bronchus und der Trachea. Im Larynx wa-
ren, gemal} Goldstandard, keine Kompressionen zu sehen. Die Befunder stimmen mit dem Gold-
standard darin Uberein, dass die meisten Kompressionen im Stenosebereich zu sehen sind, be-
fundeten dort aber nur etwas mehr als halb so viele Kompressionen wie der Goldstandard. Am
zweithaufigsten sahen die Befunder Kompressionen in der Trachea, gefolgt von Bronchus und
Larynx. Dabei beobachteten die Befunder in der Trachea knapp 60 % (46/80) der Kompressionen
des Goldstandards, im Bronchus nur 22 % (26/120). Einige wenige Kompressionen wurden von
den Befundern auch im Bereich des Larynx erhoben, ein Befund, der vom Goldstandard nicht ge-
sehen wurde. Die Kompressions-Befunde im Stenosebereich wurden von fast allen Befundern er-
hoben (18/20), die librigen Befunde werden von weniger Befundern getragen. Die Anzahl der Be-
funder nimmt mit der Befundhaufigkeit ab. Auch die Anzahl der Videos fallt mit der Befundhau-
figkeit, wobei sich die Befunde bei den Befundern auf deutlich mehr Videos verteilen, als beim
Goldstandard.

Prazision Einzelbefunde: Die beste Ubereinstimmung fiir Kompressionen innerhalb der Befun-
der liegt in der Trachea mit einem Kappa Fleiss von 0,174 vor, dicht gefolgt von Kompressionen
im Stenosebereich mit einem Kappa Fleiss von 0,165. Die Ubereinstimmung im Bronchus fallt
mit einem Kappa Fleiss von 0,102 erkennbar dagegen ab. Im Larynx liegt mit einem Kappa Fleiss
von 0,044 kaum eine Ubereinstimmung vor.

Richtigkeit Einzelbefunde: Bei einer Sensitivitat von 26,2 % wird in der Trachea jede Vierte
Kompression erkannt. Mit 45,7 % stimmten knapp die Halfte der Kompressions-Befunde in der
Trachea mit dem Goldstandard liberein. Unauffallige Befunde waren in 92,6 % der Falle korrekt,
was nur knapp liber dem Erwartungswert von 90,5 % liegt.

Im Stenosebereich wurden bei einer Sensitivitat von 21,4 % etwas mehr als jede 5. Kompressi-
on erkannt. Unauffallige Befunde wurden in 93,6 % erkannt. Kompressionen im Stenosebereich
stimmten in 40 % der Falle mit der Diagnose des Goldstandards uberein. Die Sensitivitat fur
Kompressionen im Bronchus lag bei nur 17,5 %. Die Spezifitat lag mit 99,3 % bei Kompressionen
im Bronchus am hochsten. Wie bei der Prazision findet sich auch bei der Richtigkeit der beste
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Kappa-Wert fiir die Trachea, die hier aber nicht vom Stenosebereich, sondern dem Bronchus ge-
folgt wird. Bei der odds ratio fuihrt hingegen der Bronchus vor Trachea und Stenosebereich.

Tabelle 4.69: Paarweises Kappa Cohen Kompressionen

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
vereintes Kappa Cohen vereintes Kappa Cohen vereintes Kappa Cohen vereintes Kappa Cohen
0,184 na 0,284 0,249
paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen
min. 7] med. max. | min. 7] med. max. | min. 4] med. max. | min. (0] med. max.

-0.111 0,161 0,432 0,18| na  na na na |-0,068 0,246 0222 0844 0 0,225 0255 0,611

na

T
02 01 00 o1 02 03 04 00 02 04 08 04 00 ot 02 03 04 0s

Kappa Conen der Befunder Kappa Cohen der Befunder Kappa Cohen der Befunder

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.

Tabelle 4.70: Inter-Beobachter-Variabilitdt Befundkombinationen Kompressionen

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q . =
> , 8 Kappa Fleiss 9 Kappa Cohen
N Anzahl verschiedener 2. = o
) = < I
=3 5 © 3 o}
[0} c: >
235358 2 & & s<|8§ Z 3 g
es83 53| -5 5§ £ §|¢2 s z 5
3 8 3 B 2| 2% & & & | g | Kappa Klassifikation | ©: = Kappa Klassifikation ;x’
g 2 1 % 3 2~ 3|3 onach modifiziet | 3 % | nach  modifiziet = 3
- LS = 2 g S 3 Fleiss nachLandis | — (f Cohen  nachlandis = g
g £ 5 5|R £
e &£ = S
X gesamt 9[180] 124 20 19 13,4 0,193 gering 7,6 345 0,181 gering 88,7
0 0| 33[660] 716 20 42 (852 0,307 maBig 99,2 85,1 0,252 schwach 94,0
1 1[20] 1 7 6 |11,2 0,045 keine 15,4 18,2 0,153 gering 75,9
10 NA 26 11 11 |17,5 0,098 kaum NA NA NA NA NA
1
1 0 0 NA 4 4 2 (15,0 0,075 kaum NA NA NA NA NA
1 0 0 O NA 57 17 16 |20,8 0,131 gering NA NA NA NA NA
1 1 1[20] 7 4 4 12,5 0,052 kaum 11,1 14,3 0,116 gering 57,7
1 10 NA 1 1 1 | NA | -0,001 keine NA NA NA NA NA
2.1 0 0 1| 41[80] 4 4 3 |10,0| 0,022 keine 6,0 100 0,104 gering 83,8
1 0 1 o 3[60] 7 4 5 (10,0 0,022 keine 71 429 0,108 gering 71,9
1 1 0 0 NA 2 2 2 | NA -0,002 keine NA NA NA NA NA
1 0 1 1 NA 4 4 3 (10,0 0,022 keine NA NA NA NA NA
3
1 1 1 0 NA 1 1 1 | NA | -0,001 keine NA NA NA NA NA

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes und ist in die Kriterien
Befundverteilung, Prdzision und Richtigkeit gegliedert. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.

Befundverteilung Befundkombinationen: Gemall dem Goldstandard waren in insgesamt 9 Vi-
deos Kompressionen zu sehen: Eine isolierte bronchiale Kompression, eine kombinierte tracheo-
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bronchiale Kompression, vier Kompressionen im Bronchus bei gleichzeitiger Kompression im
Stenosebereich und drei Kompressionen in der Trachea, bei gleichzeitiger Kompression im Ste-
nosebereich. Der iberwiegende Teil der Kompressionen (7/9; 77,8 %) war also mit Kompressio-
nen im Stenosebereich assoziiert. Bei den Befundern ist der Anteil von Kompressionen im Steno-
sebereich deutlich geringer (70/124; 56,5 %). Insgesamt werden mit 124 gegentiiber 180 Befun-
den bei den Befundern weniger Kompressionen diagnostiziert als beim Goldstandard, wobei die
Befundkombinationen weiter streuen und auch Kompressionen im Larynx mit einbeziehen, die
vom Goldstandard nicht beobachtet wurden. Alle Befunder haben Kompressionen diagnostiziert
und sahen in insgesamt knapp der Halfte aller Videos (19/42) Kompressionen. Am haufigsten wa-
ren Kompressionen im Stenosebereich, gefolgt von isolierten trachealen (26) und isolierten
bronchialen (11) Kompressionen. Anders als beim Goldstandard, der fast ausschlieRlich Kombi-
nationsbefunde vorgibt (8/9; 88,9 %), liberwiegen bei den Befundern Einzelbefunde (98/124;
79 %). Wie Abbildung 4.39 zeigt, differieren die Befunde zwischen Goldstandard und Befundern
erheblich. Der Bhapkar-Test fallt signifikant aus. In keiner Befundklasse bestehen ahnliche Prava-
lenzen.

Bei der Beschneidung der Kontingenztafel auf die Uberschneidenden Befunde zur Bestim-
mung der Richtigkeit gehen 11,3 % der Befunde verloren. Kompressionen im Bronchus (1) und
kombinierte bronchotracheale Kompressionen (11) werden durch die Beschneidung verzerrt: die
Pravalenzen in diesen Befundklassen gleichen sich an.

Abbildung 4.39: Randverteilungen Befundkombinationen Kompressionen

a) vollstandige Kontingenztafel b) iiberschneidende Befunde
8 —
m Goldstandard M Goldstandard
O Befunder O Befunder
8 —
8 8
g -
g -
8 -
8 -
8 -
e -
o 0 1 = =T .:
1 10 100 1000 11 110 1001 1010 1100 1011 1110 1 1 1001 1010
unauffillige Befunde (0) unauffillige Befunde (0)
| | |
0 100 200 300 400 500 600 700 O 100 200 300 400 500 600 700

Die Balkendiagramme stellen die Befundhé&ufigkeiten der Befunder denen des Goldstandards gegeniiber.

Prazision Befundkombinationen: Eine erkennbare Ubereinstimmung innerhalb der Befunder
besteht nur flir Kompressionen im Stenosebereich mit einem Kappa Fleiss von 0,131, fallt aber
gering aus.

Richtigkeit Befundkombinationen: Die hochste Sensitivitat wird fiir isolierte bronchiale Kom-
pressionen erreicht. Der pradiktive Wert liegt bei nur 18,2 % - nicht einmal jede 5. Diagnose der
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Befunder stimmte also mit dem Goldstandard liberein. Dennoch wird hier mit einem Kappa von
0,153 der hochste Wert fiir Kompressionen erreicht. Ein Viertel der Befunde konnte in dieser Be-
fundklasse bei der Berechnung der Richtigkeit wegen fehlender Uberschneidungen von Befun-
den zwischen den Untersuchern und dem Goldstandard nicht mit einbezogen werden.

Kombinierte tracheobronchiale Kompressionen wurden in etwas mehr als jedem 10. Fall
(11,1 %) erkannt, die Diagnose einer tracheobronchialen Kompression stimmte in 14,3 % der Fal-
le mit der des Goldstandards uberein. Das Kappa Cohen ist mit 0,116 gering. Diese Daten sollten
jedoch nur eingeschrankt beurteilt werden, da die Datenabdeckung fiir tracheobronchiale Kom-
pressionen bei nur 57,7 % liegt. Stenosen im Bronchus bei gleichzeitiger Kompression im Steno-
sebereich wurden in nur 7,1 % der Falle erkannt. Wenn sie erkannt wurden, war die Diagnose je-
doch zu 100 % korrekt. Kappa Cohen entspricht mit 0,104 einer geringen Ubereinstimmung. Die
Datenabdeckung ist mit 83,3 % die héchste der Kompressionsbefunde. Falsch Negative Befunde
machen mit 107/180 (59,4 %) den liberwiegenden Anteil der fehlklassifizierten Befunde aus. Die
zweitgrofite Quelle von Fehlklassifizierungen ist die fehlende Angabe der Lokalisation zusatzlich
zur Kompression im Stenosebereich. Von 20 kombinierten tracheobronchialen Kompressionen
(11) wurden 5 als Kompression im Stenosebereich (1000) eingestuft. Bei Kompressionen im
Bronchus mit gleichzeitiger Kompression im Stenosebereich (1001) sind es 12 von 80 Befunden
(15 %) und bei Larynxkompressionen mit gleichzeitiger Kompression im Stenosebereich 10 von
60 Befunden (16,7 %) die auf Kompressionen im Stenosebereich (1000) entfallen.

Insgesamt wurden 7,6 % der von Goldstandard vorgegebenen Befunde erkannt und ein Drittel
der Diagnosen der Befunder (34,5 %) waren korrekt. Die Ubereinstimmung der Befunder unter-
einander (Kappa Fleiss 0,193) wie auch die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard (Kappa Co-
hen 0,181) ist gering.

Zusammenfassung 4.13: Kompressionen

Bei Betrachtung der Einzelbefunde wird die Prazision von Kompressionen in der Trachea (Kappa
Fleiss 0,174) dicht gefolgt von Kompressionen im Stenosebereich (Kappa Fleiss 0,165). Auch hin-
sichtlich der Richtigkeit flihren Kompressionen in der Trachea (Kappa Cohen 0,284), hier aller-
dings gefolgt von Kompressionen im Bronchus (Kappa Cohen 0,249). Laryngeale Kompressionen
wurden im Gegensatz zu den Befundern vom Goldstandard nicht gesehen. Auf der Ebene der Be-
fundkombinationen sieht der Goldstandard liberwiegen Kombinationsbefunde der Kompressio-
nen, wahrend bei den Untersuchern Einzelbefunde liberwiegen. Die bei den Befundern haufigs-
ten Befundklasse - Kompressionen im Stenosebereich - bei der zugleich mit 0,131 die héchste
Prazision besteht, wurde vom Goldstandard nicht gesehen. GemaR dem Goldstandard treten
Kompressionen hauptsachlich in Assoziationen mit Kompressionen im Stenosebereich auf (7/9
Befunden). Eine Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist nur bei singuldren Kompressionen
im Bronchus erkennbar (Kappa Cohen 0,153), wobei die Datenabdeckung nur bei 75,9 % liegt.
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Tabelle 4.71: Vierfeldertafeln Einzelbefunde Kompressionen

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
Referenz Referenz Referenz Referenz
NA
0 1 w 2 0 1 w 2 0 1 w 2 0 1 w 2
0 655 110 0 765 0 832 0 0 | 832 0 735 59 0 | 794 0 715 99 0 |814
vs] os] @© @
o, o, o, o,
S 1 45 30 0/|75|5 1 8 0 0|85 1 25 21 0 /4|5 1.5 21 0 26
o o Q. Q.
o o X x
w 0 0 0 0 w 0 0 0 0 w 0 0 0 0 w 0 0 0 0
> 700 140 0 |840 > 840 O 0 | 840 > 760 80 0 | 840 > 720 120 0 |[840
Ein signifikanter Mc Nemar Test (McN) zeigt eine ungleiche Verteilung der Randsummen an.
Tabelle 4.72: Kennwerte Einzelbefunde Kompressionen
Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
Pravalenz 16,7 Pravalenz 0 Pravalenz 9,5 Pravalenz 14,3
beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubst. 89,4 87,0 neg. Ubst. NA neg. Ubst. 94,6 92,5 neg. Ubst. 93,2
pos.Ubst. 27,9 11,6 pos. Ubst. NA pos.Ubst. 333 7,0 pos. Ubst. 28,8
Spezifitit 93,6 91,1 28,0| Spezifitit NA Spezifitat 96,7 94,5 39,9| Spezifitit 99,3 96,9 77,6
Sensitivitat 21,4 8,9 13,7| Sensitivitat NA Sensitivitat 26,2 5,5 22,0| Sensitivitat 17,5 3,1 14,9
Genauigkeit 81,5 77,4 18,4| Genauigkeit NA Genauigkeit 90,0 86,0 28,4| Genauigkeit 87,6 83,5 24,9
Odds ratio 40 Odds ratio NA Odds ratio 10,5 Odds ratio 30,3
YuleQ/Y  0,598/0,332 YuleQ/Y NA YuleQ/Y 0,826/0,528 | YuleQ/Y  0,936/0,693

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prévalenzunabhéngig.

Abbildung 4.40: Diagramme Einzelbefunde Kompressionen

Stenosebereich
Bangdiwala Konkordanz

Befunder

Larynx
Bangdiwala Konkordanz

NA

Trachea
Bangdiwala Konkordanz

Befunder

Bronchus
Bangdiwala Konkordanz

Befunder

: ~ ! - A :
;eferenz ) Referenz Referenz
Bangdiwala 0,787 (0,745) Bangdiwala NA Bangdiwala 0,891 (0,850) Bangdiwala 0,868 (0,826)
npv 85,6(83,3) ppv40,0(16,7) npv NA ppv NA npv 92,6(90,5) ppv45,7(9,5) | npv 87,8(85,7) ppv 80,8(14,3)
ROC & Likelihood Graph ROC & Likelihood Graph ROC & Likelihood Graph ROC & Likelihood Graph
g | NA g 2|
dZ 072 0’4 0’6 0’8 10 = oo o2 04 o6 0’8 10 . oo 02 04 0’6 o8 10
False positive rate False positive rate False positive rate
AUC 0,575 AUC NA AUC 0,615 AUC 0,584
LR+ 3,33 LR- 0,84 LR+ NA LR- NA LR+ 7,98 LR-0,763 LR+ 25,2 LR- 0,831

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdt,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fléiche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.73: Kontingenztafel Befundkombinationen Kompressionen

Bhapkar
<0,01
0 1
0 609 11
1 1 2
&
= 11 0 0
>
Q.
@
1001 0 0
1010 4 0
614 13

Referenz

11

1001 1010
54 36 716
6 0 11
3 3 7
4 0 4
0 3 7
67 42 745

Nicht iiberlappende Kategorien sind grau, (iberlappende schwarz dargestellt.

Tabelle 4.74: Kennwerte Befundkombinationen Kompressionen

Befund | pre McN nag pag spe
0 0 82,4 30 9,6 183
1 1 1,7 0823 986 16,7 988
11 12 0,789 99,1 12,5 | 99,2

2 1001 9,0 BN 956 11,3 100
1010 56 KGN 97 122 994

sen
99,2
15,4
11,1
5,97
7,14

acc
85
97,3
98,1
91,5
94,2

npv
82,8
98,5
98,9
91,5
94,7

ppv B LR- LR+ AUC OR

85,1 0,838 0,044 1,21 0,588 27,3 O
18,2 0,973 0,857 12,5 0,571 146 O
14,3 0,981 0,896 13,6 0,551 152 O

Q Y

,929 0,679
,872 0,585
,877 0,592

100 0,915 094 Inf 053 Inf NaN NaN

42,9 0,941 0,934 12,6 0,533 13,4 0,

862 0,571

Prévalenz (pre), McNemar Test (McN), negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitdt (spe), Sensitivitdt
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.

Abbildung 4.41: Diagramme Befundkombinationen Kompressionen

Assoziationsdagramm
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Das Assoziationsdiagramm zeigt das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten

160 InTER BEOBACHTER VARIABILITAT IN DER PADIATRISCHEN BRONCHOSKOPIE



4.2 BEFUNDFRAGEBOGEN

4.2.5 Schleimhaut

Die Schleimhaut wurde nach den drei Kriterien Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion be-
urteilt. Entzindung wird in einem eigenen Abschnitt untersucht.

4.2.5.1 Schwellung
Tabelle 4.75: Einzelbefunde Schleimhautschwellung
Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q . g
_ 3 Kappa Fleiss = Kappa Cohen o
Anzahl verschiedener £ " S o
< D = g
() e}
§_ % & & < c 2, o =
= =4 g & o o = o o
g 2 32 32 38| 3 : 3 3
S é < S 2 E g Kappa Klassifikation 3 g Kappa Klassifikation =
0 * 3 = 3 4 nach  modifiziertnach | 3 = nach  modifiziert nach 2
S = o 3 £ 3 Fleiss Landis = = cCohen Landis ]
& o <0 3 a3 S
2 5 8 =5 2
L = = o 25
NA 0,153 kaum 63,9 69,5 0,283 schwach 72,3
X gesamt | 42[840] 840 20 42
NA 0,231 schwach 49,1 69,5 0,250 schwach 100
nein 29 20 41 37,7 = 0,107 kaum 64,7 58,8 | 0,283 schwach 74,9
nein 529 20 42 | 65,9 0,231 schwach 76,2 57,7 0,250 schwach 100
ja 63,9 69,5 0,283 schwach 80,9
1 jabeiNA| 22[440] 311 20 39 | 418 0231 schwach
) 49,1 69,5 0,250 schwach 100
als nein
keine
NA 233 20 41 31,7 @ 0,114 kaum NA NA NA NA NA
Antwort

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der
Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den Befundern).

Befundverteilung Schleimhautschwellung: In 72,3 % (607/840) der Videos wurde ein Befund
zur Schleimhautschwellung abgegeben. Eine Schleimhautschwellung lag gemafd Goldstandard
in 52,4 % der Videos vor, was sich mit der Einschatzung der Untersucher von 51,2 % (311/607)
deckt. An der Beurteilung der Schleimhaut beteiligten sich alle Befunder. Die Befunde der Befun-
der verteilen sich auf fast doppelt so viele Videos (39) wie beim Goldstandard (22). Fehlwerte ka-
men bei allen Befundern und in allen Videos vor.

Prazision Schleimhautschwellung: Innerhalb der Befunder besteht nur eine geringe Uberein-
stimmung hinsichtlich Schleimhautschwellung. Die durchschnittliche positive Ubereinstimmung
betragt 41,8 %. Das Kappa Fleiss positiver Befunde steht mit 0,231 fiir eine schwache Uberein-
stimmung, unter Einbeziehung der negativen Befunde sowie der Fehlwerte ergibt sich ein Kappa
Fleiss von 0,153.

Richtigkeit Schleimhautschwellung: Sensitivitdt und Spezifitat liegen mit jeweils ca. 64 %
gleich auf. Es wurden also jeweils %5 der negativen und positiven Befunde erkannt. Der Erwar-
tungswert fur Spezifitat und Sensitivitat betragt hier ca. 50 %. Der positive pradiktive Wert liegt
fur positive Befunde mit 69,5 % hoher als fiir unauffallige Befunde (58,8 %). Kappa Cohen er-
reicht einen Wert von 0,283. Unter Berlicksichtigung der zufillig zu erwartenden Ubereinstim-
mung wurde etwas weniger als jeder Dritte Befund richtig erhoben (28,3 %).
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Die Receiver Operator Charakteristik (ROC) illustriert die in etwa gleiche Vorhersagekraft von ne-
gativen und positiven Befunden: Der Betrag der Steigungen der Geraden relativ zur Diagonalen
ist in etwa gleich. Die Likelihood ratio Graphen spannen unter sich eine Area Under the Curve
(AUC) von 0,643 auf. Die odds ratio betragt 3,2.

Betrachtet man Fehlwerte als unauffallige Befunde, steigt die Spezifitat auf 76,3 % wahrend
die Sensitivitat auf 49,1 % abfallt. Negative und positiver pradiktiver Wert bleiben hingegen so
gut wie unverandert. Die Vorhersagekraft des Testes verschiebt sich leicht zugunsten positiver
Befunde (LR+ steigt von 1,81 auf 2,07), wobei die Prognose des Testes insgesamt - .gemessen an
der AUC - etwas abnimmt. Dem entsprechend sinkt auch das Kappa nach Cohen auf 0,250, wo-
mit - nach Korrektur fiir zufallige Ubereinstimmung - also nur noch jeder Vierte Befund richtig er-
hoben wird.
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Tabelle 4.76: Vier-Felder-Tafeln Schleimhautschwellung

mit Fehlwerten (NA) Fehlwerte (NA) als ,,nein“ (0)
McN Referenz Referenz
Summe Summe

p=0,078 0 1 NA 0 1 NA
& 0 174 122 0 296 & 305 224 0 529
S 1 95 216 0 311 S 1 95 216 0 311
5y NA 131 102 0 233 & NA als0  also 0 NA
Summe 400 440 0 840 Summe 400 440 0 840

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.77: Kennwerte Schleimhautschwellung

mit Fehlwerten (NA) Fehlwerte als ,,nein* (0)
Pravalenz 55,7 Pravalenz 52,4
beo. erw. kor. beo. erw. kor.
negative Ubereinstimmung 61,6 46,4 =K negative Ubereinstimmung 65,7 54,2 =K
positive Ubereinstimmung 66,6 53,3 =K positive Ubereinstimmung 57,5 43,4 =K
Spezifitat 64,7 48,8 31,1 Spezifitat 76,3 63,0 35,9
Sensitivitat 63,9 51,2 26,0 Sensitivitat 49,1 37,0 19,2
Genauigkeitauigkeit 64,3 50,1 28,3=k Genauigkeitauigkeit 62,0 49,4 25,0=k
Odds ratio 3,2 Odds ratio 3,1
YuleQ/Y 0,529/0,286 YuleQ/Y 0,512 /0,275

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q &Y) sind prévalenzunabhéngig.

Abbildung 4.42: Diagramme Schleimhautschwellung

mit Fehlwerten (NA) Fehlwerte als ,,nein* (0)
x =x
) o )
=} =}
= x o
o o
a 5 S 5
Q 'g Q ‘g
=} S > =]
N @ N 3
o @ o @
o o
o] , (]
) o ‘
3 3
3 3
Referenz Referenz
Bangdiwala 0,416 (0,255) Bangdiwala 0,401 (0,258)
npv 58,8 (44,3) ppv 69,5 (55,7) npv 57,7 (47,6) ppv 69,5 (52,4)
el el
o o
o 3 o Ey
c c
2 g, 3 g
C 2] . 2 <]
= Z = 3
8 g 8 g,
5 [} 31 =3 g <
5] El 5] 2
o) = b3 =
Q. o Q. o
@ ° (0] o
3 3
-O o -D o
0 = >0 =
0l 072 0’4 0’6 0’8 10 oo o2 04 0’ 08 1'0
False positive rate False positive rate
area under curve (AUC) 0,643 area under curve (AUC) 0,627
LR+1,81 LR-0,558 LR+ 2,07 LR- 0,668

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitdt, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdt,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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4.2.5.2 Hyperamie

Tabelle 4.78: Einzelbefunde Hyperamie

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder _O® i o
_ S Kappa Fleiss 3 Kappa Cohen
Anzahl verschiedener = = o
3 o 2 &
. () - 3
g g % 8 <|°§ 2 3 2
o — — — et o) = D_ g
6' c c o Q. 3 2 = )
@ — 3 > > [0 =. . . = -y s . Q
= 3¢ S o E 3  Kappa Klassifikation &: < Kappa Klassifikation = =
o = =) = 3 5 nach  modifiziertnach | g = nach  modifiziert nach | 3
~Z 3 3 3 . . 0\ = . o
=S 5] > > 3 Fleiss Landis = o Cohen Landis )
— a ‘ < : c = N
@ ® o ,43 = -
2 S S = il X
=) = RN

=
>

0,175 schwach 62,8 75,1 0,269 mittelmaBig 72,4
X gesamt | 42[840] 840 20 42

NA 0,271 mittelmaRig | 49,6 75,1 0,262 mittelmaBig 100

nein 291 20 40 | 39,9 @ 0,120 schwach 65,5 51,5 0,269 mittelmaRig | 73,9
0 NA als 18 . - . .
nein 523 20 40 | 654 | 0,271 mittelmaRig 78,1 53,7 | 0,262 mittelmaRig 100
ja 62,8 75,1 0,269 mittlelmaRig @ 81,9
1| japeina| 2414801 | 317 20 39 | 447 | 0,271  mittelmdRig -
. 49,6 75,1 | 0,262 mittelmalig 100
als nein
keine
NA 232 20 39 | 31,1 0,124 schwach NA NA NA NA NA
Antwort

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der
Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den Befundern).

Befundverteilung Hyperamie: Mit 72,4 % (608/840) entspricht der Anteil der bei Hyperamie ab-
gegebenen Befunde dem der Schleimhautschwellung. Die durch den Goldstandard vorgegebene
Pravalenz ist mit 57,1 % (480/840) etwas hoher. Die Befunder sehen die Pravalenz mit 52,1 %
(317/608) etwas geringer. Alle Befunder haben Hyperamien gesehen. Dabei verteilen sich die Be-
funde auf fast alle Videos (39/42). Fehlwerte kommen ebenfalls bei allen Befundern und in nahe-
zu allen Videos (39/42) vor.

Prazision Hyperdmie: Mit einer durchschnittlichen positiven Ubereinstimmung von 44,7 % und
einem Kappa Fleiss von 0,175 ist der Befund Hyperamie kaum praziser als der Schleimhaut-
schwellung. Auch hier wird das etwas hohere Kappa Fleiss fiir positive Befunde von 0,271 durch

das deutlich geringere Kappa Fleiss fiir negative Befunde (0,120) und Fehlwerte (0,124) abge-
schwacht.

Richtigkeit Hyperamie: Spezifitat und Sensitivitat halten sich mit 65,5 % bzw. 62,8 % die Waage.
Der positive pradiktive Wert liegt mit 75,1 % deutlich Gber dem negativen pradiktiven Wert von
51,5 %. Kappa erreicht mit 0,269 eine mittelmaRige Ubereinstimmung. Die odds ratio ist 3,2. Bei
Einbeziehung von Fehlwerten als negative Befunde verschiebt sich die Prognosekraft zu Gunsten
positiver Befunde.
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Tabelle 4.79: Vier-Felder-Tafel Hyperamie

mit Fehlwerten (NULL) Fehlwerte (NULL) als ,,nein* (0)
McN Referenz Referenz
Summe Summe

0 1 NULL 0 1 NULL
& 0 150 141 0 291 & 0 281 242 0 523
S 1 79 238 0 317 S 1 79 238 0 317
& NULL | 131 101 0 232 & NULL | alsO  alsO 0 NA
Summe 360 480 0 840 Summe 360 480 0 840

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.80: Kennwerte Hyperamie

mit Fehlwerten (NA) Fehlwerte als ,,nein* (0)
Pravalenz 62,3 Pravalenz 57,1
beo. erw. kor. beo. erw. kor.
negative Ubereinstimmung 57,7 42,2 =K negative Ubereinstimmung 63,6 50,8 =K
positive Ubereinstimmung 68,4 56,8 =K positive Ubereinstimmung 59,7 45,5 =K
Spezifitat 65,5 479 33,8 Spezifitat 78,1 62,3 419
Sensitivitat 62,8 52,1 22,3 Sensitivitat 49,6 37,7 19,0
Genauigkeitauigkeit (2 63,8 50,5 26,9=k Genauigkeitauigkeit 61,8 48,2 26,2=K
Odds ratio 3,2 Odds ratio 3,5
YuleQ/Y 0,524 /0,283 YuleQ/Y 0,555/0,303

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prdvalenzunabhéngig.

Abbildung 4.43: Diagramme Hyperdamie

mit Fehlwerten (NULL) Fehlwerte als ,,nein* (0)
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Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitdt, vertikal negativen und positiven
prddiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitiit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Flciche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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4.2.5.3 Hypersekretion

Tabelle 4.81: Einzelbefunde Hypersekretion

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder _OQ i o
_ S Kappa Fleiss 3 Kappa Cohen
Anzahl verschiedener Z. ;ﬁ o
c. oY)
3 © 2 0]
= c: = o
g g & 8 <| g 2 3 3
= =3 = o = Q a
= c c o Q. = < = )
[} —~ 3> S S ) o, . = Ey el as o
= 3¢ S o E 3  Kappa Klassifikation &: < Kappa Klassifikation = =
0 * > T = 3 3 nach  modifiziertnach | ¢ = nach  modifiziert nach | 2
' 3 3 3 . . > = . o
=S 5] > > 3 Fleiss Landis = o Cohen Landis 3
— a : < : c = =
Tz oL 54 2
o s & — | Z S
=) = =

NA 0,211 mittelmaBig | 67,8 81,4 0,384 mittelmaBig 75,0
x gesamt | 42[840] 840 20 42 . . . .
NA 0,333 mittelmaRig | 56,5 81,4 0,373 mittelmaBig 100
nein 297 20 40 | 38,8 0,114 schwach 73,0 56,6 0,384 mittelmaRig | 73,4
0 nNAals | 18[360] ) o ) -
nein 507 20 40 64,9 0,333 mittelmaRig 82,8 58,8 | 0,373 mittelmalig 100
ja 67,8 81,4 0,384 mittelmaRig | 85,2
1| jabeiNA| 24[280] | 333 20 38 | 484 0,333  mittelmaRig _
. 56,5 81,4| 0,373 mittelmalig 100
als nein
keine
NA NA 210 20 36 | 31,4 | 0,175 schwach NA NA NA NA NA
Antwort

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der
Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den Befundern).

Befundverteilung: Auch bei der Hypersekretion wurden, wie bei Schleimhautschwellung und
Hyperamie, etwa drei Viertel der Befunde aktiv erhoben (75 %, 630/840). Die Pravalenz der Hy-
persekretion liegt bei einem Drittel (280/840), die Befunder sehen in gut der Halfte der beurteil-
ten Befunde 52,9 % (333/630) eine Hypersekretion. Die Hypersekretion gehort zum Befundspek-
trum aller Befunder und wurde in 90 % der Videomitschnitte gesehen. Fehlwerte kommen bei al-
len Befundern in insgesamt 85,7 % der Videomitschnitte vor.

Prazision Hypersekretion: Die Prazision der Hypersekretion liegt mit einem Kappa Fleiss von
0,211 Uber der von Schleimhautschwellung und Hyperamie. Bei einem Kappa Fleiss von 0,333 fir
den positiven Befund wird innerhalb der Schleimhautbeurteilung die beste Ubereinstimmung in-
nerhalb der Befunde erreicht. Kappa Fleiss insgesamt wird durch die niedrigeren Werte bei nega-
tiven Befunden und Fehlwerten auf 0,211 reduziert.

Richtigkeit Hypersekretion: Gut zwei Drittel der Befunde wurden richtig erkannt, wobei sich
Spezifitat und Sensitivitat mit 67,8 % bzw. 73,0 % in der gleichen GréRenordnung bewegen. Der
positive pradiktive Wert liegt mit 81,4 % erheblich tUber dem negativen pradiktiven Wert von
56,6 %. Mit einem Kappa Cohen von 0,384 und einer Odds ratio von 5,7 ist die Befundverlasslich-
keit von Hypersekretion der Hyperamie und Schwellung klar tiberlegen.
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Tabelle 4.82: Kontingenztafeln Hypersekretion

mit Fehlwerten (NULL) Fehlwerte (NULL) als ,,nein* (0)
McNemar Referenz McNemar Referenz
Summe Summe

p<0,01 0 1 NULL p<0,01 0 1 NULL
& 0 168 129 0 297 & 0 298 209 0 507
S 1 62 271 0 333 S 1 62 271 0 333
& NULL | 130 80 0 210 & NULL | alsO  alsO 0 NA
Summe 360 480 0 840 Summe 360 480 0 840

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.83: Kennwerte Hypersekretion

mit Fehlwerten (NA) Fehlwerte als ,,nein* (0)
Pravalenz 63,5 Pravalenz 57,1
beo. erw. kor. beo. erw. kor.
negative Ubereinstimmung 63,8 41,1 =K negative Ubereinstimmung 68,7 50,1 =K
positive Ubereinstimmung 73,9 57,7 =K positive Ubereinstimmung 66,7 46,8 =K
Spezifitat 73,0 47,1 49,0 Spezifitat 82,8 60,4 56,6
Sensitivitat 67,8 52,9 31,6 Sensitivitat 56,5 39,6 27,9
Genauigkeit 69,7 50,8 38,4=k Genauigkeit 67,7 48,5 37,3=k
Odds ratio 5,7 Odds ratio 6,2
YuleQ/Y 0,701 /0,409 YuleQ/Y 0,723 /0,428

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prdvalenzunabhéngig.

Abbildung 4.44: Diagramme Hypersekretion

mit Fehlwerten (NA) Fehlwerte als ,,nein* (0)
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False positive rate False positive rate
area under curve (AUC) 0,704 area under curve (AUC) 0,696
LR+2,51 LR- 0,442 LR+ 3,28 LR- 0,526

Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitdt, vertikal negativen und positiven
prddiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitiit,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Flciche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.84: Paarweises Kappa Cohen Schleimhaut

Haufigkeit

o 4

min.
-0,037

:

Schwellung
vereintes Kappa Cohen
0,283
paarweises Kappa Cohen

1] median
0,288 0,285

max.
0,759

Histogramm paarweises Kappa Cohen

Haufigkeit

[T [T | |
T T T
0.0 0.2 04 06 08

Kappa Cohen der Befunder

min.
-0,054

Hyperamie
vereintes Kappa Cohen
0,269
paarweises Kappa Cohen

] median
0,268 0,241

max.
0,629

Histogramm paarweises Kappa Cohen

i

0.0 02 04 0.6

Kappa Cohen der Befunder

Haufigkeit

Hypersekretion
vereintes Kappa Cohen

0,384
paarweises Kappa Cohen
min. a median max.
-0.069 0,364 0,374 0,744

Histogramm paarweises Kappa Cohen

0.0 0.2 04 0.6 0.8

Kappa Cohen der Befunder

Die Tabelle vergleicht die Ergebnisse der beiden Berechnungsvarianten ,vereintes“ und ,paarweises“ Kappa Cohen.

4.2.5.4 Gesamtbefund Schleimhaut

Die Befunde bzw. Symptome Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion konnen zu einem ge-
meinsamen Schleimhautbefund (,,Syndrom®) zusammengefasst werden. Die Zusammenstellung
dieser Befundkombination ist insbesondere hinsichtlich des Befundes ,Entziindung” interes-
sant. Denn Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion sind die entscheidenden morphologi-
schen Merkmale einer Entziindung und kdnnen mit dem sogenannten Bronchitis Index (BI) semi-
quantitativ erfasst werden (Thompson u. a., 1993).

Tabelle 4.85: Inter-Beobachter-Variabilitat Befundkombinationen Schleimhaut

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
untereinander in den Uberschneidenden Befunden
Referenz Befunder _OQ . o
- , 8 Kappa Fleiss s  Kappa Cohen
=l & Anzahl verschiedener = gﬁ g
§ @, T 3 ® o T
< . =}
=3 I3 g 8§ %2 <| ¢ 2 3 2
o o = = = = = () = a Q.
o < 0] %] c c c Q. = = = )
» % % % 33 3 2 8|3 difiziete | § & difizierte | 9
= g_ 3 3 23 ) 2 o 2 Kappa mo .|!Z|er.e a: = Kappa mo .I .IZIer‘e é_
s o < * = T 3 3 nach  Klassifikation | < nach  Klassifikation = 3
S © o ~ 54 3 3 3 > = (pe]
o = = N s ] o S 3 Fleiss nach Landis = 5 Cohen nach Landis =
@@ g w = 5| 5 A S
o N N N 0a =
o S = — S
= 3 RN
X gesamt 29 20,9 0,196 gering 25,9 34,8 0,217 schwach 96,8
0 13 394 20 40 | 50,4 @ 0,326 maRig 78 49,5 | 0,368 malig 97,8
1 2 70 19 30 | 19,3 0,080 kaum 23,1 12,9 0,110 gering 99,0
1 1 0 2 31 15 21 | 13,3 | 0,022 keine 0 0 -0,044 keine 97,2
1 0 O na 27 14 19 | 10,7 @ 0,003 keine na na na na na
11 34 15 20 | 13,8 0,032 keine 0 0 -0,055 keine 96,8
2.1 0 1 32 16 16 | 15,0 0,063 kaum 6,9 12,5 0,04 keine 97,7
1 1 o0 55 16 27 | 12,4 @ 0,010 keine 13,8 14,5 0,078 kaum 98,1
31 1 1 16 197 20 36 | 32,8 0,259 schwach 39.9 63,5 0,274 schwach 98,2

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen. Sie gliedert sich in die 3 Hauptbereiche Befundverteilung Prézision
und Richtigkeit. Details siehe Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.
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Nennenswerte Ubereinstimmung zwischen den Befundern untereinander gibt es nur bei unauf-
falligen Schleimhautbefunden mit einem ,,malligen“ Kappa Fleiss von 0,326 und beim Vollbild
aus Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion mit einem ,,schwachen“ Kappa Fleiss von 0,259.
Bei Einzelbefunden liegt keine groRere Ubereinstimmung als bei Kombinationsbefunden vor -
mit Ausnahme des bereits erwahnten Vollbildes aus allen 3 Befunden. Schwellungen ohne Hy-
perdmie oder Hypersekretion wurden vom Goldstandard nicht beobachtet. Signifikante Uberein-
stimmungen zwischen Befundern und dem Goldstandard finden sich ebenfalls nur bei unauffalli-
gen Schleimhautbefunden (Kappa Cohen 0,368, ,malig“) und beim Vollbild (Kappa Cohen 0,274,
»Schwach®). Anders als bei den Befundern untereinander heben sich singuldre Hypersekretionen
mit einem Kappa Cohen von 0,110 erkennbar von den Ubrigen 1fach- und 2fach-Befunden ab.

Zusammenfassung 4.14: Schleimhaut

Bei Betrachtung der Einzelbefunde fiihrt die Hypersekretion sowohl hinsichtlich der Prazision
mit einem Kappa Fleiss von 0,211, als auch der Richtigkeit mit einem Kappa Cohen von 0,384.
Der positive pradiktive Wert liegt bei 81,4 %. Die Konkordanz innerhalb der Befunder hinsichtlich
Schwellung und Hyperamie ist mit einem Kappa Fleiss von 0,153 respektive 0,175 ahnlich. Der
positive pradiktive Wert der Hyperamie liegt mir 75,1 % tber dem der Schwellung mit 69,5 %.
Das Kappa nach Cohen verhalt sich mit Kappa Cohen von 0,283 fiir die Schwellung und 0,269 fur
Hyperamie gegenlaufig. Die Einbeziehung von Fehlwerten als unauffallige Befunde ergibt kein
wesentlich anderes Bild der Befundrichtigkeit. Auf Ebene der Kombinationsbefunde erkennt
man weder bei singularer Hypersekretion, Hyperamie oder Schleimhautschwellung noch bei
Zweierkombinationen eine Ubereinstimmung — weder bei den Untersuchern untereinander,
noch im Vergleich zum Goldstandard. Nur beim Vollbefund aus Schwellung, Hyperamie und Hy-
persekretion besteht mit einem Kappa Fleiss von 0,259 eine erkennbare Prazision und mit einem
Kappa Cohen von 0,274 auch eine schwache Ubereinstimmung zum Goldstandard. Der pradikti-
ve Wert des Vollbefundes liegt bei 63,5 %.
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4.2.6 Entziindung

Neben dem Vorhandensein von Entziindung wurde die Lage der Entziindung beurteilt. Im Rah-
men der Auswertung wurde untersucht, in wieweit der pauschale Befund Entziindung mit dem
Syndrom der Schleimhautbefunde Schwellung, Hyperamie und Sekretion korreliert.

4.2.6.1 Entziindung als pauschaler Befund

Tabelle 4.86: Einzelbefunde Entzlindung

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder S . o
. 3 Kappa Fleiss 3 Kappa Cohen
Anzahl verschiedener 2. = o
< 3 =
) % = r:)D
c: ©
= c < o o = =t o o
2 =3 3 3 8| 2 T = = I 3
= 3% S 2 3 2 | Kappa Klassifikation o < Kappa Klassifikation | =
o ?; > E) él 3 3 nach modifizert S = nach  modifiziertnach | 2
0= o o S 3 Fleiss nach Landis = % Cohen Landis ]
8 e L 5|3 B g
g £ x5 =2|& S
R s = = =
39,7 0,155 gering 60,7 74,4 0,268 schwach 69,2
X gesamt | 24[480] 289 20 39
NA 0,262 schwach 448 74,4 0,277 schwach 100
nein 292 20 40 | 382 | 0,093 kaum 674 524 0,268 schwach 73,3
0 | Naals | 18[360]
nein 551 20 41 | 68,8 | 0,262 schwach 79,4 51,9 0,227 schwach 100
ja 60,7 74,4 0,268 schwach 77,3
1 iabeiNA| 24[480] | 289 20 39 | 39,7 | 0,262 schwach
ja bei | 448 744 | 0277 schwach 100
als nein
keine NA 259 20 41 | 322 | 0,108 erin NA NA NA NA NA
Antwort ’ ’ gerng

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der
Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den Befundern).

Befundverteilung: Gemaft dem Goldstandard ist die Pravalenz von Entziindung 57,1 % (24/42).
Die Befunder sahen in der Halfte der aktiv beurteilten Videos eine Entziindung (49,7 %, 289/581),
was absolut gesehen 34,4 % (289/840) entspricht. Entziindungen wurden von allen Befundern in
39 von 42 Videos befundet.

Prézision: Das Kappa Fleiss steht mit 0,155 fiir eine insgesamt geringe Ubereinstimmung. Bei po-
sitiven Befunden ist die Ubereinstimmung mit 0,262 immerhin schwach.

Richtigkeit: Die Befundrichtigkeit ist mit einem Kappa Cohen von 0,268 schwach. Bei der Analy-
se der Richtigkeit gehen gut 30 % der Daten verloren. Auch wenn man fehlende Angaben zur Ent-
zundung als Abwesenheit von Entziindung interpretiert und so alle Daten mit einbezieht, steigt
Kappa Cohen nur geringfligig auf 0,277 an.
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Tabelle 4.87: Kontingenztafeln Entziindung

mit Fehlwerten (NA)

Mc Nemar Referenz Summe
0 1 NA
& 0 153 139 0 292
S 1 74 215 0 289
& NA 133 126 0 259
Summe 360 480 0 840

Fehlwerte (NA) als ,,nein* (0)

Mc Nemar Referenz
Summe
<0,01 0 1 NA

& 286 265 0 551
S 1 74 215 0 289
Q.
@ NA also als0 0 NA

Summe 360 480 0 840

Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.

Tabelle 4.88: Kennwerte Entziindung

mit Fehlwerten (NA)

Pravalenz 60,9
beo. erw. kor.
negative Ubereinstimmung 59,0 44,0 =K
positive Ubereinstimmung 66,9 54,8 =K
Spezifitat 67,4 50,3 34,5
Sensitivitat 60,7 49,7 219
Genauigkeit 63,3 49,9 26,8=K
Odds ratio 3,2
YuleQ/Y 0,524 /0,283

Fehlwerte als ,,nein* (0)

Pravalenz 57,1
beo. erw. kor.
negative Ubereinstimmung 62,8 51,8 =K
positive Ubereinstimmung 55,9 43,0 =K
Spezifitat 79,4 65,6 40,3
Sensitivitat 448 34,4 15,8
Genauigkeit 59,6 47,8 22,7=K
Odds ratio 3,1
YuleQ/Y 0,516 /0,278

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prédvalenzunabhéngig.

Abbildung 4.45: Diagramme Entziindung
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Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitit und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdt,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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4.2.6.2 Entziindung als Syndrom der Schleimhautbefunde

Im vorausgehenden Abschnitt wurde Entziindung als pauschale Diagnose gesehen. In diesem
Abschnitt wird Entziindung gemalt dem Konzept des Bronchitis Index (Bl) diskutiert (Thompson
u. a., 1993), als ein aus den Einzelbefunden Schwellung, Hyperamie und Sekretion zusammenge-
setztes Syndrom. Dabei wird untersucht in wie weit die Symptome Schwellung, Hyperamie und
Sekretion bzw. Kombinationen aus diesen Befunden mit dem Befund Entziindung korrelieren.
Verletzlichkeit (engl. friability) der Schleimhaut als viertes Kriterium des Bronchitis Index wurde
nicht einbezogen, da es gemaR Studienergebnissen von Thompson vergleichsweise wenig zur
Diagnose Entziindung beitragt. Die eigentlich dreistufige Skala fiir Schwellung, Hyperamie und
Sekretion wurde auf das Vorhandensein bzw. Fehlen der einzelnen Befunde vereinfacht. Neben
der Kongruenz des globalen Schleimhautbefundes zum Entziindungsbefund innerhalb der Un-
tersucher, wurde der Bezug zum Referenzbefund des Goldstandards analysiert.

4.2.6.2.1 Konsistenz von Schleimhaut- und Entziindungsbefund der Befunder

Die Hyperamie wird in 90,6 % der mit Entziindung befundeten Videos beschrieben, Schwellung
in 85,1 % und Hypersekretion in 81,5 % der Videos (Sensitivitat). Wurde keine Entziindung dia-
gnostiziert, fehlte in 87,2 % auch der Befund einer Hyperamie, in 82,3 % der einer Schwellung
und in 79,9 % der einer Hypersekretion (Spezifitat). In 88,8 % korrelierte der Befund einer Hy-
peramie mit dem einer Entziindung, bei Schwellung betrug die Korrelation 83,7 %, bei Hyperse-
kretion 80,7 % (Genauigkeit). Unter den Einzelbefunden hat die Hyperamie mit einem positiven
pradiktiven Wert von 41,9 % die hochste Vorhersagekraft hinsichtlich eines gleichzeitig erhobe-
nen Entziindungsbefundes. Hypersekretion hat einen positiven pradiktiven Wert von 28,6 %, die
Schleimhautschwellung von nur 11,1 %. Auch fiir das Fehlen eines Entzindungsbefundes war
die Abwesenheit einer Hyperamie mit einem negativen pradiktiven Wert von 90,9 % der beste
Pradiktor, gefolgt von fehlender Schwellung mit 85,6 % und fehlender Hypersekretion mit
81,6 %. Bei samtlichen Maldzahlen der Richtigkeit ergibt sich also die Rangliste

Hyperamie

Schwellung

Hypersekretion
und zwar sowohl im Hinblick auf das Vorhandensein einer Entziindung, wie auch im Hinblick auf
deren Fehlen. Dieser Eindruck bleibt auch bei Betrachtung mit den pravalenzunabhangigen
Malzahlen bestehen. Hyperamie hat die grof3te positive Likelihood ratio und die kleinste negati-
ve Likelihood ratio, Schleimhautschwellung und Hypersekretion folgen ihr nach. Dem entspre-
chend folgt auch die AUC dieser Reihenfolge, wie auch visuell an den ROC erkennbar ist. Die
odds ratio zeigt, dass die Hyperamie sich mit 65,7 klar von den Befunden Schwellung mit 26,6
und Hypersekretion mit 17,5 absetzt.
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Tabelle 4.89: Vier-Felder-Tafeln Schleimhautphdnomene versus Entziindung

Schwellung Hyperamie Hypersekretion
McN S McN S McN g
0,295 0 2 NACL 2 0,162 0 g NACL 2 0,634 0 g8 NACL 2
=) =) >
(4] (4] (0]
0 237 40 19 296 0 251 25 15 291 0 230 52 15 297
Schwellung ' 51 229 31 | 311 | Hyperdamie | 37 242 38 | 317 | Hypersekr. = 58 229 46 | 333
NA 4 20 209 233 NA 4 22 206 232 NA 4 8 198 210
> 292 289 259 840 > 292 289 259 840 > 292 289 259 840
Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.
Tabelle 4.90: Kennwerte Schleimhautphanomene versus Entziindung
Schwellung Hyperamie Hypersekretion
Pravalenz 48,3 Pravalenz 48,1 Pravalenz 49,4
beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubereinst. 83,4 493 =k neg. Ubereinst. 89,0 50,8 =k neg. Ubereinst. 80,7 50,1 =k
pos. Ubereinst. 839 50,7 =k pos. Ubereinst. 88,6 492 =k pos. Ubereinst. 80,6 49,9 =k
Spezifitat 82,3 49,7 64,8 Spezifitat 87,2 49,7 744 Spezifitat 79,9 49,6 60,1
Sensitivitat 851 50,3 70,1 Sensitivitat 90,6 50,3 81,2 Sensitivitat 81,5 50,4 62,7
Genauigkeit 83,7 50,0 67,3 Genauigkeit 88,8 50,0 77,7 Genauigkeit 80,7 50,0 61,3
odds ratio 26,6 odds ratio 65,7 odds ratio 17,5
YuleQ/Y 0,928 /0,675 YuleQ/Y 0,97/0,78 YuleQ/Y 0,892 /0,614

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q &Y) sind prdvalenzunabhéngig.

Abbildung 4.46: Diagramme Schleimhautphanomene versus Entziindung
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Die Bangdiwala-Diagramme stellen fiir jede Befundklasse die beobachtete Ubereinstimmung (schwarz) der maximal
mdéglichen (umgebendes Rechteck) gegentiber.Die Seitenverhdltnisse illustrieren horizontal Spezifitét und Sensitivitdit,
vertikal negativen und positiven prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate
falsch Positiver (=1-Spezifitdt, fpr) gegen die Rate richtig Positiver (=Sensitivitdt, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten
durch den Ursprung bzw. (1,1) definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldche darunter die Area Under the Curve

(AUC).
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Tabelle 4.91: Schleimhautphdnomene versus Befund Entziindung

Prazision Kongruenz zu Befund Entziindung
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Befund Entziindung
untereinander innerhalb der Befunder
Entziindung
Anzahl verschiedener S Kappa Fleiss keine
Y 2 ja nein
> 5 = J Angabe
5| = <
8 3 1 < < o o o
=3 5 ® g 3 3 3
o N N N
o g © g jor) jos] @ 0} 0} [0}
IR B o] ® < = > > >
w4 ¥ 3 = & 3 2 = ~ =
o, 2 5 o > S @ = _ iy 5 T 5 T 5
S & g' & o 2 3 Kappa modifizierte @ ry o Y o Y
2 5 3 = El 3 nach Klassifikation | & 3 = % = S.
o ] 3 £ @ Fleiss nach Landis 3 & 5. & 5. &=
P x ~ = - ® - ® ~ ®
® o o X = = =
3 s == = = =
Q Q Q
w0 wn w0
® ® ®
X  gesamt |446(53,0%) 20 21 0,196 gering 282 633% 96 215% 68 152%
0 0 |394(47,0%) 20 40 |504 0,326 maRig 7 18% 196 49,7% 191 485%
1| 7083%) 19 30 |193 0,080 kaum 20 286% 30 429% 20 286%
1 1 0| 31(3,7%) 15 21 13,3 0,022 keine 13 419% 10 329% 8 25,8 %
1 0 0| 27(3,2%) 14 19 10,7 . 0,003 keine 3 11,1% 18 66,7% 6 22,2 %
1 1| 34@% 15 20 |138 0,032 keine 20 588%| 5 147% 9 265%
211 0 1| 32(38%) 16 16 15,0 0,063 kaum 17 53,1% 11 344% 4 12,5%
1 1 0] 55(65% 16 27 |12,4 0,010 keine 37 673% 10 182% 8 145%
3.1 1 1 [197(235%) 20 36 [328 0,259 schwach 172 873% 12 61% 13  6,6%

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes.

Der Befund Entzlindung wurde mit 87,3 % am haufigsten beim Vollbild aus Hyperamie, Hyperse-
kretion und Schleimhautschwellung erhoben, das in fast einem Viertel der Videos gesehen wur-
de (23,5 %). Beim Vollbild bestand auch die grofte Einigkeit der Befunder untereinander (Kappa
Fleiss 0,259), die allerdings als schwach einzustufen ist. Kombinationsbefunde aus Hypersekreti-
on, Hyperamie und Schleimhautschwellung haben mit 71,3 % (318/446) einen wesentlich hohe-
ren Anteil als Einzelbefunde mit 28,7 % (128/446). Zweifachbefunde haben einen Anteil von
27,1 % (121/446). Einfach- und Zweifachbefunde liegen also in etwa gleichauf, Dreifachbefunde
nur wenig darunter. Abseits des Vollbildes und unauffalliger Befunde besteht kaum Einigkeit in-
nerhalb der Befunder.

Singulare Befunde von Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion haben nur einen schwa-
chen positiven pradiktiven Wert hinsichtlich eines gleichzeitigen Entziindungsbefundes. Am bes-
ten schneidet, wie bei Betrachtung auf Ebene der Einzelbefunde, die Hyperamie ab (41,9 %). Da-
hinter folgt die Hypersekretion mit 28,6 %, Schlusslicht ist die Schleimhautschwellung mit
11,1 %. Die positiven pradiktiven Werte von Zweifachkombinationen liegen mit Werten von min-
destens 50 % deutlich tiber dem Niveau der Einzelbefunde. Die beste Vorhersagekraft kommt mit
67,3 % der Kombination aus Hyperamie und Schleimhautschwellung zu, gefolgt von der Kombi-
nation aus Hyperamie und Hypersekretion. Das Vollbild einer Entziindung aus Hyperamie, Hy-
persekretion und Schwellung hat mit 87,3 % die weitaus beste Vorhersagekraft hinsichtlich eines
gleichzeitigen Entziindungsbefundes.

Der wichtigste Pradiktor fir das Fehlen eines Entziindungsbefundes ist mit 66,7 % die Abwe-
senheit einer singularen Schwellung - der mit 3,2 % seltenste Schleimhautbefund.
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4.2.6.2.2 Kongruenz des Schleimhautbefundes der Untersucher zum
Entziindungsbefund des Goldstandards

Neben der Konsistenz von Schleimhautbefund und Entziindungsbefund innerhalb der Untersu-
cher, die im vorausgehenden Abschnitt untersucht wurde, wurde auch die Kongruenz des
Schleimhautbefundes zum Entziindungs-Referenz-Befund des Goldstandards betrachtet.

Richtigkeit Einzelbefunde: Die positiven pradiktiven Werte von Schwellung und Hypersekretion
liegen beide bei ca. 80 %, der positive pradiktive Wert von Hyperamie setzt sich mit gut 86 % er-
kennbar dagegen ab.

Tabelle 4.92: Schleimhautphd@nomene versus Befund Entziindung des Goldstandards

Richtigkeit Kongruenz zu Entziindung
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Befund Entziindung
untereinander des Goldstandards
Entzindung
Anzahl verschiedener S Kappa Cohen
o . .
v 2, Ja Nein
z| = <
R 2 T © 3 o -
< = =
o L T = ® ® ) < = o =} S
ez 3 2 g ¢ £ a | = z z
»w % & % 5 5 5 & |g & o * 5 * 5
o 5 3 @ S a Q aQ Q ~+ 5 Kappa modifizierte Q: & Q: o
& = o = o ® @ ® — o = r . =N = =% =
5| o S = 3 AR 3 = = nach  Klassifikation | & s @ 5
S 5 3 o o : = = = =
= = I~ > x 3 Cohen nach Landis o, & o, &
2 -SR-S 2 A
@ *% S = =
S = 0N B S
a o o — = =
- — - o [y
(%] (%]
® &
X gesamt 29[580] 446 25,9 34,8 0,217 schwach 312 70,0% 134 30,0 %
0 0| 13[260] 394 20 40 | 78 4955 0,368 maRig 168  42,6% 226 57,4%
1 2 [40] 70 19 30 | 23,1 12,9 0,110 gering 35 50,0 % 35 50,0 %
1 1 0 2 [40] 31 15 21 0 0 -0,044 keine 21 67,7 % 10 32,3%
1 0 O na 27 14 19 na na na na 16 59,3 % 11 40,7 %
1 1 3[60] 34 15 20 0 0 -0,055 keine 27 79,4 % 7 20,6 %
2 1 0 1 3[60] 32 16 16 6,9 12,5 0,04 keine 24 75,0 % 8 25,0 %
1 1 0 3[60] 55 16 27 | 13,8 14,5 0,078 kaum 39 70,9 % 16 29,1 %
3,1 1 1| 16[320] 197 20 36 | 399 63,5 0,274 schwach 150 76,1 % 47 23,9 %

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes.

Eine solitare Hypersekretion wurde genauso haufig bei Entziindung, wie bei unauffalligen Befun-
den, gesehen und hat somit keine Vorhersagekraft. Den besten pradiktiven Wert bei Einzelbefun-
den erzielte die singulare Hyperamie mit 67,7 %. In zwei Dritteln der Falle mit einer Hyperamie
lag also auch eine Entzlindung vor. Die pradiktiven Werte kombinierter Befunde liegen mit min-
destens 70 % deutlich tiber denen von Einzelbefunden.

4.2.6.3 Entziindungsbereich

Befundverteilung Einzelbefunde: Tabelle 4.93 zeigt, dass Entziindungen vom Goldstandard in
allen Bereichen erheblich haufiger gesehen wurden als von den Befundern. Die Beteiligung an
der Erhebung von Entzindungen war mit mindestens 17/20 in allen anatomischen Abschnitten
hoch. Entziindungen im Stenosebereich und im Bronchus werden von den Befundern in etwa
dreimal so vielen Videomitschnitten gesehen, wie vom Goldstandard. In Larynx und Trachea liegt
der Faktor in etwa bei 2.
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Prizision Einzelbefunde: Die Ubereinstimmung innerhalb der Befunder ist in Trachea und Bron-
chus mit einem Kappa Fleiss von 0,226 bzw. 0,222 hoher ausgepragt, als im Larynx. Bei Entziin-
dungen im Stenosebereich gehen die Befunde am weitesten auseinander.

Tabelle 4.93: Einzelbefunde Entziindungsbereich

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q .
B K Flel 3 K hen
Anzahl verschiedener 2 appa leiss 2. appa Cohe o
g' < o
3 5 3 g
g & & <|¢& 2z S 2
g e = al e = & S
3 |a 3 8| @ lassifikati s = lassifikati 2
) o 3 o > Kappa Klassifikation | & 2 Kappa Klassifikation ok
== 3 = 3 =4 nach  modifiziertnach| = & nach modifiziert S
= 2 3 9 g Fleiss Landis S = Cohen nach Landis o«
3 » T s | E o S
o N N N =] ~
a = =2 TR e
O\O _
Stenosebereich 9[180] 125 17 32| 23,6 @ 0,124* gering 16,3 23,4 0,013 keine
Larynx 17 [340] 90 18 28 | 20,5 0,148 gering 20,5 75,6 0,177 gering 95.7
Trachea 13[260] 131 20 27 | 28,6 0,226 schwach 34,7 66,7 0,311 maRig ’
Bronchus 6[120] 69 19 18 | 246 0,222 schwach 38,4 63,2 0,416 moderat

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der
Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den Befundern).

Richtigkeit Einzelbefunde: Die Richtigkeit der Befunde zur Entziindungslokalisation nimmt von
proximal nach distal zu. Entzindungen im Stenosebereich schneiden, wie bei der Prazision, am
schlechtesten ab. Die Sensitivitat liegt im Larynx bei einem Fiinftel der Befunde und verdoppelt
sich liber die Trachea auf knapp 40 % im Bronchus. Der positive pradiktive Wert ist hingegen pro-
ximal, im Larynx mit gut 75 % am hochsten und fallt nach distal hin auf 63,2 % im Bronchus
leicht ab. Die Diagnose einer Entziindung im Stenosebereich war nur in etwas weniger als einem
Viertel der Befunde richtig. Bei der Spezifitat sind nur geringere Unterschiede zu erkennen. Die
Werte liegen - mit Ausnahme der Entziindungen im Stenosebereich - samtlich deutlich tGber
95 %. Bei den negativen pradiktiven Werten ist jedoch analog zur Sensitivitat ein Anstieg von pro-
ximal (Larynx 63 %) nach distal (Bronchus 90,6 %) zu beobachten.

Am deutlichsten zeigt sich dieser Trend in den Kappawerten. Wahrend im Stenosebereich kei-
ne Ubereinstimmung erzielt wird, ist die Befundkonkordanz im Larynx mit einem Kappa Cohen
von 0,177 gering, in der Trachea bei einem Kappa Cohen von 0,311 maRig und im Bronchus mit
0,416 moderat ausgepragt.

Hinsichtlich der odds ratio setzen sich Entzlindungen im Bronchus mit 16,6 deutlich gegen die
im Larynx (5,3) und der Trachea (6,3) ab, die in etwa gleich auf liegen. Die hohe odds ratio bei
Entziindungen im Bronchus geht wesentlich auf eine hohe Treffsicherheit bei positiven Befun-
den zurtlick: Die LR+ ist mit 10,6 im Bronchus etwa doppelt so hoch wie in Trachea und Larynx.
Die Treffsicherheit bei der negativen Befundung - gemessen an der LR- - nimmt ebenfalls nach
distal leicht zu, was sich in einer abnehmenden LR- niederschlagt. Dem entsprechend ergibt sich
insgesamt eine von proximal nach distal zunehmende Area under the curve. Die nahezu parallel

zur Diagonalen verlaufenden Graphen bei Entziindungen im Stenosebereich illustrieren die Zu-
falligkeit der Befunde.

%'Bei dem hier angegebenen Kappa nach Fleiss handelt es sich um das Gesamt-Kappa fiir die 3 Kategorien 1 (,ja“) 0
(,nein”) und NA (Fehiwert). Die Fehlwerte entstehen durch den Korrekturalgorithmus der Rohdaten (Eliminierung der Ka-
tegorie ,gesamt”) und werden hier fir die Berechnung von Kappa als eigene Kategorie behandelt. Die Kappawerte der
Einzelkategorien lauten: Stenosebereich 0 0,154; 1 0,104 und NA 0,034. Larynx 0 0,167; 1 0,149 und NA 0,034, Tra-
chea 0 0,265;1 0,209 und NA 0,034 und Bronchus 0 0,273;1 0,206 und NA 0,034.
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Tabelle 4.94: Paarweises Kappa Cohen Entziindungsbereich

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
unifiziertes Kappa Cohen unifiziertes Kappa Cohen unifiziertes Kappa Cohen unifiziertes Kappa Cohen
0,013 0,177 0,311 0,416
paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen paarweises Kappa Cohen
min. (4} med. max. | min. 4} med. max. | min. %} med. max. | min. 4] med. max.

-0,252 0,001 -,008 0,349 -0,046 0,156 0,128 0,333 0,049 0,275 0,288 0,557 0 0,335 0,356 0,559

°- °- 7 I Y W 11 °-
R 1 T Y | Ry 1 : ‘ ; | ; ; ) 5 (W] N
03 02z o1 o 03 o4 00 01 02 03 00 01 02 o 04 05 06 00 01 02 03 04 0s 08

Paarweises Kappa Cohen: Wird Kappa Cohen paarweise mit dem Goldstandard berechnet und
der Mittelwert dieser Kappawerte gebildet, finden sich absolut gesehen, etwas niedrigere Werte
flir Kappa Cohen, die jedoch in der gleichen GroRenordnung liegen und relativ zueinander das
gleiche Bild zeichnen.

Befundverteilung Befundkombinationen: In etwas mehr als der Halfte der Videos (54,7 %,
460/840) wurde vom Goldstandard die Lokalisation einer Entziindung angegeben. In 21,7 %
(140/460) ist nur ein einziger anatomischer Abschnitt von der Entziindung betroffen. In der mit
69,5 % (320/460) Uberwiegenden Zahl der Videos erstreckte sich die Entziindung auf 2 oder mehr
Abschnitte. Die Befunder machten in 30,4 % (255/840) Angaben zu Lage der Entziindung. Der An-
teil von Entziindungen, die nur einen Abschnitt betreffen, fallt mit 60 % (155/255) erheblich gro-
Rer aus als beim Goldstandard. Mehrfache Entziindungen machen dem entsprechend knapp
40 % (100/255) aus. An singularen Entziindungen beteiligt sich die Mehrheit der Befunder, mehr-
fache Entziindungen werden von deutlich weniger Befundern gesehen. Eine Ausnahme hiervon
sind generalisierte Entziindungen, die von 14/20 Befundern angegeben wurden. In den meisten
Befundklassen liegen signifikant unterschiedliche Pravalenzen vor. Dem entsprechend fallt der
McNemar Test abseits bronchialer, trachealer sowie kombiniert tracheobronchialer Entziindun-
gen signifikant aus.

Prazision Befundkombinationen: Eine, wenn auch nur geringe Ubereinstimmung, wird nur bei
singuldren Entziindungen in Larynx und der Trachea sowie bei generalisierten Stenosen erreicht.
Die Ubereinstimmung negativer Befunde ist schwach bis zufillig.
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Tabelle 4.95: Inter-Beobachter-Variabilitdt Befundkombinationen Entziindungsbereich

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander in den Uiberschneidenden Befunden
Referenz Befunder _? . S
_ S Kappa Fleiss 2 Kappa Cohen
o Anzahl verschiedener = Z g
— < —~
E’ % g: § 5 S
22 .- =% ® 2 8 -|¢§ 2 3 >
o v o O = =4 = o = =4 aQ aQ
S o I o 2 c = c S ) < = ®
® oS = o ) 3 = 3 3 5 P = Ey el s o
& 2 2 8 2 33 S Z 2 7 | Kappa Klassifikation | & =  Kappa Klassifikation | =
|2 v X = = = 3| 3 nach  modifiziertnach | & 3 nach  modifiziert nach | 32
3 o NS 3 3 3 L )
& = o< ] > > 3 Fleiss Landis = % Cohen Landis =
> — a ? < : c >
0] ) o : » > ~ =
] N N N oa -
(%) o (=] — >
o e = 5 S
X gesamt 23[460] 255 20 38 13,8 0,138 gering 9,1 19,8 0,126 gering 88,0
0 0| 18[360] 569 20 42 |67,7 0,227 schwach 84,9 51,1 0,175 gering 93,0
1| 1[@o] |15 9 9 |125 0,046 keine 12,5 13,3 0,110 gering 87,9
1 0 2 [40] 47 18 19 | 20,6 0,119 gering 19,4 15,2 0,123 gering 93,8
1
1 0 0| 4[80] 38 15 18 |193 0,147 gering 16,5 342 0,164 gering 99,0
1 0 0 O NA 55 13 24 | 14,7 0,036 keine NA NA NA NA NA
11 2 [40] 17 10 10 | 12,0 0,036 keine 9,7 18,7 0,102 gering 81,5
1 1 0 3[60] 11 7 8 | 12,5 0,026 keine 9,4 45,5 0,135 gering 89,4
2.1 0 0 1 NA 7 6 5 10,0 0,022 keine NA NA NA NA NA
1 01 0 1[20] 20 9 12 | 11,7 0,030 keine 53 5,0 0,026 keine 97,4
1 1 0 O 5[100] 9 6 7 | 15,0 | 0,025 keine 0 0 -0,023 keine 90,8
1 1 1| 2[40] 2 1 2 | NA | -0,002 keine 3,2 50,0/ 0,056 kaum 78,0
31 0 1 1 NA 4 3 3 | 10,0 | 0,022 keine NA NA NA NA NA
1 1 1 0| 2140] 6 6 5 |100 0,010 keine 57 333/ 0,085 kaum 88,6
401 1 1 1| 1[200 ' 24 14 9 |175 0,174 gering 17,6 12,5 0,123 gering 92,7
n w 1[20] 16 7 9 10,8 0,034 keine NA NA NA NA NA

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen im Sinne eines Gesamtbefundes. Sie gliedert sich in die 3
Hauptbereiche Befundverteilung, Prdzision und Richtigkeit. Details sieche Kommentar Tabelle 4.15 auf Seite 109.

Richtigkeit Befundkombinationen: Bei singularen Stenosen wurden Trachealstenosen mit ei-
ner Sensitivitat von 19,4 % am besten erkannt. Vergleichbar gut wurden Larynxentziindungen
mit einer Sensitivitat von 16,5 % beurteilt. Die Validitat trachealer Entziindungen ist mit einem
positiven pradiktiven Wert (ppv) von 15,2 gering ausgepragt. Larynxstenosen wurden mit einem
ppv von 34,2 % doppelt so sicher diagnostiziert. Das Kappa Cohen laryngealer Entzindungen
liegt mit 0,164 Gber dem trachealer Stenosen mit 0,123. Der Erwartungswert im Assoziationsdia-
gramm wird dem entsprechend deutlich libertroffen. Bei bronchialen Entziindungen sind Sensi-
tivitat mit 12,5 % und pvv mit 13,3 % auf niedrigem Niveau annadhernd gleich. Bronchiale Entzilin-
dungen erreichen mit 7,8 die hochste odds ratio innerhalb singularer Entziindungen, gefolgt von
laryngealen (OR5) und trachealen (OR 4,1) Entziindungen. Multiple Entziindungen fiihren mit
dem Spitzenreiter generalisierter Entziindungen (OR 23,6) das Feld klar an.
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Abbildung 4.47: Vergleich Randverteilungen Befundkombinationen Entziindungsbereich

a) vollstandige Kontingenztafel b) iiberschneidende Befunde
100 —
m Goldstandard m Goldstandard
O Befunder o Befunder
80
80 —
60 —
60 —
40 -
40 |
[ L ) l L ﬂ
20
. HHE m .
" e8g8Fgggezggzc - e 8 - g g 8 § g
unauffallige Befunde
| | |
0 100 200 300 400 500 0 100 200 300 400 500

Die Assoziationsdiagramme zeigen das Verhéltnis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten.
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Tabelle 4.96: Vierfeldertafeln Einzelbefunde Entziindungsbereich

Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
McN Referenz Referenz Referenz Referenz
p<0,01 0 1 w 2 0 1 w 2 0 1 W 2 0 1 w
© 0 531 149 19 699| § 0 450 264 20 734| § 0 513 162 18 693| & 0 667 69 19 755
S 1.9 29 1 |125|/!5 1 22 68 0 9|5 1 43 8 2 131|S5 1 25 43 1 69
& w|14 2 0|16 w|8 8 0|16 wl|l4 12 0|6 w|[s 8 o]l
Y |640 180 20 |s40| ¥ |480 340 20 840| ¥ 560 260 20 [840] ¥ |700 120 20 |840
Die Vier-Felder-Tafeln und ihre Randsummen sind Berechnungsgrundlage sdmtlicher Kennwerte und Diagramme.
Tabelle 4.97: Kennwerte Einzelbefunde Entziindungsbereich
Stenosebereich Larynx Trachea Bronchus
Pravalenz 22,1 Pravalenz 41,3 Pravalenz 30,8 Pravalenz 13,9
beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor. beo. erw. kor.
neg. Ubst. 81,3 81,1 =k | neg.Ubst. 759 70,7 =k | neg Ubst. 833 758 =k | neg Ubst. 93,4 88,7 =k
pos. Ubst. 19,2 182 =k | pos.Ubst. 322 17,6 =k | pos.Ubst. 456 21,1 =k | pos.Ubst. 47,8 10,7 =k
Spezifitdit 84,8 84,6 16| Spezifitit 953 88,8 58,4| Spezifitdit 92,3 84,0 51,8 Spezifitit 96,4 91,5 57,3
Sensitivitat 16,3 15,4 1,0| Sensitivitat 20,5 11,2 10,5| Sensitivitat 34,7 16,0 22,2| Sensitivitat 38,4 8,5 32,7
Genauigkeit 69,7 69,3 1,3| Genauigkeit 64,4 56,8 17,7| Genauigkeit 74,5 63,0 13,1| Genauigkeit 88,3 80,0 41,6
Odds ratio 1,1 Odds ratio 5,3 Odds ratio 6,3 Odds ratio 16,6
YuleQ/Y 0,037 /0,021 YuleQ/Y 0,681 /0,393 YuleQ/Y 0,727/0,431 | YuleQ/Y 0,887 /0,606

Beobachtete Kennwerte (beo.), Erwartungswerte gemdR Randsummen (erw.) & fiir erwartete Ubereinstimmung
korrigierte Werte (kor.) in Prozent. Die odds ratio und ihre Transformationen (Yule Q & Y) sind prdvalenzunabhdingig.

Abbildung 4.48: Diagramme Einzelbefunde Entzlindungsbereich
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Die Bangdiwala Diagramme illustrieren horizontal Spezifitdt und Sensitivitit, vertikal negativen und positiven
prédiktiven Wert (npv & ppv). Die Receiver Operator Characteristic (ROC) trégt die Rate falsch Positiver (=1-Spezifitdt,
fpr) gegen die Rate richtig Positiver (= Sensitivitét, tpr) auf. Die Steigung der Tangenten durch den Ursprung bzw. (1,1)
definieren die Likelihood ratios (LR+/LR-), die Fldiche darunter die Area Under the Curve (AUC).
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Tabelle 4.98: Kontingenztafel Befundkombinationen Entziindungsbereich

Referenz
ihjg’l?lr 0 1 2 3 4 n Summen
0 1 10 100 11 110 1010 1100 111 1110 1111 w

282 14 23 60 21 22 13 80 11 19 7 17 569 287
1 5 2 0 0 2 0 0 0 2 0 4 0 15 15
10 12 0 7 1 17 5 1 1 1 0 1 47 47
! 100 9 0 1 13 0 2 0 6 1 6 0 0 38 38
1000 22 2 2 1 2 5 0 10 4 5 1 1 55
11 6 0 1 0 3 1 0 0 2 0 3 1 17 17
@ 110 0 0 0 1 0 5 0 1 1 3 0 0 11 11
S 2 1001 0 2 0 0 3 0 1 0 1 0 0 0 7
% 1010 9 0 3 1 2 3 1 0 1 0 0 0 20 20
1100 3 0 0 2 0 0 0 0 0 4 0 0 9 9
111 1 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 2 2
3 1011 2 0 0 0 2 0 0 0 0 0 0 0 4
1110 1 0 0 1 0 0 0 2 0 2 0 0 6 6
4 1111 4 0 1 0 2 3 0 0 11 0 3 0 24 24
n w 4 0 2 0 2 2 0 0 4 0 2 0 16 16

Summe iiberl. 336 16 38 79 33 55 19 90 35 35 19 19 (774

Summe 360 20 40 80 40 60 20 100 40 40 20 20 840

Die Kontingenztafel mit ihren Randsummen ist Berechnungsgrundlage samtlicher Kennwerte und Diagramme. Nicht
liberlappende Kategorien sind grau, iiberlappende schwarz dargestellt.

Tabelle 4.99: Kennwerte liberlappende Befundkombinationen Entziindungsbereich

Befund

[%2]

@

S _ 4w

§§S§g pre McN na pa spe sen acc npv ppv B LR- LR+ AUC OR Q Y

N -

L EFE

. n

[a)

=y

0000O0 44,9 46,1 63,8 33,7 84,9 56,7 73,3 51,1 0,379 0,447 1,28 0,593 2,9 0,482 0,257

1 2.2 1 98,1 129 98,2 125 963 98,1 133 0,963 0,891 6,95 0,554 7,8 0,773 0,473

1 10 49 0275 951 17,1 945 194 0908 958 152 0,902 0853 35 0,569 4,1 0,609 0,339
100 10,7 933 222 962 165 87,7 90,6 342 0,866 0,868 4,34 0563 5 0,667 0,382
11 42 0,029 97,1 12,8 982 9,68 945 961 187 0943 092 527 0,539 57 0,703 0,411
110 72 96,2 156 99,1 9,43 92,7 93,4 455 0,925 0,914 10,8 0,543 11,8 0,844 0,549

2

1010 26 1 974 51 974 526 95 975 50 0949 0,973 1,99 0513 2 0344 0,178

1100 12,2 928 0 986 0 8,6 8,7 0 0863 10l 0 0493 0 1 -1
111 42 979 61 999 323 958 959 50 0,958 0,969 22,8 0,515 23,6 0,919 0,658

3

1110 47 974 98 994 571 95 955 33,3 0,949 0,948 10,1 0,526 10,6 0,828 0,53

41111 23 031 0976 146 97,1 17,6 953 98 12,5 0951 0,848 6,07 0574 7,2 0,755 0,456

Prévalenz (pre), McNemar (McN) Test, negative (nag) und positive (pag) Ubereinstimmung, Spezifitéit (spe), Sensitivitéit
(sen), Genauigkeit (acc), negativer (npv) und positiver prédiktiver Wert (ppv), Bangdiwala (B), negative (LR-) und
positive Likelihood ratio (LR+), area under the curve (AUC), odds ratio (OR), Youden Q und Y.
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Abbildung 4.49: Assoziationsdiagramm
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Die Assoziationsdiagramme zeigen das Verhélinis der beobachteten Werte zu den Erwartungswerten.

Zusammenfassung 4.15: Entziindung

Auf Ebene der Einzelbefunde besteht bei trachealen und bronchialen Entziindungen eine schwa-
che Konkordanz unter den Befundern (Kappa Fleiss 0,226 und 0,222). Die Befundrichtigkeit von
Entziindungen nimmt von proximal nach distal zu (Kappa Cohen Larynx 0,177, Trachea 0,311
und Bronchus 0,416). Das hochste Kappa Cohen auf der Ebene von Kombinationsbefunden ha-
ben singular laryngeale Entziindungen. Mehrfachbefunde zeigten nur bei generalisierten Entziin-
dungen eine geringe Prazision (Kappa Fleiss 0,174) und Richtigkeit (Kappa Cohen 0,123). Alle an-
deren Befundkombinationen zeigten keine Ubereinstimmung untereinander und nur bei kombi-
nierten laryngotrachealen Entziindungen und tracheobronchialen Entziindungen eine geringe
Richtigkeit. Bronchiale Entziindungen werden am sichersten erkannt (Kappa Cohen & OR auf
Ebene der Einzelbefunde sowie auf Ebene von Befundkombinationen).

4.3 EinflussgroRen der Befundrichtigkeit

Mit dem Arztfragebogen wurden Informationen zu Demographie, Ausbildung und Erfahrung der
Befunder eingeholt. Dieser Abschnitt untersucht, inwieweit diese Variablen mit der Befundrich-
tigkeit, also der Ubereinstimmung mit dem Referenzbefund des Goldstandards, korrelieren. So
sollen Anhaltspunkte dafiir gefunden werden, welche Faktoren fiir eine gute Ausbildung in Bron-
choskopie maRgebend sein konnten.

Fur die Analyse wurden lineare Modelle und Entscheidungsbaume eingesetzt. Ziel war dabei,
die Wichtigkeit der einzelnen Variablen zu bestimmen. Bei linearen Modellen wurde die Varia-
blenwichtigkeit Uber ,proportional marginal variance decomposition“ (Feldman, 2005; Groem-
ping, 2006; Gromping, 2007), bei Entscheidungsbaumen mit einem random forest errechnet
(Breiman, 2001; Liaw, Wiener, 2002).

Ausschlaggebend fiir die Berechnung mit Entscheidungsbaumen erganzend zu den linearen
Modellen war die direkte Untersuchung des originalen Datensatzes inklusive Fehlwerte. Fur die
Berechnung der linearen Modelle wurden die Fehlwerte imputiert. Dartiber hinaus sind Entschei-
dungsbaume hypothesenfrei, modellieren Interaktionen zwischen Variablen und sind anschau-
lich zu interpretieren.
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4.3.1 Lineare Modelle

Aus methodischen Griinden konnen bei der Analyse mit linearen Modellen nicht alle erhobenen
Variablen berticksichtigt werden. In einem mehrstufigen Verfahren wurden die folgenden Varia-
blen zur Analyse zusammengestellt:

Tabelle 4.100: Variablen der linearen Modelle

Variable Auspragungen Abkiirzung

Alter Alter des Untersuchers In Jahren Alter A

3 e Universitatsklinik (U)
= ﬁ Klinikart derHospitationen . nicht universitare Klinik (nU) HospitationenKlinikart HK

s 2 *  keine

® % Dauer der Hospitationen Dauer der Hospitationen in Tagen HospitationenTage HT
230 Dauer der Kursteilnahme Dauer der Kursteilnahme in Tagen KursteilnahmeTage KT
Dauer der Ausbildung Dauer der Bronchoskopieausbildung in Jahren AusbildungJahre AJ

e Universitatsklinik (U)

. . . . -
g Klinikart der Ausbildung «  nichtuniversitare Klinik (nU) AusbildungKlinikart AK
§ Ausbildungin ﬂe>.<|bler Anzahl flexibler Bronchoskoplen wahrend der AusbildungFlexibleAnzahl AF
E Bronchoskopie Ausbildung
Ausbildungin ste.lrrer Anzahl starrer Bronch§>skop|en wahrend der AusbildungStarreAnzahl AS
Bronchoskopie Ausbildung
Erfahrungin flex'lbler Anzahldersglt derAusb|ldunga}bsolwerten ErfahrungFlexibleAnzahl EF
Bronchoskopie flexiblen Bronchoskopien
m Erfahrungin sta.rrer Anzahl der seit derAusblldung.absolwerten ErfahrungStarreAnzahl ES
> Bronchoskopie starren Bronchoskopien
o . . . . .
3 Erfahrungin Interven.tloneller Anza.hldersel.t der Ausbildung abso!werten ErfahrunginterventionelleAnzahl El
=] Bronchoskopie interventionellen Bronchoskopien
. Universitatsklinik (U)
Klinikart der Erfahrung e nichtuniversitare Klinik (nU) ErfahrungKlinikart EK
*  keine

Liste der in lineare Modelle einbezogenen Variablen

Da die erklarenden Variablen des Arztfragebogens iberwiegend metrisch sind, wurde als Metho-
de der Modellbildung die multiple lineare Regression gewahlt, wobei kategoriale Merkmale tiber
Kontrastvariablen reprasentiert werden. Zunachst wurden hinsichtlich dem adjustierten Be-
stimmtheitsmal (adj. R?) moéglichst optimale Modelle selektiert, die anschlieRend berechnet und
auf ihre Kennwerte untersucht wurden. Abschlieflend wurde die relative Wichtigkeit der erkla-
renden Variablen in den Modellen bestimmt.

4.3.1.1 Modellselektion

Mit der Funktion regsubsets der R-Bibliothek leaps (Lumley, Miller, 2009; Miller, 2002) wurden in
einer all subset regression die hinsichtlich des BestimmtheitsmalRes best moglichen Modelle fiir
alle Untergruppen (engl. subsets) von 1 bis 12 (=alle) Variablen identifiziert. Die folgende Abbil-
dung zeigt eine horizontale Rangliste der Modelle gemal ihrem jeweiligen adjustierten Be-
stimmtheitsmal} (obere horizontale Legende) und gibt an, welche Variablen Bestandteil des je-
weiligen Modells sind. Das optimale Modell mit richtigen Einzelbefunden als Zielvariable ist links
aulden, das optimale Modell mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable rechts auRen
aufgetragen. Kategoriale Variablen werden in ihren unterschiedlichen Auspragungen mehrfach
als Variable berticksichtigt.
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Abbildung 4.50: all subset Regression

Richtige Einzelbefunde Richtige Kombinationsbefunde
adjustiertes Bestimmtheitsmaf R2 adjustiertes BestimmtheitsmaR R2
©O © O O © © © © © ©o ©o o o o o o o o o ©o o o o o
o 9 9O 9 9 o o o o w oo o A N w2 oo © oo o o
© ® & O O W W =~ I & <O S » 2 00 » 3N N ® o ® K ® N N
Variable
— Intercept -
— A —
— HK-U
— HK-nU —
— AK-nU —
— EK-nU —
9 10 8 11 7 6 5 12 4 3 13 2 1 1 2 3 13 4 5 12 6 1 7 8 9 10
Anzahl der Variablen im Modell Anzahl der Variablen im Modell
< 3 AusbildunegFlexibleAnzahl -
g3 ErfahruneFlexibleAnzahl ErfahruneFlexibleAnzahl
> % ErfahrungStarreAnzahl
o g' ErfahrunglnterventionelleAnzahl ErfahrunglnterventionelleAnzahl
® ErfahrungKlinikart

Variablenabkiirzungen siehe Tabelle 4.100. Auspragungen kategorialer Variablen sind nach dem Trennstrich
angegeben.

Das optimale Modell mit richtigen Einzelbefunden als Zielvariable sortiert 4 erklarende Varia-
blen, das beste Modell mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable 3 erklarenden Varia-
blen aus (Abbildung 4.50). Dem entsprechend verbleiben 9, respektive 10, erklarende Variablen
in den Modellen, die jeweils gut %5 der beobachteten Varianz erklaren.

Das Modell mit richtigen Kombinationsbefunden als Zielvariable sortiert die Erfahrung in
Bronchoskopie als Variable weitgehend aus: der Anzahl flexibler, starrer und interventioneller
Bronchoskopien seit der Ausbildung wird im optimalen Modell keine Bedeutung beigemessen.
Bei Einzelbefunden als Zielvariable fallen Erfahrung in flexibler und interventioneller Broncho-
skopie ebenfalls heraus, zusatzlich auch noch die Klinikart, an der Erfahrung gesammelt wurde.
Die Anzahl starrer Bronchoskopien seit der Ausbildung ist hingegen Bestandteil der meisten Mo-
delle bei Einzelbefunden als Zielvariable. Flexible Bronchoskopien wahrend der Ausbildung spie-
len im Modell der Einzelbefund kaum eine Rolle, liben bei Befundkombinationen als Zielvariable
jedoch in vielen Modellen Einfluss aus. Bei beiden Zielvariablen werden Variablen zu Hospitatio-
nen und Kursen in die meisten Modelle aufgenommen.

4.3.1.2 Multiple lineare Regression

Die selektierten Modelle wurden iiber die R-Funktionen Im (R Core Team, 2015) und regr (Stahel,
2013) berechnet. Dabei wurden richtige Einzelbefunde bzw. richtige Befundkombinationen als
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Zielvariable gesetzt. Auf Transformationen von Variablen und die Modellierung von Interaktionen
zwischen Variablen wurde verzichtet. Der Anhang zeigt Graphiken zur Evaluation der beiden Mo-
delle.

4.3.1.2.1 Einzelbefunde multiple lineare Regression

Das optimierte Modell mit richtigen Einzelbefunden als Zielvariable (Abbildung 4.50 links aufden)
fallt insgesamt mit einem p-Wert von 0,006 statistisch signifikant aus. Innerhalb des Modells kor-
relieren die Klinikart der Hospitationen und der Ausbildung als einzige Variablen statistisch signi-
fikant mit richtigen Einzelbefunden. Wie an den Koeffizienten abzulesen ist, erreichten Befunder,
die an einer Universitatsklinik hospitiert haben, durchschnittlich knapp 30 Treffer mehr als ande-
re Kollegen. Kollegen mit Hospitationen an nicht universitaren Kliniken schneiden im Modell hin-
gegen um ca. 15 Treffer schlechter ab.

R Ausgabe4.1: Multiple lineare Regression richtige Einzelbefunde

Coef stcoef signif R2.x df p.value
(Intercept) 1555.98189000 NA 34.9688888 NA 1 0.0000
Alter -0.90274773 -0.3335720 -0.8321353 0.4888 1 0.0934
HospitationenKlinikart NA NA 1.8971621 0.5238 2 0.0010
HospitationenTage -0.02382616 -0.2885610 -0.7131832 0.5022 1 0.1446
KursteilnahmeTage -0.13199740 -0.3738346 -0.7103666 0.5038 1 0.0678
Ausbildunglahre -1.44353449 -0.3077710 -0.9188015 0.1755 1 0.0549
AusbildungKlinikart 22.10918276 0.6377817 -0.9750962 0.6926 1 0.0205
AusbildungStarreAnzahl 0.17784746 0.2533499 1.2336962 0.3964 1 0.1570
ErfahrungStarreAnzahl 0.05589239 0.2422176 0.6867460 0.4372 1 0.1881
Coefficients for factors:
$HospitationenKlinikart
keine Uniklinik nicht univ. klinik
0.00000 29.73457 -14.67940

St.dev.error: 9.512 on 10 degrees of freedom
Multiple R"2: 0.8345 Adjusted R-squared: 0.6856
F-statistic: 5.604 on 9 and 10 d.f., p.value: 0.006326

Ausgabe der R-Funktion regr fiir das lineare Modell mit richtigen Einzelbefunden als Zielvariable.

Da die Exponentialschreibweise in der Zusammenfassung des Modells schwierig zu lesen ist,
zeigt Abbildung 4.51 eine Rangliste der Koeffizienten. Es wird deutlich, dass auf Symptomebene
im linearen Modell im Wesentlichen 2 Faktoren einen positiven Einfluss auf die Befundrichtigkeit
haben:

- Hospitationen an einer Universitatsklinik, und

+ Ausbildung an einer nicht universitaren Klinik.
Die beiden Auspragungen der Variable ,Klinikart der Hospitationen“ werden in der Rangliste se-
parat aufgefiihrt und bilden Spitze und Schlusslicht. Einen leichten negativen Einfluss (iben im
Modell auch das

« Alterund eine

- lange Ausbildung aus.
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Abbildung 4.51: Koeffizientenrangliste lineare Regression richtige Einzelbefunde

HospitationenKlinikartUniklinik 29.73
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Variablen, die im Modell statistisch signifikante Korrelationen erreichen, sind in der Rangliste fett bzw. mit grauem
Balken hervorgehoben.

4.3.1.2.2 Befundkombinationen multiple lineare Regression

Neben der Klinikart der Hospitationen findet sich im Modell mit Befundkombinationen als Ziel-
variable auch fiir das Alter und die Ausbildungsjahre eine statistisch signifikante Korrelation. Die
beiden letztgenannten Faktoren wirken sich negativ aus (R-Ausgabe 4.3).

Analog zum Modell mit richtigen Einzelbefunden als Zielvariable schreibt das Modell richtiger
Befundkombinationen den Variablen

- Hospitationen an einer Universitatsklinik und der

+ Ausbildung an einer nicht universitaren Klinik
den groRten positiven Einfluss zu. Die beiden Variablen tauschen im Vergleich zu den Einzelbe-
funden die Platze, ihre Regressionskoeffizienten liegen nummerisch aber noch naher beieinan-
der. Im Gegensatz zur Klinikart der Hospitationen ist der Effekt des Kliniktyps der Ausbildung je-
doch nicht statistisch signifikant.

Hospitationen an einer Universitatsklinik bewirken im Modell 20 richtige Befundkombinatio-
nen mehr, Hospitationen an nicht universitaren Kliniken 31 richtige Befundkombinationen weni-
ger. Ausbildung an einer nicht universitaren Klinik verbessert die Trefferquote im Modell um
knapp 20. Als dritte Variable mit positivem Einfluss kommt bei richtigen Befundkombinationen
als Zielvariable

« Erfahrung an einer nicht universitaren Klinik
hinzu, was jedoch nicht statistisch signifikant ist.
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R-Ausgabe 4.2: Multiple lineare Regression richtige Befundkombinationen

coef stcoef signif R2.x df p.value
(Intercept) 500.08417170 NA 8.1393689 NA 1 0.0000
Alter -2.57027003 -0.7372179 -1.6302728 0.5610 1 0.0050
HospitationenKlinikart NA NA 1.4760656 0.5693 2 0.0065
HospitationenTage -0.03865695 -0.3607331 -1.1791573 0.5087 1 0.0886
KursteilnahmeTage -0.09140717 -0.2001763 -0.8439416 0.5525 1 0.3384
AusbildungJahre -3.09058908 -0.5120867 -0.4469482 0.4674 1 0.0200
AusbildungKlinikart 21.78351676 0.4863946 -1.2473287 0.8197 1 0.1533
AusbildungFlexibleAnzahl -0.05563850 -0.1957302 0.6893969 0.5303 1 0.3376
AusbildungStarreAnzahl 0.31650128 0.3489874 -0.4477297 0.4785 1 0.0895
ErfahrungKlinikart 18.78314694 0.3807492 0.8411286 0.7955 1 0.2259
Coefficients for factors:
$HospitationenKlinikart
keine Uniklinik nicht univ. klinik
0.00000 19.51871 -32.96906
St.dev.error: 12.65 on 9 degrees of freedom
Multiple R"2: 0.8421 Adjusted R-squared: 0.6667
F-statistic: 4,801 on 10 and 9 d.f., p.value: 0.01354

Ausgabe der R-Funktion regr fiir das lineare Modell mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable.
HospitationenKlinkart und Alter erreichen als einzige Variablen statistische Signifikanz.
Im Modell mit richtigen Einzelbefunden als Zielvariable fiel diese Variable im Rahmen der Mo-
dellselektion heraus. Das negative Ende der Rangliste der Regressionskoeffizienten stimmt mit
dem Modell der richtigen Einzelbefunde lberein:

« Alterund

- lange Ausbildung und

- Hospitationen an einer nicht universitaren Klinik
wirken sich im Modell negativ auf die Befundrichtigkeit aus. Der negative Einfluss dieser Varia-
blen ist bei Befundkombinationen als Zielvariable etwas deutlicher ausgepragt.

Abbildung 4.52: Rangliste Koeffizienten lineare Regression richtige Befundkombinationen

AusbildungKlinikartnicht univ. Klinik 21.78

HospitationenKlinikartUniklinik 19.52

ErfahrungKlinikartnicht univ. Klinik 18 .78

AusbildungStarreAnzahl 0.32

HospitationenTage 0.04

AusbildungFlexibleAnzahl 0.06

KursteilnahmeTage 0.09

Alter [ 2.57

AusbildungJahre [ 3.09
HospitationenKlinikartnicht - univ. klinik -32 .97

[ T T T T 1
-30 -20 -10 0 10 20

Variablen, die im Modell statistisch signifikante Korrelationen erreichen, sind fett hervorgehoben.
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4.3.1.3 Relative Variablenwichtigkeit

Der Vergleich der Variablen und Modelle untereinander ist anhand der Regressionskoeffizienten,
die an das jeweilige Skalenniveau gebunden sind nur eingeschrankt moglich. Daher wurde liber
die R-Bibliothek relaimpo mit proportional marginal variance decomposition die relative Wich-
tigkeit der Variablen in den linearen Modellen bestimmt (Gromping (2009)). Demnach ist mit
richtigen Einzelbefunden als Zielvariable die

Klinikart der Hospitation
die liberragende Determinante, hinter der alle anderen Variablen klar zurlicktreten (Abbildung
4.53). Mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable fallt das Ergebnis hingegen weit weni-
ger eindeutig aus. Mit der

Dauer der Ausbildung, der

Anzahl flexibler Bronchoskopien in der Ausbildung und dem

Alter

treten drei Variablen mit negativem Einfluss auf die Befundrichtigkeit in den Vordergrund, deren
Regressionskoeffizienten, oberflachlich betrachtet, zunachst eine eher untergeordnete Rolle zu
spielen scheinen. Der Grund hierfiir ist, dass Regressionskoeffizienten die Anderung der abhangi-
gen Variable, je Einheit der jeweiligen erklarenden Variable, wiedergeben. Wahrend es sich bei
den vermeintlichen Hauptakteuren mit groRen Regressionskoeffizienten um kategoriale Merk-
male handelt, deren Koeffizienten also nur einmal ins Gewicht fallen, handelt es sich bei den
jetzt als mindestens ebenso wichtig identifizierten Variablen um intervallskalierte Grofien, bei
denen der Regressionskoeffizient pro Einheit zu Buche schlagt. So erzielen Befunder im linearen
Modell z. B. auf Syndromebene je Jahr ihres Lebensalters 2,57 Treffer weniger. Bei einer Alters-
differenz von 10 Jahren fallt das Alter somit beispielsweise mehr ins Gewicht als die sofort ins
Auge fallenden ,Einzelkdmpfer“-Variablen mit groRen Regressionskoeffizienten. Uberraschend
ist, dass die Anzahl der Bronchoskopien wahrend der Ausbildung sich nummerisch leicht negativ
auswirkt und als zweiteinflussreichste Variable identifiziert wird. Dieses Ergebnis beruht u. a. auf
einem Ausreifder: der Befunder mit der weitab grofdten Zahl an Befunden in der Ausbildung (352,
Abbildung 4.6 Seite 93) ist Schlusslicht der Rangliste der Befundrichtigkeit. Ein ahnlicher Effekt
besteht auch bei der Ausbildungszeit: die Befunder mit den weitaus langsten Ausbildungszeiten
von 10 bzw. 15 Jahren sind unter den 3 letzten der Rangliste richtiger Befunde.

Zusammenfassung 4.16: Lineares Modell

Beide linearen Modelle sind statistisch signifikant und erklaren etwa %; der beobachteten Varia-
nz. Unabhangig davon, ob richtige Einzelbefunde oder richtige Kombinationsbefunde als Zielva-
riable gesetzt werden, kommt Erfahrung im Vergleich zu Ausbildung eine untergeordnete Bedeu-
tung zu. Die meisten erfahrungsbezogenen Variablen werden bereits im Rahmen der Modellse-
lektion aussortiert. Allerdings erkennt das Modell mit richtigen Befundkombinationen als Zielva-
riable einen positiven Effekt von Erfahrung an nicht universitaren Kliniken. Ubereinstimmend
wird die Klinikart der Hospitationen als einflussreichste Variable identifiziert. Die Modelle stim-
men auch darin Uberein, dass sich die Ausbildung an einer nicht universitaren Klinik glinstig aus-
wirkt. Unguinstig wirken sich in beiden Modellen Alter und eine lange Ausbildungszeit aus. Letz-
teres geht - genau wie ein negativer Trend flir eine hohe Anzahl flexibler Bronchoskopien wah-
rend der Ausbildung - jedoch zum Teil auf Ausreifder zurtick.
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Abbildung 4.53: Variablenwichtigkeit in den linearen Modellen

Richtige Einzelbefunde Richtige Kombinationsbefunde
%R? %R2
56.5 HospitationenKlinikart 20.7
5.79 [ AusbildungJahre 19.8
AusbildungFlexibleAnzahl 18
4.01 [ Alter 13.2
6.48 HospitationenTage 7.83
ErfahrungKlinikart 7.07

9.91 AusbildungKlinikart 6.95
3.37 [ AusbildungStarreAnzahl 4.28
5.98 [ KursteilnahmeTage j 2.1
7.91 ErfahrungStarreAnzahl

T T T T T 1 T T T T 1

50 40 30 20 10 0 0 5 10 15 20

Die relative Wichtigkeit der Variablen im Modell wird iiber ihren Anteil an R* ausgedriickt.

4.3.2 Entscheidungsbaume

Erganzende Berechnungen mittels rekursivem Partitionieren sind wesentlich von der Moglichkeit
zur Analyse des originalen (nicht imputierten) Datensatzes motiviert. Dieser Datensatz wird
nachfolgend als ,nativ“ bezeichnet. Weitere Vorteile sind die Hypothesenfreiheit des Ansatzes,
die Modellierung von Interaktionen und die verstandliche Visualisierung der Modelle. Aggregiert
man viele Entscheidungsbaume zu einem random forest, kann der relative Einfluss von Variablen
ermittelt werden. Datengrundlage der Entscheidungsbaume war einerseits der ursprungliche,
native Datensatz des Arztfragebogens, andererseits der mittels Imputation vervollstandigte Da-
tensatz ohne Fehlwerte, der bereits fiir die linearen Modelle verwendet wurde.

Die Voraussetzungen fiir Entscheidungsbaume sind im Vergleich zu linearen Modellen deut-
lich laxer, weswegen mehr Variablen einbezogen werden konnten. Dabei konnten auch Dummy-
Variablen, also Variablen, die aus anderen abgeleitet wurden, berucksichtigt werden.

Tabelle 4.101: Variablen der Entscheidungsbaume

Variable Auspragungen Abkiirzung
Alter Alter des Untersuchers In Jahren Alter A
Qualifikation Qualifikation
. Universitatsklinik (U)
2 Klinikart derHospitationen *  nichtuniversitdre Klinik (nU) HospitationenKlinikart HK
= 'ﬁ, *  keine
5 & Anzahl der Hospitationen HospitationenAnzahl
® % Dauer der Hospitationen Dauer der Hospitationen in Tagen HospitationenTage HT
230 Anzahl der Kurse KursteilnahmeAnzahl
Dauer der Kurse Dauer der Kursteilnahme in Tagen KursteilnahmeTage KT
g Dauer der Ausbildung Dauer der Bronchoskopieausbildung in AusbildungJahre AJ
=5 Jahren
0% Klinikart der Ausbildung : gilzlr\]/f:snlszsr:iltlg:,z (KL:i)nik (nU) AusbildungKlinikart AK
Ausbildung in flexibler Anzahl flexibler Bronchoskopien wahrend AusbildungFlexibleAnzahl AF

Bronchoskopie der Ausbildung
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Variable Auspragungen Abkiirzung
Ausbildungin ste.lrrer Anzahl starrer Bronchgskoplen wahrend der AusbildungStarreAnzahl AS
Bronchoskopie Ausbildung

Ausbildung in
interventioneller

Bronchoskopie
Erfahrung in flexibler Anzahl der seit der Ausbildung absolvierten

Bronchoskopie flexiblen Bronchoskopien
Anzahl der in Ausbildung und beruflicher
Tatigkeit insgesamt absolvierten flexiblen ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl EG
Bronchoskopien

Anzahl interventioneller Bronchoskopien

wihrend der Ausbildung AusbildunginterventionelleAnzahl Al

ErfahrungFlexibleAnzahl EF

Erfahrungin sta'rrer Anzahl der seit derAusblldung'absolwerten ErfahrungStarreAnzahl ES
Bronchoskopie starren Bronchoskopien
m Anzahl der in Ausbildung und beruflicher
5:*; Tatigkeit insgesamt absolvierten starren ErfahrungStarreGesamtAnzahl EG
§ Bronchoskopien
@  Erfahrungin Interventioneller Anzahl der seit der Ausbildung absolvierten ErfahrunginterventionelleAnzahl £l

Bronchoskopie interventionellen Bronchoskopien
Anzahl der in Ausbildung und beruflicher

eene 1 s . ErfahrunginterventionelleGesamtA
Tatigkeit insgesamt absolvierten g

EG

interventionellen Bronchoskopien nzahl
. Universitatsklinik (U)
Klinikart der Erfahrung e nichtuniversitare Klinik (nU) ErfahrungKlinikart EK

*  keine
Liste der in die Konstruktion von Entscheidungsbdumen einbezogenen Variablen. Variablen, die in den linearen
Modellen nicht vorkommen, sind fett hervorgehoben.

4.3.2.1 CART

Die Entscheidungsbaume wurden mit dem in der R-Bibliothek rpart (Therneau u. a., 2012) imple-
mentierten klassischen CART-Algorithmus (Breiman u. a., 1983) ohne pruning konstruiert. Die Er-
gebnisse der Analysen werden im Folgenden, separat nach Datensatzen (nativ/imputiert) und in-
nerhalb der Datensatze, getrennt nach Zielvariablen (richtige Einzelbefunde/Kombinationsbe-
funde) dargestellt. Das einflussreichste Trennkriterium erzeugt die erste Auftrennung (engl.
split). Nach unten verasteln sich die Baume in weniger wichtige Trennkriterien. Die hinsichtlich
der Zielvariable schwachere Gruppe wird dabei links aufgetragen, die starkere rechts. CART par-
titioniert grundsatzlich immer in 2 Gruppen (engl. binary splits). Die Hyperparameter wurden so
gewahlt, dass Baume geringer Komplexitit wachsen, um eine Uberanpassung (engl. overfitting)
zu vermeiden. Im Gegenzug wurde auf ein nachtragliches Beschneiden der Baume (engl. prun-
ing) verzichtet. Die minimale Anzahl an Befundern bzw. Beobachtungen in einem weiterfiihren-
den Knoten (engl. minsplit) wurde auf 8, die minimale Anzahl in einem Endknoten (engl.
minbucket) auf 4 festgelegt.

4.3.2.1.1 CART mit nativem Datensatz

Abbildung 4.54 gibt einen Uberblick tiber die aus dem originalen Datensatz mit CART gewachse-
nen Baume. Der Baum mit richtigen Einzelbefunden wahlt 3, der Baum richtiger Kombinations-
befunde 2 Variablen fir die Partitionierung aus, wobei sich - anders als bei den linearen Model-
len - keine Uberschneidungen der selektierten Variablen finden.
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Abbildung 4.54: Uberblick Regressionsbdume mit CART

richtige Einzelbefunde richtige Befundkombinationen
1530 388
n=20 100% n=20 100%
HospitationenKlinikart = keine,nicht univ. klinik HospitationenTage < 24

A
Uniklinik

>=24

ErfahrungFlexibleAnzahl < 42

\
>=42
1522
n=7 35%

Alle Bdume wuchsen mit den Hyperparametern minsplit = 8 und minbucket = 4. Datengrundlage war der native
Arztfragebogen. Fehlwerte wurden von CART durch Surrogatvariablen ersetzt. An den Knotenpunkten ist die
durchschnittliche Trefferquote aller Fille des Knotens und darunter die Fallzahl im Knoten absolut und prozentual
angegeben. Die Aste sind mit Variable und Schwellenwert der Partitionierung beschriftet.

4.3.2.1.1.1 CART Einzelbefunde nativer Datensatz

Setzt man richtige Einzelbefunden als Zielvariable, findet sich analog zum linearen Modell die
Klinikart der Hospitationen als wichtigster Faktor. Dabei muss beachtet werden, dass die Varia-
ble Klinikart der Hospitationen, die eigentlich 3 Auspragungen besitzt, von CART in eine binare
Variable mit den Klassen ,keine Hospitation® + ,,Hospitation an nicht universitarer Klinik“ einer-
seits und ,Hospitation an universitarer Klinik“ andererseits, umgewandelt wird. Denn der
CART-Algorithmus beherrscht ausschlieRlich binare Auftrennungen. Abseits des Kliniktyps der
Hospitationen kommt es gemal® dem Baum auf Alter und Erfahrung in flexibler Bronchoskopie
an. Am besten schneiden Befunder ab, die Hospitationen an einer Universitatsklinik absolviert
haben und Uber 40 Jahre alt sind, gefolgt von ihren jungeren Kollegen. Befunder, die an einer au-
Reruniversitaren Klinik oder gar nicht hospitiert haben, konnen das durch Erfahrung in flexibler
Bronchoskopie® teilweise kompensieren. Sie erreichen jedoch im Schnitt nicht mehr das Niveau
der Kollegen, die an der Uniklinik hospitiert haben.

Die Kennwerte des Knotens 1 in Ausgabe 4.3 zeigen, dass die infrage kommenden primaren
Trennvariablen vom Thema Hospitationen bestimmt werden: Die Dauer der Hospitationen in Ta-
gen sowie deren Anzahl liegen hinsichtlich ihres ,,improve® nahe beieinander, nahe an der Klini-
kart der Hospitationen und setzen sich von der Anzahl flexibler Bronchoskopien wahrend der
Ausbildung deutlich ab. Dauer und Anzahl der Hospitationen waren die besten Surrogatvariablen
der Klinikart der Hospitationen, auf die in Abwesenheit von Fehlwerten aber nicht zurlickgegrif-
fen werden musste. Im Knoten 2 dominieren Variablen der Erfahrung deutlich die der Ausbil-
dung. Ein Fehlwert bei der Anzahl der flexiblen Bronchoskopien wurde durch die Gesamtzahl der
in Ausbildung und beruflicher Tatigkeit absolvierten Bronchoskopien® ersetzt. Im Knoten 3 ist
das Alter als Trennkriterium weitgehend alternativlos: Der improve samtlicher anderen Variablen
fallt deutlich geringer aus, als der des Alters. Obwohl es im Gesamtdatensatz bei der Variable Al-
ter zwei Fehlwerte gibt, musste auch hier nicht auch Surrogatvariablen zuriickgegriffen werden,
da sich beide Fehlwerte in der Gruppe von Befundern mit Hospitationen auRerhalb einer Univer-
sitatsklinik befinden.

% mehr als 42 flexible Bronchoskopien seit der Ausbildung

%Die Gesamtzahl der in Ausbildung und beruflicher Tatigkeit absolvierten Bronchoskopien entspricht in diesem Fall der
Anzahl der Bronchoskopien wéhrend der Ausbildung.
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Abbildung 4.55: CART Entscheidungsbaum richtige Einzelbefunde nativer Datensatz

1530
n=20 100%

HospitationenKlinikart = keine,nicht univ. klinik

N\
Uniklinik

1520
n=11 55%

1543
n=9 45%

ErfahrungFlexibleAnzahl < 42 Alter <40
\

>=42 >=40

An den Knotenpunkten ist die durchschnittliche Trefferquote aller Fdlle des Knotens und darunter die Fallzahl im
Knoten absolut und prozentual angegeben. Die Aste sind mit Variable und Schwellenwert der Partitionierung
beschriftet.

R Ausgabe 4.3: Kennwerte CART richtige Einzelbefunde nativer Datensatz

Node number 1: 20 observations, complexity param=0.4793245
mean=1529.9, MSE=273.39
left son=2 (11 obs) right son=3 (9 obs)
Primary splits:

HospitationenKlinikart splits as LRL, improve=0.4793245, (0 missing)
HospitationenTage < 24 to the left, dimprove=0.4119373, (1 missing)
HospitationenAnzahl < 1.5 to the left, dimprove=0.4037226, (1 missing)

AusbildungFlexibleAnzahl < 15 to the right, improve=0.2244546, (5 missing)
ErfahrungFlexibleAnzahl < 42.5 +to the left, dimprove=0.2070328, (1 missing)
Surrogate splits:
HospitationenTage
HospitationenAnzahl
ErfahrungStarreAnzahl
ErfahrungStarreGesamtAnzahl
KursteilnahmeTage

24 to the left, agree=0.90, adj=0.778, (0 split)
0.5 to the left, agree=0.80, adj=0.556, (0 split)
150 to the left, agree=0.70, adj=0.333, (0 split)
160 to the left, agree=0.70, adj=0.333, (0 split)
67.5 to the left, agree=0.65, adj=0.222, (0 split)

N N N NN

Node number 2: 11 observations, complexity param=0.0144506
mean=1519.545, MSE=72.06612

left son=4 (4 obs) right son=5 (7 obs)

Primary splits:
ErfahrungFlexibleAnzahl
ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl
AusbildungJahre
KursteilnahmeTage
AusbildungStarreAnzahl

Surrogate splits:

42.5 to the left, dimprove=0.17029820, (1 missing)
105 to the left, dimprove=0.09967235, (0 missing)
2.5 to the left, dimprove=0.07631881, (3 missing)
5 to the right, improve=0.04177998, (0 missing)
17.5 to the left, 1improve=0.03165520, (0 missing)

AN N N N AN

ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl < 105 to the left, agree=1.0, adj=1.00, (1 split)
AusbildungStarreAnzahl < 17.5 to the left, agree=0.9, adj=0.75, (0 split)
ErfahrungStarreGesamtAnzahl < 31.5 to the left, agree=0.9, adj=0.75, (0 split)
Qualifikation splits as LR, agree=0.7, adj=0.25, (0 split)
AusbildungJahre < 1.5 to the left, agree=0.7, adj=0.25, (0 split)
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Node number 3: 9 observations, complexity param=0.06555145
mean=1542.556, MSE=228.2469
left son=6 (4 obs) right son=7 (5 obs)
Primary splits:

Alter < 40.5 to the left, -improve=0.17448070, (0 missing)
ErfahrungStarreAnzahl < 4.5 to the left, dimprove=0.05453267, (0 missing)
ErfahrungStarreGesamtAnzahl < 8 to the left, dimprove=0.05453267, (0 missing)
HospitationenTage < 107 to the right, improve=0.03218980, (1 missing)
ErfahrungFlexibleAnzahl < 155 to the right, improve=0.01006328, (0 missing)
Surrogate splits:
HospitationenAnzahl < 1.5 to the left, agree=0.778, adj=0.5, (0 split)
KursteilnahmeAnzahl < 0.5 to the left, agree=0.778, adj=0.5, (0 split)
AusbildungJahre < 5.5 to the right, agree=0.778, adj=0.5, (0 split)
AusbildungKlinikart splits as LR, agree=0.778, adj=0.5, (0 split)
ErfahrungStarreAnzahl < 102.5 to the left, agree=0.778, adj=0.5, (0 split)

Ausgabe der Funktion rpart aus der gleichnamigen R-Bibliothek.

Die uberragende Bedeutung von Hospitationen im Baummodell mit richtigen Einzelbefunden als
Zielvariable druckt sich auch in der Rangliste der relativen Variablenwichtigkeit aus: Die drei ers-
ten Platze werden von den Variablen der Hospitation besetzt. Analog zum improve in Knoten 1
(R-Ausgabe 4.1) flihrt die Klinikart der Hospitationen die Rangliste mit erkennbarem Abstand an.

Abbildung 4.56: Rangliste der Variablenwichtigkeit CART richtige Einzelbefunde nativ

HospitationenKlinikart ‘ ‘ 25.6
HospitationenTage ‘ ‘ 19.9
HospitationenAnzahl ‘ ‘ 16
ErfahrungStarreAnzahl I:l 10.3
ErfahrungStarreGesamtAnzahl I:l 9.5
KursteilnahmeTage I:l 5.7
Alter I:l 3.5
AusbildungJahre D 2.1
AusbildungKlinikart D 1.8
KursteilnahmeAnzahl D 1.8
ErfahrungFlexibleAnzahl D 1.3
ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl D 1.3
AusbildungStarreAnzahl D 1
Qualifikation H 0.3

I 1
5 10 15 20 25

o

Rangliste der relativen Variablenwichtigkeit im Entscheidungsbaum: Werte summieren sich zu 100.

Die graphischen Darstellungen des Variableneinflusses in Abbildung 4.57a) macht visuell nach-
vollziehbar, warum die Klinikart der Hospitationen von CART als wichtigste Trennvariable ausge-
wahlt wurde: In der Gruppe der Befunder mit Hospitationen an einer Uniklinik finden sich nur
zwei Befunder der ,schlechteren Halfte“, hingegen zahlreiche exzellente Befunder. Die durch-
schnittliche Trefferzahl (schwarzer Balken) setzt sich hier deutlich von den beiden anderen Grup-
pen ab, die in etwa auf einem Niveau liegen und in denen Befunder aus der ,,schlechteren Halfte“
uberwiegen. Weder das Alter noch die Anzahl flexibler Bronchoskopien bewirken eine vergleich-
bar klare Auftrennung des Datensatzes.
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Innerhalb der Befundergruppe, die Hospitationen an einem universitaren Haus absolviert haben,
wirkt sich ein Alter von Uber 40 Jahren positiv auf die Genauigkeit aus. In der Gruppe ohne Hos-
pitationen bzw. mit Hospitationen an auReruniversitaren Hausern ist hingegen kein Effekt zu er-
kennen*. Die Erfahrung an flexiblen Bronchoskopien (bt einen genau gegenlaufigen Einfluss
aus: fur die Gruppe ohne bzw. mit auReruniversitaren Hospitationen errechnet sich ein positiver
Einfluss auf die Befundgenauigkeit oberhalb von 42 Bronchoskopien. Die Gruppe mit Uniklinik-
Hospitationen bleibt von der Anzahl der absolvierten Bronchoskopien dagegen unbeeinflusst.

Abbildung 4.57: Interaktion im CART-Modell richtiger Einzelbefunde nativer Datensatz
a) Einfluss der einzelnen Variablen
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b) 2D Modell der Variableninteraktion
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¢) 3D Modell der Variableninteraktion
yspitationenKlinkrt: ErfahrungFlexblA

Die Diagramme der ersten Zeile illustrieren den Einfluss derjenigen Variablen aus dem Baummodell, die fiir eine Partitio-
nierung herangezogen wurden, auf die insgesamt erreichten Treffer.

# Abbildung 4.57¢): 3D Modell linke Abbildung
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4.3.2.1.1.2 CART Befundkombinationen nativer Datensatz

Der Baum mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable schreibt ebenfalls Hospitationen
eine zentrale Bedeutung zu, allerdings nicht der Klinikart, an der sie absolviert werden, sondern
ihrer Dauer. Untersucher mit Hospitationen von mehr als 24 Tagen erzielen im Mittel 21 richtige
Befunde mehr, als lhre Kollegen. Innerhalb der Gruppe mit Hospitationen unter 24 Tagen ist die
Dauer der Ausbildung ausschlaggebendes Kriterium: eine zu lange Ausbildung von liber 3,5 Jah-
ren wirkt sich negativ aus.

Abbildung 4.58: CART Entscheidungsbaum richtige Befundkombinationen
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An den Knotenpunkten ist die durchschnittliche Trefferquote aller Félle des Knotens und darunter die Fallzahl im
Knoten absolut und prozentual angegeben. Die Aste sind mit Variablen und Schwellenwert der Partitionierung
beschriftet.

R Ausgabe 4.4: Kennwerte CART richtige Befundkombinationen nativer Datensatz
Node number 1: 20 observations, complexity param=0.2132445
mean=387.7, MSE=456.31
left son=2 (13 obs) right son=3 (7 obs)
Primary splits:

HospitationenTage < 24 to the left, -dimprove=0.21484870, (1 missing)
Ausbildunglahre < 1.5 to the right, improve=0.20545240, (4 missing)
AusbildungFlexibleAnzahl < 15 to the right, improve=0.14266770, (5 missing)
HospitationenKlinikart splits as LRL, improve=0.13710530, (0 missing)
KursteilnahmeTage < 2.5 to the right, improve=0.09854442, (2 missing)

Surrogate splits:
HospitationenAnzahl < 0.5 to the left, agree=0.789, adj=0.429, (0 split)
ErfahrungStarreAnzahl < 150 to the left, agree=0.789, adj=0.429, (1 split)
ErfahrungStarreGesamtAnzahl < 160 to the left, agree=0.789, adj=0.429, (0 split)
KursteilnahmeTage < 67.5 to the left, agree=0.737, adj=0.286, (0 split)
ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl< 476 to the left, agree=0.737, adj=0.286, (0 split)
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Node number 2: 13 observations, complexity
mean=380.4615, MSE=311.1716
left son=4 (6 obs) right son=5 (7 obs)
Primary splits:

AusbildungJahre < 3.5 to
ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl < 175 to
Alter < 44 to
KursteilnahmeTage < 2.5 to
KursteilnahmeAnzahl < 0.5 to

Surrogate splits:

param=0.03423083

the
the
the
the
the

right, improve=0.4050202, (3 missing)
right, improve=0.3971419, (0 missing)
right, improve=0.3966584, (2 missing)
right, improve=0.3514114, (0 missing)
right, improve=0.2684389, (0 missing)

ErfahrungFlexibleAnzahl < 62.5 to the right, agree=0.9, adj=0.8, (2 split)
Alter < 44 to the right, agree=0.8, adj=0.6, (0 split)
HospitationenKlinikart splits as RLL, agree=0.8, adj=0.6, (1 split)
KursteilnahmeTage < 2.5 to the right, agree=0.8, adj=0.6, (0 split)
AusbildungKlinikart splits as RL, agree=0.8, adj=0.6, (0 split)
Ausgabe der Funktion rpart aus der gleichnamigen R-Bibliothek.
Abbildung 4.59: Rangliste Variablenwichtigkeit CART Befundkombinationen nativ
HospitationenTage 15.7
AusbildungJahre 131
KursteilnahmeTage 12.4
ErfahrungFlexibleAnzahl 10.5
Alter 7.9
AusbildungKlinikart 7.9
HospitationenKlinikart 7.9
ErfahrungStarreAnzahl 6.7
ErfahrungStarreGesamtAnzahl 6.7
HospitationenAnzahl 6.7
ErfahrungFlexibleGesamtAnzahl 4.5

[
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T
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10

15

Rangliste der relativen Variablenwichtigkeit im Entscheidungsbaum: Werte summieren sich zu 100.
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Abbildung 4.60: Variableninteraktion im CART-modell: Treffer Syndromebene
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c) 3D Modell der Variableninteraktion

1 HospitationenTage: AusbildungJahre

Die Diagramme der ersten Zeile illustrieren den Einfluss derjenigen Variablen aus dem Baummodell, die fiir eine Partitio-
nierung herangezogen wurden. In der zweiten Reihe sind die Interaktionen dieser Variablen dargestellt.

4.3.2.2 Variablenwichtigkeit im random forest

Fur eine robustere Abschatzung der relativen Wichtigkeit der Variablen, wird ihr Einfluss in einem
Wald von Entscheidungsbdumen untersucht. Durch die hohe Zahl aus einer zufallig zusammen-
gestellten Unterauswahl von Variablen konstruierten Baumen, wird der Instabilitat einzelner
Baume entgegen gewirkt. Die Wichtigkeit der Variablen wird quer Uber alle konstruierten Baume
bestimmt. Analog zur relativen Wichtigkeit bei linearen Modellen erhalt man hierdurch Zahlen-
werte fur den Einfluss der einzelnen Variablen anhand derer eine Rangliste gebildet werden
kann.
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Abbildung 4.61: Random Forest Variablenwichtigkeit richtige Einzelbefunde
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Relative Variablenwichtigkeit im random forest.
In Ubereinstimmung mit den Ergebnissen der linearen Modelle setzt sich die Klinikart der Hospi-
tation deutlich von samtlichen anderen Variablen ab. Insgesamt fiihren die Variablen zur Hospi-

tation das Feld klar an.

Abbildung 4.62: Random Forest Variablenwichtigkeit richtige Befundkombinationen
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Zusammenfassung 4.17: Entscheidungsbhbdume

Mithilfe rekursiver Partitionierung konnte der urspriingliche Datensatz, inklusive von Fehlwerten
und abgeleiteten Variablen, direkt, d. h. ohne vorherige Imputation und in einem hypothesen-
freien Ansatz untersucht werden. Rekursives Partitionieren modelliert Interaktionen und die Er-
gebnisse konnen in anschaulich interpretierbaren Entscheidungsbaumen dargestellt werden.
Neben dem klassischen CART-Algorithmus wurden random forests erzeugt, mit denen u. a. die
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relative Variablenwichtigkeit abgeschatzt werden kann. Bei richtigen Einzelbefunden als Zielvari-
able identifizierte CART - genau wie die linearen Modelle - die Klinikart der Hospitationen als
einflussreichsten Faktor. Mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable waren die Tage der
Hospitationen flihrend. Gemalt dem CART-Modell sollten Hospitationen mindestens 24 Tage
dauern. Als nachgeordnete Variablen wurden bei Einzelbefunden die Erfahrung in flexibler Bron-
choskopie sowie das Alter, bei Kombinationsbefunden die Ausbildungszeit ermittelt. Wendet
man CART auf den Uber Imputation vervollstandigten Datensatz an, bleibt bei richtigen Einzelbe-
funden als Zielvariable die Klinikart der Hospitationen erhalten, bei richtigen Kombinationsbe-
funden rucken die Ausbildungsjahre in den Vordergrund. Letztere werden sogar zweimal mit je-
weils unterschiedlichen Grenzwerten zur Partitionierung herangezogen. Der Vergleich mit den
Ergebnissen des nativen Datensatzes illustriert die Empfindlichkeit der Baume gegeniber ver-
haltnismaRig geringen Anderungen des Datensatzes (nur etwa 4 % wurden imputiert). Dieser
Schwache des rekursiven Partitionierens wirken random forests entgegen. Random forests zei-
gen, dass sich die Hospitation der Klinikart bei richtigen Einzelbefunden der Zielvariable deutlich
gegen samtliche anderen Einflussfaktoren absetzt. Anzahl und Dauer der Hospitationen folgen
der Klinikart nach - je nachdem, welches Kriterium der Variablenwichtigkeit angewandt wird.
Bei richtigen Befundkombinationen dominiert die Anzahl flexibler Bronchoskopien wahrend der
Ausbildung die ubrigen Variablen dhnlich deutlich. Aus den Entscheidungsbaumen lassen sich
ingesamt in etwa folgende Empfehlungen ableiten: Die Ausbildung in padiatrischer Bronchosko-
pie sollte mindestens eine Hospitation an einer Universitatsklinik mit einer Dauer von mindes-
tens 24 Tagen beinhalten. Eine Erfahrung von mindestens 42 eigenstandig durchgefiihrten Bron-
choskopien (nach der Ausbildung) scheint vorteilhaft. Eine zu hohe Anzahl flexibler Bronchosko-
pien wahrend der Ausbildung (> 54) wirkt sich im Modell dagegen ebenso wie eine zu lange Aus-
bildungszeit (> 3,5 Jahre) eher negativ aus. Die Ergebnisse der Entscheidungsbaume sind weitge-
hend kongruent zu denen der linearen Modelle.
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Zwanzig Arzte beurteilten je 42 Videomitschnitte bronchoskopischer Untersuchungen, die das
Spektrum der padiatrischen Bronchoskopie weitgehend abdecken. Damit wurde erstmals in gro-
Rerem Umfang die Inter-Beobachter-Variabilitat in der padiatrischen Bronchoskopie untersucht.
Die berechneten Maldzahlen zur Verlasslichkeit der einzelnen bronchoskopischen Befunddoma-
nen zeigte Starken und Schwachen des Verfahrens auf. Mit einem Fragebogen zu Ausbildung und
Erfahrung der Beobachter wurde versucht, Ursachen fiir die Abweichung vom Referenzbefund zu
identifizieren. Die dabei ermittelten EinflussgroRen der Befundrichtigkeit konnen zur Gestaltung
eines evidenzbasierten Ausbildungscurriculums in der padiatrischen Bronchoskopie herangezo-
gen werden. Der in Anlehnung an Vorarbeiten gestaltete Befundfragebogen (Caliebe, 1968; Deut-
sche Gesellschaft flir Endoskopie, 1974; Ernst, Becker, 2001; Wunderlich, 1969) ist ein moglicher
Ansatz fir die Entwicklung eines zukinftig einheitlichen Befundschemas in der padiatrischen
Bronchoskopie. Eine einheitliche, gleichzeitig menschen- und maschinenlesbare (,literate pro-
gramming® (Knuth, 1984)), Befunddokumentation ware die Grundlage fiir

- die elektronische Archivierung in standardisierten Formaten wie z. B. DICOM SR (Hussein

u. a., 2004a, 2004b),

« Qualitatsmanagement (Haussinger u. a., 2004),

+ eine evidenzbasierte Ausbildung,

- epidemiologische Untersuchungen,

. telemedizinische Anwendungen und

- Expertensysteme (engl. clinical decision support, CDS) sowie

« multizentrische klinische Studien.

5.1 Untersucher

Die 20 arztlichen Beobachter der Studie rekrutierten sich aus der Arbeitsgruppe Bronchoskopie
der Gesellschaft fiir padiatrische Pneumologie (GPP). Zum Zeitpunkt der Befundung waren sie
bei einem Median von 42 Jahren zwischen 34 und 59 Jahre alt.

Bei 62 % der Teilnehmer waren Hospitationen Bestandteil der Ausbildung: im Median wurden
2,5 Hospitationen mit einer medianen Dauer von 28 Tagen absolviert. Drei Viertel der Hospitatio-
nen fanden an einer Universitatsklinik statt. Woméglich waren im Falle der Extremwerte eher
Ausbildungsabschnitte gemeint, in denen die Bronchoskopie im Fokus stand. Folgt man dieser
Interpretation, wurden im Falle der beiden extremsten Angaben hinsichtlich der Anzahl an Hos-
pitationen (110 Hospitationen mit 730 Tagen und 20 Hospitationen mit 124 Tagen) in etwa wo-
chentliche Ausbildungsphasen praktiziert. Die Variabilitat bei den Angaben zu Anzahl und Lange
der Hospitationen spricht dafir, dass der Begriff ,Hospitationen® offenbar unterschiedlich inter-
pretiert wird. Vielerorts scheint ein zeitlich begrenztes Curriculum von etwa einem Monat eta-
bliert zu sein. In einigen Fallen wurden aber offenbar keine Hospitationen im Sinne eines zeitlich
klar umrissenen Blockpraktikums angeboten, sondern praktische Fertigkeiten in Bronchoskopie,
eher begleitend zur regularen Weiterbildung, in etwa wochentlichen Abschnitten gelehrt. Solche
Ausbildungsabschnitte wurden von den knapp 40 % Untersuchern ohne Hospitationen mogli-
cherweise nicht im Sinne von ,Hospitationen®, sondern im Sinne regularer Ausbildung in Bron-
choskopie verstanden.
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Abbildung 5.1: Hospitationen
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Zwei Drittel der Untersucher (67 %) hatten in Ihrer Ausbildung einen Bronchoskopiekurs von
im Median 7 tagiger Dauer besucht. Die Ausbildung dauerte im Median 2 Jahre und erfolgte in
knapp zwei Dritteln der Falle (65 %) an einer Universitatsklinik. Dabei wurden im Median 40, im
Mittel 76 flexible Bronchoskopien durchgefiihrt. Median und Mittel liegen somit deutlich unter
der im Ausbildungskatalog des Schwerpunktes ,,Kinderpneumologie“ derzeit (2016) geforderten
Mindestanzahl von 100 flexiblen Bronchoskopien.

Praktische Erfahrung in starrer Bronchoskopie sammelten wahrend der Ausbildung zwei Drit-
tel der Teilnehmer (65 %), die im Median 20 und im Mittel 42 starre Bronchoskopien durchfiihr-
ten. In interventioneller Bronchoskopie wurden nur 15 % der Teilnehmer geschult. Sie gaben an
5, 6 bzw. 25 Interventionen wahrend der Ausbildung durchgefiihrt zu haben. Offenbar bleiben In-
terventionen meist erfahrenen Kollegen vorbehalten und sind damit selten Bestandteil der Aus-
bildung. Dem entsprechend sind fiir die Disziplinen starre bzw. interventionelle Bronchoskopie
im Ausbildungskatalog des Schwerpunktes ,,Kinderpneumologie“ keine Richtzahlen vorgesehen.

Bis auf eine Ausnahme und einen Fehlwert verfligten samtliche Teilnehmer lber die Anerken-
nung des Facharztes fiir Kinderheilkunde. Die Erfahrung in flexibler Bronchoskopie lag bei im
Median 200 und im Mittel 285 Bronchoskopien. Knapp die Halfte der Untersucher (9 bzw. 45 %)
hatte mit im Median 50 Eingriffen (Mittel 86) Erfahrung in starrer Bronchoskopie. Ein knappes
Drittel (6 bzw. 30 %) hatte auch Erfahrung in interventioneller Bronchoskopie gesammelt. Die
Halfte dieser Untersucher machte keine Angaben zur Anzahl der Eingriffe, die verbliebenen 3 Un-
tersucher gaben 7, 80 bzw. 100 interventionelle Bronchoskopien an. Drei Viertel der Befunder
sammelten ihre Erfahrung an einer Universitatsklinik.

Fazit 1: Untersucher

Die Befunder dieser Studie sind liberwiegend Facharzte aus dem universitaren Umfeld, die be-
reits umfangreiche Erfahrung in der padiatrischen Bronchoskopie gesammelt haben und als
Spezialisten gelten diirfen.

5.2 Bildqualitat

Die objektive Bildqualitat war wegen der verschiedenen Gerate, auf denen das Videomaterial bei
der Befundung dargestellt wurde, nicht bestimmbar, wurde aber im Wesentlichen durch das
VHS-Videoformat als ,Flaschenhals“ definiert. Aus Studien zum Einfluss von Datenkompressi-
onsverfahren auf die Befundung, lasst sich analog schlieen, dass das VHS-Format fiir die meis-
ten Befundkategorien ausreichend sein sollte (Rabenstein u. a., 2002; Seidenari u. a., 2004). Eine
Ausnahme hierzu bildet vermutlich die Schleimhautbeurteilung, fiir die eine moglichst hohe Auf-
l6sung von besonderer Bedeutung ist. So konnten wir z. B. zeigen, dass Hyperamie der wichtigs-
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te prognostische Faktor des Befundes ,Entziindung® ist. Im Rahmen dieser Arbeit wurde eine
subjektive Einschatzung der Videoqualitat erhoben, die sich aus den Kriterien technische Bild-
qualitat, ausreichende Aufnahmedauer und Aufnahmesituation zusammensetzt. Nach allen Kri-
terien wurde die Videoqualitat Gberwiegend als ,,gut” bewertet, wobei der subjektive Eindruck
der Befunder erheblich variierte.

Abbildung 5.2: Videoqualitat

Bildqualitat Aufnahmedauer Aufnahmesituation

zu kurz 20% schlecht 20%

Angab: rechend- B Angabe

gut 50% qut 41% gut 61%

ausreichend 28% chlecht 15%

ngabe 19¢

Subjektive Bewertung von Bildqualitét, Aufnahmedauer und Aufnahmesituation.

Fazit 2: Bildqualitat

Da die objektive Bildqualitat wegen unterschiedlicher Anzeigegerate in dieser Studie nicht be-
stimmbar war, wurde eine subjektive Einschdatzung erhoben, die sich aus Bildqualitat, Aufnah-
medauer und Aufnahmesituation zusammensetzt. Die Mitschnitte wurden zwar durchaus varia-
bel, aber in allen Qualitaten liberwiegend als ,,gut” bewertet. In Zusammenschau mit Arbeiten,
die keinen wesentlichen Einfluss von Kompressionsverfahren auf die Befundung zeigen konnten,
nehmen wir an, dass die Bildqualitat als limitierender Faktor der Befundiibereinstimmung weit-
gehend ausgeschlossen werden kann. Ausnahmen hiervon sind womoglich Befunde zu Schleim-
hautbeschaffenheit, bei denen der Auflésung besondere Bedeutung zukommt.

5.3 Auswertung

Trotz der hohen Relevanz fiir die medizinische Versorgung und klinische Forschung finden sich
Analysen der Ubereinstimmung einer gréReren Anzahl von Befundern in der medizinischen Lite-
ratur vergleichsweise selten. Meist werden nur 2, selten mehr als 5 Beurteiler miteinander vergli-
chen. Es ist anzunehmen, dass hierfir mehrere Faktoren ausschlaggebend sind. Trotz der zuneh-
menden Durchdringung der Medizin mit elektronischer Datenverarbeitung beschrankt sich die
maschinenlesbare Kodierung klinischer Informationen immer noch vorwiegend auf Diagnosen
(ICD-10) und Abrechnungsdaten (DRG). Klinische Befunde werden weiterhin in unstrukturiertem
Freitext erfasst, wobei weder eine einheitliche, definierte Terminologie, noch standardisierte Ab-
kurzungen Verwendung finden. Abseits des DICOM-Formates fiir Medizinische Bildgebung sind
kaum Datenformate fiir den elektronischen Austausch etabliert. Klinische Befunde sind systema-
tischen oder gar zentreniibergreifenden Auswertungen damit weitgehend unzuganglich. In der
Folge beschranken sich Analysen meist auf zusatzlich zur klinischen Routine im Rahmen von Stu-
dien erhobene Daten. Dabei wird meist auf Scores zurlickgegriffen, die auf einzelne Phanomene
abzielen. Klassifikationssysteme, welche die standardisierte Dokumentation einer umfangrei-
cheren Untersuchung erlauben, fehlen. Die einzige uns bekannte Ausnahme bildet derzeit das
AMDP-System in der Psychiatrie. Viele der fir die statistische Auswertung der Inter-Untersucher-
Variabilitat geeigneten MalRzahlen, wie z. B. das Kappa nach Fleiss, sind in gangiger Statistiksoft-
ware nicht implementiert bzw. nur umstandlich oder eingeschrankt uber die graphische Benut-
zeroberflache zuganglich. Zwar gibt es Spezialanwendungen und auch Makros fiir die Tabellen-
kalkulation Excel (Gwet, 2011; Mackinnon, 2000), die eine komfortable Berechnung der Uberein-
stimmung einzelner Untersucherpaare ermoglichen. Varianten des klassischen Kappa Cohen,
welche die Ubereinstimmung zwischen mehreren Untersuchern erlauben, sind aber wenig ver-
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breitet. Umfangreichere Analysen (z. B. paarweises Kappa bei mehreren Untersuchern, Kappa je
Kategorie etc.) erreichen rasch eine Komplexitat, die praktisch nur noch mithilfe einer Datenbank
und malRgeschneidertem Programmcode bewaltigt werden kann. Klare Kriterien zur Beurteilung
von Kappawerten gibt es nicht. Die Vergleichbarkeit zwischen verschiedenen Studien ist proble-
matisch, da Kappawerte von Pravalenz und dem jeweiligen Klassifikationssystem beeinflusst
werden. Letzteres ist ein wichtiger Grund, warum einheitliche Befundsysteme einen entschei-
denden Fortschritt flir die Untersuchung der Inter-Beobachter-Variabilitdt und diagnostischen
Genauigkeit bedeuten: da Anzahl und Auspragung der Befundvariablen klar definiert sind, wer-
den Kappawerte zentreniibergreifend vergleichbarer.

Tabelle 5.1: Treffer einer Pubmed-Recherche zu Multi-Rater-Kappas

Kappa Fleiss Kappa Light Kappa Conger
+ ,inter rater” 95 29 0
+ inter observer 83 78 0
+ ,agreement” 330 483 1

GemdR Rechercheergebnis im Herbst 2016.

Um die Qualitat der Publikationen von Studien zur diagnostischen Genauigkeit zu verbessern
wurden ,Standards for Reporting of Diagnostic Accuracy” (STARD) vorgeschlagen, an denen sich
auch diese Studie orientiert.

5.3.1 Syndromale Ubereinstimmung

»Das Ganze ist mehr als die Summe seiner Teile“ wird Aristoteles sinngemal} in seiner Metaphy-
sik zitiert. Diese alte Weisheit gilt in besonderem MalRe fiir klinische Befunde, bei denen mehrere
Symptome ein Syndrom bilden. So sind die Einzelbefunde Erythem, Schwellung und Hyperse-
kretion fiir sich genommen, womaoglich noch bedeutungslos. Zusammen sind sie jedoch patho-
gnomisch fiir eine Entziindung. Kombinierte bzw. mehrfache Stenosen sind therapeutisch an-
ders zu bewerten, als ein isolierter lokaler Befund. Syndrome konnen jedoch bei herkdmmlichen
Auswertungsmethoden auf Ebene einzelner Variablen nicht untersucht werden. Im Rahmen die-
ser Studie wurde daher ein Verfahren zur Auswertung der syndromalen Ubereinstimmung er-
probt und mit den Ergebnissen der Einzelbefunde verglichen. Hierzu wurden Einzelbefunde zu
Mehrfachbefunden aggregiert, indem die binaren Werte der Einzelbefunde zu mehrstelligen Zah-
len zusammengefligt wurden. Uber diese mehrstelligen Kombinationen der Einzelbefunde ent-
steht fur jedes beobachtete Syndrom ein eindeutiger Identifikator, mit dessen Hilfe die Vertei-
lung der Syndrome konstruiert werden kann. So werden Befundkombinationen der statistischen
Auswertung zuganglich. Hierdurch ergibt sich ein wesentlich differenzierteres Bild der Befun-
dung als auf Ebene der Einzelbefunde. Auf diese Weise konnten aus Einzelbefunden auch Kappa-
Werte fiir Gibergeordnete anatomische Abschnitte abgeleitet werden.

5.3.2 Kappa bei mehreren Befundern und Goldstandard

Das klassische Kappa nach Cohen ist nur fiir die Ubereinstimmung zweier (gleichwertiger) Be-
funder definiert. Fiir die Ubereinstimmung mehrerer Befunder wurden Varianten von Kappa ent-
wickelt. Prominentester Vertreter ist das Kappa Fleiss (Fleiss, 1971), weitere Vertreter sind das
Kappa Light (Light, 1971) und das Kappa Conger (Conger, 1980). Wie Kappa Cohen untersuchen
diese MaRzahlen jedoch die Ubereinstimmung zwischen gleichberechtigten Befundern. Uns ist
keine Variante von Kappa bekannt, die den Vergleich mehrerer Befunder zu einer Referenz er-
laubt. Vereinzelt wurden hierfur zwar Mafldzahlen vorgeschlagen, wie z. B. der G-Index. Der G-In-
dex ist jedoch derzeit in keiner gangigen Statistiksoftware verflighar und wurde nach unserer
Kenntnis in keiner medizinischen Publikation zur Beobachteriibereinstimmung jlingeren Datums
praktisch angewandt. Ein mogliches Vorgehen, um trotz der Beschrankung auf zwei Untersucher,
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mit Kappa Cohen eine Gruppe von Befundern zu einer Referenz zu vergleichen, ist die paarweise
Bestimmung von Kappa Cohen fiir jeden einzelnen Befunder und den Goldstandard mit an-
schliefender Bildung des Mittelwertes. In dieser Arbeit wurde ein anderer Ansatz verfolgt, den
wir als vereintes Kappa Cohen (engl. unified) bezeichnen. Beim vereinten Kappa Cohen werden
die Befunder zu einem virtuellen Befunder vereint. Der virtuelle Befunder wird dann mit dem
Goldstandard verglichen. Wie beim paarweisen Kappa Cohen wird der Befund der Referenz da-
bei, entsprechend der Anzahl der zu vergleichenden Befunder, mehrfach gewichtet. Das Modell
des vereinten Kappa betont, dass es um eine Analyse der Gesamtheit der Befunder im Vergleich
zum Goldstandard geht, weniger um einen Vergleich einzelner Befunder. Vorteil dieses Verfah-
rens ist u. a., dass Befunder und Referenz in einer einzigen Kontingenztafel verglichen werden
konnen (anstatt in vielen separaten). Der Vergleich in einer einzigen Kontingenztafel ist insbeson-
dere hinsichtlich der syndromalen Ubereinstimmung von Bedeutung. Die Kontingenztafel des
vereinten Kappas stellt das gesamte Spektrum aller gewahlten Befundkombinationen dar. Beim
paarweisen Kappa konnen die Befundkategorien in jeder einzelnen paarweisen Kontingenztafel
variieren. In die Berechnung von Kappa Cohen kdnnen jedoch nur die zwischen Befunder(n) und
Referenz tUberlappenden Befundkategorien einbezogen werden. Nicht Uiberlappende Kategorien
werden zu Fehlwerten, deren Anteil Gber die ,,Datenabdeckung® angegeben wurde. Gemal den
Erfahrungen dieser Arbeit liegt das vereinte Kappa tendenziell leicht liber dem paarweisen Kap-
pa, aber in der gleichen Groflenordnung.

Fazit 3: Auswertung

Im Rahmen dieser Studie wurden Varianten bzw. Erweiterungen klassischer Methoden der Aus-
wertung der Inter-Beobachter-Variabilitat etabliert. Als MaRRzahl fir die referenzunabhangige
Ubereinstimmung von Befundern in positiven Befunden wurde die ,durchschnittliche positive
Ubereinstimmung* vorgeschlagen. Durch Aggregation von Einzelbefunden zu Mehrfachbefunden
wurde die Abstraktion vom Symptom zum Syndrom nachgebildet. Hierdurch kénnen die Vertei-
lungen von Befundkombinationen bzw. Syndromen untersucht und auf ihre Konkordanz inner-
halb der Befunder und zum Goldstandard tberprift werden. So kann z. B. zwischen einfachen
und mehrfachen Stenosen differenziert werden. Die Methode erlaubt auch aus Einzelbefunden
Gesamtbefunde fir Gibergeordnete Abschnitte zu konstruieren. Aus den Befunden zur supraglot-
tischen, glottischen und subglottischen Stenoselokalisation kann beispielsweise ein Gesamtbe-
fund zur Stenoselokalisation im Larynx abgeleitet werden. Diese Abstraktion ist iber mehrere
Ebenen moglich, sodass die Befunde aus Larynx, Trachea und Bronchien in einem zweiten
Schritt zu einem Gesamtbefund fiir die unteren Atemwege fusioniert werden konnten. Das Kap-
pa nach Cohen ist nur fiir zwei gleichberechtigte Beurteiler definiert. In dieser Arbeit wurde ein
Berechnungsmodus erprobt, mit dem Kappa Cohen zum Vergleich einer Gruppe von Befundern
mit einer Referenz herangezogen werden kann. Die Befunder werden dabei zu einem virtuellen
Befunder vereint, der anschlie®end mit dem Goldstandard verglichen wird. Die Methode wird
daher als ,vereintes“ Kappa Cohen bezeichnet. Die Ergebnisse dieses Verfahren wurden mit dem
Mittelwert aller paarweisen Kappawerte zwischen Befundern und Referenz verglichen, wobei
beide Kappa-Werte stets in der gleichen Grofienordnung lagen. Meist lagen die vereinten Kappa-
werte etwas Uber den paarweisen. Diese Verfahren sind als Vorschlage zu verstehen, wie metho-
dische Liicken bei der Anwendung von Kappa zur Analyse von Syndromen und zum Vergleich ei-
ner Gruppe von Befundern mit einer Referenz geschlossen werden konnten.
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5.4 Befundiibereinstimmung

Mit dem Befundbogen wurden von den 20 teilnehmenden Untersuchern im multiple-choice-Ver-
fahren standardisierte Befunde zu einer Bibliothek aus 42 Videomitschnitten erhoben, die den
Groldteil des in der Praxis relevanten Befundspektrums padiatrischer Bronchoskopie reprasen-
tiert. Der Befundbogen ging dabei auf Stenosen, die Schleimhautbeschaffenheit, Entziindung,
Malazie, Pulsationen und Kompressionen ein. Die Ubereinstimmung zum Goldstandard wurde
nach den Kriterien Deskription, Prazision und Richtigkeit analysiert. Die Deskription beschreibt
die Verteilung der Befunde bei den Untersuchern im Vergleich zum Goldstandard. Die Prazision
untersucht die Ubereinstimmung der Untersucher untereinander (KenngroRe Kappa Fleiss). Die
Richtigkeit (KenngroRe Kappa Cohen) stellt die Ubereinstimmung der Untersucher mit dem
Goldstandard dar.

5.4.1 Hauptdiagnose

Die Hauptdiagnose wurde im Freitext angegeben und sekundar in die Kategorien ,falsch®, ,rich-
tig“ und ,,ahnlich® klassifiziert. Die Kategorie ,,ahnlich“ soll dabei der unterschiedlichen Nomen-
klatur der Freitextangaben gerecht werden und ist am ehesten im Sinne von ,,synonym*® zu ver-
stehen. Mit 45,2 % stimmte knapp die Halfte der Diagnosen mit dem Referenzbefund des Golds-
tandards Uberein, 15,5 % der Diagnosen waren ahnlich. Insgesamt wurde also bei gut 60 % der
Videos eine korrekte Diagnose gestellt. In 28,8 % wich die Diagnose erheblich ab, sodass sie im
Kontext dieser Studie als falsch angesehen wurde. In 11 % der Falle wurde keine Diagnose ange-
geben.

Die Verlasslichkeit von Diagnosen ist vergleichsweise schlecht untersucht und wird gerne
uberschatzt (Meyer AD u. a., 2013). Trotz einer zunehmend hoch technisierten Medizin tragt die
Anamnese in der klinischen Praxis unverandert den groRten Anteil zur Diagnosefindung bei
(Hampton u. a., 1975; Peterson u. a., 1992). In einer Studie zur Differentialdiagnose bei primaren
Lungentumoren stellten 6 erfahrene Untersucher die abschliefende Diagnose eines Malignoms
(dichotome Skala) zu 57 - 77 % (Mittel 64,6 %) alleine aufgrund klinischer Angaben (Segnan u. a.,
1992). Zusatzliche Rontgenbilder veranderten den Prozentsatz auf 78 - 92 % (Mittel 84,5 %), ein
zusatzlicher bronchoskopischer Befund auf 70 - 94 % (Mittel 82,9 %) und histologische Befunde
auf 90 - 99 % (Mittel 95,5 %). In der Literatur zu Bronchoskopien bei Kindern und auch Erwachse-
nen sind uns gegenwartig (2016) keine Studien bekannt, die zum direkten Vergleich der Verlass-
lichkeit von Diagnosen herangezogen werden konnten. Am ehesten vergleichbar sind Untersu-
chungen aus der gastroenterologischen Endoskopie bei Erwachsenen. Diese Untersuchungen
sind jedoch auf einzelne Diagnosen wie z. B. Polypen beschrankt und beziehen eine erheblich
kleinere Anzahl von Untersuchern ein. Eine Studie, die umfangreiche endoskopische Befunde
vergleicht, haben wir im Rahmen der ausfiihrlichen Literaturrecherche nicht gefunden®. Eine der
ausfuihrlichsten Studien in der Endoskopie untersuchte die Klassifikation kleiner kolorektaler Po-
lypen (<1cm) in Adenome bzw. Hyperplasien, wobei histologische Befunde als Goldstandard
herangezogen wurden (Repici u. a., 2016). Eine Videobibliothek von 55 Polypen wurde von 6 Un-
tersuchern gemaR der NICE* Klassifikation mit Unterstiitzung von FICE®, einer virtuellen Farb-
darstellung der Neoangiogenese und des Schleimhautreliefs, befundet. Die diagnostische Ge-
nauigkeit lag insgesamt bei 77 %. In der Subgruppe der subjektive unsicheren Diagnosen bei
64 %.

%Recherche (iber PubMed u. a. mit den Suchbegriffen ,inter observer, ,inter rater und ,diagnosis agreement“+ ,bron-
choscopy“ bzw. ,,endoscopy”

%Narrow-band Imaging International Colorectal Endoscopic (NICE)

¥ Fujinon Spectral Imaging Color Enhancement (FICE) ist eine Alternative zum Narrow band imaging (NBI)
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Die Ubereinstimmung in der Hauptdiagnose von gut 60 % in der vorliegenden Studie erscheint
somit erfreulich hoch. Insbesondere wenn man bertcksichtigt, dass ohne jegliche Hintergrund-
information zu den Patienten befundet wurde, keine unterstiitzende bildgebende Techniken ein-
gesetzt wurden (keine FICE) und Freitextdiagnosen bei breitem Befundspektrum angegeben wur-
den. Gleichzeitig wird deutlich, dass klinische Angaben zu Vorgeschichte und Beschwerden auch
fur die Bronchoskopie von entscheidender Bedeutung sind und eine isolierte Beurteilung aus-
schlieBlich auf Grundlage von Bildmaterial oft problematisch ist.

5.4.2 Stenosen

Die Beurteilung und Behandlung von Stenosen zahlt zu den wichtigsten Domanen der padiatri-
schen Bronchoskopie. Dabei geht es insbesondere um die Einschatzung von Grad und Lage der
Stenose. Erganzend wurden die morphologischen Kriterien kurzstreckig/langstreckig, membra-
noés und ringformig erfragt, Merkmale, die in der Differentialdiagnose von pneumologischen
Krankheitsbildern hilfreich sind.

5.4.2.1 Stenosegrad

Der Stenosegrad wurde zunachst als freie Prozentzahl angegeben und sekundar leicht modifi-
ziert (siehe Einleitung) nach Myer-Cotton klassifiziert. Die Untersucher sahen 441 Stenosen in 40
der 42 Videos, der Goldstandard 740 Stenosen in 36 Videos. Uberraschend wurden trotz des rela-
tiv groben, vierklassigen Myer-Cotton-Schemas bei der Beurteilung des maximalen Stenosegra-
des nur eine geringe Ubereinstimmung erzielt und das selbst bei hochstgradigen Stenosen. Das
Kappa nach Fleiss als MaR der Ubereinstimmung innerhalb der Befunder erreicht bei hochgradi-
gen Stenosen Grad Il und IV mit 0,264 bzw. 0,275 zwar die besten Werte, ist aber absolut gesehen
im Sinne einer lediglich schwachen Ubereinstimmung zu bewerten. Im Vergleich zum Goldstan-
dard wurde in der Klasse Ill mit einem Kappa Cohen von 0,232 die beste Ubereinstimmung er-
zielt, die ebenfalls schwach ist. Ausgerechnet bei hochstgradigen Stenosen findet sich hingegen
kaum eine Ubereinstimmung mit dem Goldstandard.

Tabelle 5.2: maximaler Stenosegrad (modifizierte Mayr-Cotton Klassifikation)

Befund Befundverteilung A Prazmon L nghtlgkelt
Ubereinstimmung der Befunder | Ubereinstimmung mit Goldstandard als Referenz
® e}
Referenz Befunder o . 2.
2 Kappa Fleiss = Kappa Cohen
Anzahl verschiedener < & .
» | @ @ < 2 3
@ < 3 = :
Stenosegrad & § L. g g g 2
_ — 3 > o — — =
Myer. (.:Ott_on g a 2 o Q g- Kappa modifizierte Qi g' Kappa modifizierte
Klassifikation “® 5 = = |B | nach Kassifikation| ¥ 2 | nach Klassifikation
§ = L é < g Fleiss  nach Landis o) Cohen nach Landis
& o = A c -
o N N » =] S
L S L @ =
gesamt 42 [840] 461 20 40 25,0 0,201 schwach 33,9 34,5 0,139 gering
keine Angabe 0 379 20 42 | 46,1 0,272 schwach NA NA NA NA
keine Stenose 5[100] 20 4 14 11,0 1 0,013 keine 69,2 45,0 0,529 gut
Grad | 2[40] 146 20 36 23,3 0,111 gering 60,0 4,1 0,038 keine
Grad Il 8[160] 100 19 32 20,5 0,078 kaum 29,6 29,0 0,1 kaum
Grad Il 16[320] 162 20 28 | 32,9 00264 schwach |469 654 0,232 schwach
Grad IV 11[220] 33 14 11 23,3 | 0,275 schwach 9,7 33,3 0,043 kaum

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die Gewichtung der Befunde
des Goldstandards angegeben. Da jeder Befund mit dem Goldstandard verglichen wird, ergibt sich bei 20 Befundern
fiir die Gewichtung der Befunde des Goldstandards der Faktor 20.

208 INTER BEOBACHTER VARIABILITAT IN DER PADIATRISCHEN BRONCHOSKOPIE



5.4 BEFUNDUBEREINSTIMMUNG

Eine Erklarung fiir dieses kontraintuitive Ergebnis findet sich nicht nur in den unterschiedlichen
absoluten Haufigkeiten von Stenosebefunden (441 vs. 740), sondern auch in unterschiedlichen
Haufigkeiten innerhalb der vier Befundklassen der (leicht modifizierten) Myer-Cotton-Klassifkati-
on. Das paarige Histogramm der Befundhaufigkeiten (Abbildung 5.3a) zeigt deutlich divergente
Pravalenzen zwischen Untersuchern und dem Goldstandard in den einzelnen Befundklassen:
wahrend die Untersucher viele geringradige Stenosen der Klasse | sahen, aber nur wenig hochst-
gradige der Klasse 1V, ist es beim Goldstandard genau umgekehrt. Nur in den beiden mittleren
Klassen (Il und Ill) gibt es in etwa vergleichbare Pravalenzen. Der McNemar Test - als Indikator er-
heblich abweichender Randsummen -fallt nur in Klasse Il nicht signifikant aus. Die Ubereinstim-
mung zwischen Untersuchern und dem Goldstandard bei hochstgradigen Stenosen ist also
schon alleine aufgrund unterschiedlicher Pravalenzen - absolut, wie auch innerhalb der Steno-
segrade - gering. Auch MalRzahlen wie z. B. Kappa werden erheblich von unterschiedlichen
Randsummen beeintrachtigt (Gwet, 2002).

Die Fehlklassifikationen im Vergleich zum Goldstandard sind jedoch auch in den Klassen 2
und 3 nach Myer-Cotton mit vergleichbaren Befundhaufigkeiten erheblich. Die unterschiedlichen
Befundpravalenzen kénnen also nur einen Teil der geringen Ubereinstimmung erkldren. Wie aus
der Kontingenztafel (Tabelle 5.3) hervorgeht und in Abbildung 5.4 illustriert wird, werden die Ste-
nosen keineswegs nur in benachbarte Klassen eingestuft. Hochstgradige Stenosen der Klasse 4
werden nicht nur in Klasse 3, sondern haufig auch in Klasse 2 und sogar Klasse 1 eingestuft. Eini-
ge Untersucher sahen sogar gar keine Stenose. Stenosen der Klasse 3 werden fast ebenso haufig
als zweitgradig wie auch als erstgradig bewertet. Mittelgradige Stenosen der Klasse 2 werden
meist als erstgradig unterschatzt. Nur geringradige Stenosen der Klasse 1 zeigen die erwarteten,
steil abfallenden Saulen in benachbarten Befundklassen.

Abbildung 5.3: Vergleich Befundung Stenosegrade nach Myer-Cotton (modifiziert)

a) gepaartes Histogramm b) Bangdiwala-Diagramm
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a) Die paarigen Balkendiagramme stellen die Befundhdufigkeiten der Stenosegrade gemdl3 der (modifizierten) Myer-
Cotton-Klassifikation bei den Untersuchern denen des Goldstandards gegeniiber. Die Befundhdufigkeiten sind in der Kon-
tingenztafel (Tabelle 5.3) als Randsummen représentiert. b) Das Bangdiwala-Diagramm vergleicht die bei Abwesenheit
von Fehlklassierungen gemél3 Randsummen zu erwartenden Héufigkeiten (Rechtecke) mit den beobachteten Héaufigkei-
ten (schwarze Quadrate) fiir die von Untersuchern und Goldstandard einheitlich klassierten Félle. Bei gleichen Prévalen-
zen zwischen Untersuchern und Goldstandard werden die Rechtecke zu Quadraten (siehe Klasse 2 nach Mayr-Cotton).
Bei gleichen Prdvalenzen in allen Klassen liegen die Schnittpunkte der Rechtecke auf der Diagonalen.
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In den Klassen 2 - 4 nach Myer-Cotton ist eine klare Tendenz zur Unterschatzung des Stenosegra-
des erkennbar. Die Untersucher schatzen die in den Videos gezeigten Stenosen also offenbar ge-
nerell etwas weniger ausgepragt ein als der Goldstandard. Studien zur GroRenbeurteilung in der
Endoskopie beschrieben ebenfalls eine systematische Unterschatzung der GroRe von Objekten
(Fennerty u. a., 1993; Margulies u. a., 1994). Im Unterschied zur hier beobachteten Tendenz war
die Bezugsgrolde jedoch die tatsachliche ObjektgroRe, was z. B. durch Distorison der Linsen des
Bronchoskops (Masters u. a., 2005) erklart werden kann.

Moglicherweise spielen auch psychophysikalische Effekte bei der Beurteilung des Stenosegra-
des eine Rolle. Untersuchungen aus der Kartographie (Chang, 1977; Cox, 1976; Ekman, Junge,
1961; Flannery, 1971; Meihoefer, 1973), Statistik (Cleveland u. a., 1982; Croxton, 1932) und Psy-
chologie (Teghtsoonian, 1965) zeigen eine tendenzielle Unterschatzung der Verhaltnisse von
Kreisflachen. Die Verhaltnisse von Balken zueinander werden verlasslicher geschatzt, als die von
Kreisen (Croxton, 1932: S. 55-56): Kreisflachen mit Faktor 2 werden im Durchschnitt als 1,7 fach
eingeschatzt, Kreisflachen, die sich um den Faktor 10 unterscheiden, dagegen nur als um Faktor
6 differierend empfunden (Teghtsoonian, 1965: S. 394). Das Webersche Gesetz sagt voraus, dass
der kleinste wahrnehmbare Unterschied mit zunehmender Grofie des Reizes abnimmt. Demnach
waren Unterschiede bei hohergradigen Stenosen grober beurteilbar als bei niedriggradigen -
vielleicht ein Grund fur die bei hohergradigen Stenosen beobachtete deutlich hohere Variabilitat
im Vergleich zu niedriggradigen Stenosen (Abbildung 5.4).

Tabelle 5.3: Kontingenztafel maximaler Stenosegrad

Mc Nemar Goldstandard Randsummen
<0,01 keine Stenose  Grad | (<50%) Grad Il (51-70%) Grad Ill (71-90%) Grad IV (>90%)

@ keine Stenose 9 1 2 3 5 20
2  GradI<50% 4 6 57 44 35 146
§ Grad 11 51-70% 0 2 29 51 18 100
S Grad Il 71-90% 0 1 10 106 45 162
Grad IV >90% 0 0 0 22 11 33

13 10 98 226 114 461

Randsummen

Der McNemar Test priift die Homogenitit der Randsummen. Das signifikante Testergebnis belegt erheblich
divergierende Befundverteilungen zwischen den Befundern und dem Goldstandard.

Abbildung 5.4: Befundverteilungen der Untersucher in der Myer-Cotton-Klassfikation
Keine Stenose Klasse 1 Klasse 2 Klasse 3 Klasse 4

0 1 2 3 4 0 1 2 3 4 o 1 2 3

Die Saulendiagramme illustrieren die Befundverteilungen der Untersucher in den einzelnen Klassen der Myer-Cotton
Klassifikation. Die Sdule der (geméf3 dem Goldstandard) jeweils korrekten Befundklasse ist grau hervorgehoben.

Insgesamt suggerieren die Daten, dass die Beurteilung des Stenosegrades rein auf Grundlage der
Videomitschnitte unzuverlassig ist. Eine mogliche Erklarung hierfiir konnten klinische Angaben
und Voruntersuchungen zu den Beschwerdebildern der Patienten sein, die zwar dem Goldstan-
dard, nicht aber den Untersuchern bekannt waren. So wird die Indikation zu einer Bronchosko-
pie z. B. haufig aufgrund einer klinisch apparenten Dyspnoe bzw. eines Stridors gestellt, was si-
cherlich einen Beobachtungsbias hinsichtlich des zu erwartenden Stenosegrades erzeugt.
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5.4.2.2 Stenoselokalisation

Die Stenoselokalisation konnte mit einem auf die Anwendung in der Bronchoskopie zugeschnit-
tenem vereinfachten Schema der Atemwege beurteilt werden, das den Larynx in supraglottisch,
glottisch und subglottisch differenzierte, die Trachea in ein proximales, mittleres und distales
Drittel unterteilte und den Hauptbronchus in rechts und links. Die Lappenbronchien wurden
rechts in Ober-, Mittel- und Unterlappen, links in Oberlappen, Lingula und Unterlappen einge-
teilt. Befundverteilung, Prazision und Kappa wurden sowohl auf Ebene der Einzelbefunde, als
auch syndromal auf Ebene der jeweils Ubergeordneten anatomischen Abschnitte Larynx, Tra-
chea, Hauptbronchus und Lappenbronchien analysiert. AbschlieRend wurden die Stenoselokali-
sationen auch abschnittsiibergreifend im Sinne eines Gesamtbefundes der Stenoseloklisation in-
terpretiert.

5.4.2.2.1 Larynx

Supraglottische und glottische Stenosen wurden nur in etwa einem Viertel der Falle erkannt,
subglottische Stenosen hingegen in fast 60 % der Falle. Der Befund einer supraglottischen Steno-
se war mit einem positiven pradiktiven Wert von ca. 60 % am unzuverldssigsten. Wurden glotti-
sche Stenosen erkannt, war dieser Befund mit einem positiven pradiktiven Wert von ca. 75 % ge-
nauso verlasslich wie der Befund subglottischer Stenosen. Stenosen im Larynx werden sowohl
innerhalb der Befunder untereinander (Kappa Fleiss) als auch im Vergleich zum Goldstandard
(Kappa Cohen) mit von proximal nach distal zunehmender Verlasslichkeit erkannt. Das gilt auch
fir die pravalenzunabhangigen Mafizahlen Odds ratio (OR) und Area Under Curve (AUC). Die Kon-
tingenztafel und das Assoziationsdiagramm der Kombinationsbefunde zeigen, dass singulare
Stenoselokalisationen im Larynx vergleichsweise sicher erkannt werden, bei Kombinationen von
Stenosen in mehreren Abschnitten gibt es so gut wie keine Ubereinstimmung. Der liberwiegende
Anteil der Fehlklassifikationen geht auf falsch negative Befunde zurtick. Die Uneinigkeit zwischen
dem Goldstandard und den Untersuchern besteht also weniger in der unterschiedlichen Beurtei-
lung der Lage von Stenosen als in der prinzipiellen Frage ihrer Existenz. Eine Erklarung dafir,
dass die Lage subglottischer Stenosen mit Abstand am zuverlassigsten beurteilt wird, kdnnte
darin liegen, dass die Pravalenz subglottischer Stenosen im Klinikalltag vermutlich am hochsten
ist und die Untersucher hierdurch im Erkennen dieses Befundes besonders erfahren sind.

5.4.2.2.2 Trachea

Stenosen im mittleren Drittel der Trachea werden mit einer Sensitivitat von knapp 50 % am si-
chersten erkannt. lhr positiver pradiktiver Wert ist mit ebenfalls knapp tiber 50 % aber am nied-
rigsten. Der positive pradiktive Wert von Stenosen im proximalen und distalen Drittel liegt mit ca.
70 % deutlich dariiber. Die Analyse der Kombinationsbefunde zeigt, dass nennenswerte Uberein-
stimmungen sowohl zwischen den Befundern, als auch zum Goldstandard nur bei singularen
Stenoselokalisationen zu beobachten sind, wobei der Befund einer singularen mittleren Trache-
alstenose gemal dem Goldstandard nicht vorhanden war. Wie im Larynx ist auch in der Trachea
bei den Einzelbefunden eine Zunahme der Prazision und Richtigkeit von proximal nach distal zu
beobachten.

5.4.2.2.3 Hauptbronchus

Auf Ebene der Einzelbefunde wird die Stenoselokalisation in beiden Hauptbronchien in der Half-
te der Falle erkannt. Der pradiktive Wert von Stenosen im rechten Hauptbronchus liegt mit 66,7
uber dem von Stenosen im linken Hauptbronchus mit 61,2. Beidseitigen Stenosen wurden wie
linksseitige Stenosen mit einer Sensitivitat von gut 30 % erkannt. Das Kappa Cohen fiir beidseiti-
ge Stenosen liegt mit 0,392 zwischen dem der linksseitigen und rechtsseitigen Trachealstenosen.
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Sowohl auf Ebene der Einzelbefunde als auch auf Ebene der Kombinationsbefunde zeigte sich
im linken Hauptbronchus eine im Vergleich zu rechts einheitlichere Befundung der Untersucher
untereinander (Kappa Fleiss). Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist hingegen bei Ein-
zelbefunden wie auch Kombinationsbefunden rechtsseitig besser. Falsch negative Befunde ma-
chen bei linksseitigen wie auch bei rechtsseitigen Stenosen des Hauptbronchus einen erhebli-
chen Anteil der Fehlklassifikationen aus, sodass die Kappawerte in der Subgruppenanalyse posi-
tiver Befunde deutlich ansteigen.

5.4.2.2.4 Lappenbronchien

Insgesamt gesehen, sind die fiir die rechten Lappenbronchien erhobenen Zahlen aufgrund der
geringen Pravalenz als nicht reprasentativ einzustufen. Interessant ist jedoch, dass sich der we-
sentliche Anteil der Differenzen auch hier aus falsch-negativen Befunden speist. Die Aussagekraft
der Studie zu Stenosen im linken Lappenbronchus ist eingeschrankt, da sie gemal® dem Refe-
renzbefund des Goldstandards nur im linken Unterlappen zu sehen waren. Dieser Befund er-
reicht allerdings sowohl innerhalb der Untersucher mit einem Kappa Fleiss von 0,375, als auch
im Vergleich zum Goldstandard mit einem Kappa Cohen von 0,615 Spitzenwerte. Mit einem pra-
diktiven Wert von 100 % sind Stenosen im linken Unterlappen der valideste Befund der Studie.
Abseits von Stenosen im linken Unterlappen bewegt sich die Konkordanz der Untersucher auf
Zufallsniveau.

5.4.2.2.5 Vergleich der anatomischen Abschnitte der Stenoselokalisation

Beim Vergleich der anatomischen Abschnitte werden Stenoselokalisationen im Hauptbronchus
am prazisesten und abgesehen von Stenosen im linken Lappenbronchus auch am genauesten
erkannt. Ahnlich einheitlich werden Larynxstenosen von den Untersuchern beurteilt, Tracheal-
stenosen fallen dem gegentiber leicht ab. Deutlich darunter liegen in der Prazision Stenosen in
den Lappenbronchien, wobei bei linksseitigen Stenosen erheblich mehr Befundeinigkeit besteht
als bei rechtsseitigen. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist in Larynx und Trachea
maRig, im Hauptbronchus moderat. Uberraschend ist die Richtigkeit bei Stenosen im linksseiti-
gen Lappenbronchus, die auf Stenosen im linken Unterlappen basieren. Dieser Befund wurde
trotz niedriger Pravalenz am genauesten erkannt.

Die Uberlegenheit bei der Beurteilung des Hauptbronchus und des Larynx hangt vermutlich
mit den visuell eindeutig bestimmbaren anatomischen Lokalisationen zusammen. In diesem
Kontext ist es liberraschend, dass trotz der vagen Untergliederung der Trachea in proximales,
mittleres und distales Drittel eine verhaltnismaRig einheitliche Beurteilung stattfindet.

5.4.2.2.6 Kombinationsbefunde der Stenoselokalisation quer liber Abschnitte

Erganzend wurden auch abschnittslibergreifende Kombinationsbefunde von Stenoselokalisatio-
nen untersucht. Daflir wurde die Befundung nachtraglich so vereinfacht, dass positive Befunde
in einem beliebigen anatomischen Unterabschnitt als positiver Befund des Gibergeordneten Ab-
schnittes gewertet wurden. Hierdurch kann - analog zur syndromalen Analyse innerhalb der
anatomischen Abschnitte - zwischen Einfach- und Mehrfachstenosen differenziert werden. Zu-
dem ist es moglich auf diese Weise Prazision und Richtigkeit fiir die Stenoselokalisation insge-
samt anzugeben.

Prazision und Richtigkeit sind bei Stenosen in nur einem anatomischen Abschnitt am besten.
Dabei liegt die Prazision in allen Abschnitten - mit Ausnahme des rechten Lappenbronchus -
gleich auf. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist bei Trachealstenosen am groRten, ge-
folgt von Larynxstenosen und Stenosen im Hauptbronchus. Im Lappenbronchus findet sich hin-
gegen keine Ubereinstimmung. Wahrend es bei zweifachen Stenosen noch durchaus erkennbare
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Ubereinstimmungen innerhalb der Untersucher wie auch mit dem Goldstandard gibt, ist die
Ubereinstimmung bei Dreifachstenosen nicht mehr messbar. Bei den Zweifachstenosen errei-
chen kombinierte Stenosen in Trachea und Hauptbronchus die grof3te Prazision und Richtigkeit.

Innerhalb der Untersucher, wie auch im Vergleich zum Goldstandard wurde quer uber alle anato-
mischen Abschnitte eine maRige Ubereinstimmung erzielt.

Tabelle 5.4: Stenoselokalisation

s s Richtigkeit
Befund Befundverteilung T Prazmon Ubereinstimmung mit Goldstandard als
Ubereinstimmung der Befunder
Referenz
4 Referenz Befunder S . E, Kappa Cohen
> 2 Kappa Fleiss =
ko] =3 wn ®
% Anzahl verschiedener 5 eI —
c: o =
S g 2 8 s|8% £ 4
o c c c g |5 = = by difiziert
A 3 3 2 2 8 g. difiziert 3 = Kappa modifizierte
5 S o 2 217 Kappa = modilizierte | -5 @ h Coh Klassifikation
=) i = Sz 3 3 nach Klassifikation | = = nachCohen - hLandis
& s E_ ] = £ 13 Fleiss nach Landis =1
’ L z =
g £z B £
syn. Larynx 23[460] 278 20 32 | 26,0 0,418 moderat [29,8 49,3 0,357 maBig
o, supraglottisch 8 [160] 62 17 17 | 33,1 0,261 schwach (23,8 61,3 0,264 schwach
§ glottisch 11[220] 80 19 18 | 33,2 ' 0,250 schwach (27,7 76,3 0,310 maRig
> subglottisch 11[220] 170 20 20 | 46,1 @ 0,569 gut 58,6 75,8 0,561 gut
syn. Trachea 17[340] 227 20 28 | 21,0 0,324 maBig  |30,3 49,4 0,385 maBig
o | proximales Drittel | 10[200] | 75 19 20 | 37,8 | 0,150 gering 26,0 69,3 0,285 schwach
§ mittleres Drittel 5[100] 90 20 17 | 354 0,299 schwach (48,0 53,3 0,442 moderat
> distales Drittel 9[180] 108 20 16 | 54,2 @ 0,393 maRig 433 72,2 0,454 moderat
syn. Hauptbronchus 8[160] 135 20 16 | 30,6 0,487 moderat (29,8 49,3 0,452 moderat
2 rechts 4[80] 60 20 10 | 36,9 0,443  moderat |50,0 66,7 0,533 gut
N
% links 6[120] 98 20 14 | 40,4 0,509 gut 50,0 61,2 0,484 moderat
syn. Lappenb. rechts 1[20] 21 11 10 | 13,8 0,068 schwach 29,8 49,3 0,159 schwach
o Oberlappen re. na 13 6 | 16,7 @ 0,099 kaum na na na na
ﬁ Mittellappen na 5 | 10,0 ' 0,011 keine na na na na
> Unterlappen re. 1[20] 5 | 10,0 @ 0,022 keine 10,0 29,0 @ 0,137 gering
syn.  Lappenb. links 2 [40] 35 17 8 | 16,5 0,297 schwach |45,5 100 0,615 stark
o | Oberlappen links na 14 9 7 | 13,8 @ 0,067 schwach na na na na
ﬁ Unterlappen links 2 [40] 27 16 6 | 40,0 0,418 Dbeachtlich [50,0 74,1 0,581 beachtlich
> Lingula na 13 9 7 | 20,0 @ 0,091 schwach na na na na

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde sowie der jeweils (ibergeordneten
Befundkombinationen (grau hinterlegt) und ist in die Kriterien Befundverteilung, Prézision und Richtigkeit gegliedert.

5.4.2.3 Stenoseform

Auch wenn die Aussagekraft durch eine geringe Pravalenz eingeschrankt wird, scheinen die mor-
phologischen Befunde ,membrands“ und ,ringformig“ zuverlassiger, als die Einschatzung der
Lange der Stenose, selbst wenn letztere nur durch die einfachst mogliche Einteilung in ,,langstre-
ckig“ und ,kurzstreckig® erfolgt. Befundkombinationen aus mehreren Merkmalen spielen mit ei-
nem Anteil von nur 4,3 % an allen Befunden so gut wie keine Rolle. Wie schon bei der Lage der
Stenosen haben falsch negative Befunde einen erheblichen Anteil an der Fehlklassifikation.
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Tabelle 5.5: Stenoseform

. Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder | Ubereinstimmung mit Goldstandard als Referenz
Referenz Befunder N . S
3 o)
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss 2. Kappa Cohen
= 3
2 ¢ 2
2 & & =< |§& 2 3
g £ 2 g |2 = a
2 a 32 & o . s =
s s = 2 > Kappa modifizierte = 3 Kappa
= - 2 | nach Klassifikation| = & Hach zshen
< % Fleiss nachlandis | & =
o )
(] c 3
2 @ 2
< K
Stenoseform 42 [840] 840 20 42 NA 0,202 schwach (21,3 244 0,245
kurzstreckig 11[220] 157 18 32 26,7 0,119 gering 31,4 43,9 0,189
langstreckig 5[100] 1109 19 23 30,6 @ 0,230 schwach [33,0 30,3 0,219
membrands 3[60] 32 14 12 38,3 0,278 schwach 31,7 59,4 0,382
ringformig 6[120] | 49 16 12 | 358 0269 schwach [26,7 65,3 0,323

Befundiibereinstimmung der einzelnen Stenoseformen und des Globalbefundes (grau hinterlegt).

Fazit 4: Stenosen

Der Stenosegrad wird selbst bei hochstgradigen Stenosen sehr variabel beurteilt. Dabei streut
die Fehlklassifikation nicht nur in benachbarte Befundklassen, sondern Uber fast alle Grade der
Myer-Cotton-Klassifikation. Ein wesentlicher Anteil der Fehlklassifikation geht auf falsch negative
Befunde zurtick, also auf die Frage, ob Uiberhaupt eine Stenose vorliegt. Die Befunder schatzten
den Stenosegrad ingesamt deutlich geringer ein, als der Goldstandard, was womoglich teilweise
durch psychophysikalische Phanomene erklarbar sein konnte. Die Variabilitat lasst sich nur
bedingt aus den zwischen Befundern und Goldstandard erheblich divergierenden Befundprava-
lenzen erklaren. Die Ergebnisse legen insgesamt nahe, dass der Stenosegrad anhand des Bildma-
terials nur unzuverlassig bestimmt werden kann - selbst bei Vereinfachung auf die vier Befund-
klassen der Mayr-Cotton-Klassifikation. Klinische Hintergrundinformationen wie Dyspnoe oder
Stridor erzeugen vermutlich einen erheblichen Beobachtungsbias. Bei der Bestimmung der Ste-
noselokalisation fallt auf, dass Prazision und Richtigkeit in Larynx und Trachea von proximal
nach distal zunehmen. Die Analyse der Kombinationsbefunde zeigt, dass sich verldssliche Uber-
einstimmungen bei der Bestimmung der Stenoselokalisation innerhalb der Befunder, wie auch
beim Vergleich mit dem Goldstandard, fast nur bei singuldren Stenosen finden. Bei Mehrfachste-
nosen ist dem gegeniiber kaum eine nennenswerte Ubereinstimmung feststellbar. Wie beim Ste-
nosegrad ist ein erheblicher Anteil der Fehlbefundung durch falsch-negative Befunde zu erkla-
ren. Uneinigkeit besteht also in erster Linie darin, ob eine Stenose vorhanden ist, oder nicht, we-
niger in ihrer Graduierung oder Lage. Ein Vergleich zwischen den anatomischen Abschnitten
zeigt die praziseste und gleichzeitig genaueste Befundung bei Stenoselokalisationen im Haupt-
bronchus. Hinsichtlich Prazision folgen Larynx und Trachea. Die syndromale Analyse der ab-
schnittsiibergreifenden Stenosen zeigt die beste Ubereinstimmung bei singularen Stenosen. Mit
Ausnahme von Stenosen im rechten Lappenbronchus liegt die Prazision in allen Abschnitten hier
gleich auf. In Bezug auf die Richtigkeit flihren bei singularen Stenosen Trachealstenosen und un-
auffillige Befunde. Dahinter reihen sich Stenosen im Larynx und Hauptbronchus ein. Die Uber-
einstimmung bei Doppeltstenosen ist gering, bei Dreifachstenosen fehlend. Insgesamt sind Pra-
zision und Richtigkeit der Stenoselokalisation mit einem Kappa Fleiss von 0,328 bzw. einem Kap-
pa Cohen von 0,346 maRig. Bei der Stenoseform ist die Beurteilung der Merkmale membrands
und ringformig zuverlassiger, als die Ausdehnung der Stenose (kurzstreckig versus langstreckig).

214



5.4 BEFUNDUBEREINSTIMMUNG

5.4.3 Spezielle Stenosen

Malazie, Pulsationen und Kompressionen wurden als Sonderformen von Atemwegsstenosen auf-
gefasst: Malazien als ,dynamische® Stenosen, Pulsationen als direkt visuell erkennbare gefalRbe-
dingte Ursache von Stenosen und Kompressionen als Stenosen durch Raumforderungen von au-
Ren.

5.4.3.1 Malazie

Auf Ebene der Einzelbefunde wurden tracheale Malazien mit einem Kappa nach Fleiss von 0,241
am einheitlichsten befundet und erreichten bei einem Kappa Cohen von 0,303 die beste Uberein-
stimmung mit dem Goldstandard. In der Rangliste folgen sowohl hinsichtlich Prazision wie auch
der Richtigkeit Larynxmalazien. Bronchusmalazien bilden das Schlusslicht. Auch bei syndroma-
ler Betrachtung zeigten singulare Malazien im Bereich der Trachea in Prazision und Richtigkeit
die héchste Ubereinstimmung und werden auch hier von laryngealen Malazien gefolgt. Bei kom-
binierte Malazien wurden weder innerhalb der Untersucher noch im Vergleich zum Goldstandard
eine erkennbare Ubereinstimmung erzielt. Dabei wurde nur jede dritte singuldre Tracheomalazie
als solche erkannt und nur jede 10. Laryngomalazie. Der Befund einer singularen Tracheomala-
zie war in 50 % der Falle, der Befund der Laryngomalazie in s der Falle korrekt.

5.4.3.2 Pulsationen

Auf Ebene der Einzelbefunde wurde die haufigste Diagnose, die Pulsation im Stenosebereich, so-
wohl in der Ubereinstimmung untereinander (Kappa Fleiss 0,324) als auch zum Goldstandard
(Kappa Cohen 0,358) am besten bewertet. Die weitere Rangliste folgt, sowohl hinsichtlich Prazi-
sion, wie auch hinsichtlich der Richtigkeit den Haufigkeiten der Befunde, bei den Untersuchern:
Pulsationen in der Trachea (Kappa Fleiss 0,273, Kappa Cohen 0,355), Pulsationen im Bronchus
(Kappa Fleiss 0,172; Kappa Cohen 0,329) und zuletzt Pulsationen im Larynx (Kappa Fleiss 0,370),
die vom Goldstandard nicht gesehen wurden (Kappa Cohen daher nicht erhebbar). Auf Ebene
der Befundkombinationen waren Ubereinstimmungen nur bei singuldren Pulsationen erkenn-
bar. Die beste Konkordanz der Befunder findet sich bei Pulsationen im Stenosebereich mit einem
schwachen Kappa Fleiss von 0,212 - einem Befund, der vom Goldstandard nicht erhoben wurde.
Eine schwache Ubereinstimmung mit dem Goldstandard wurde nur bei Pulsationen im Bronchus
beobachtet. Allerdings gingen bei der Berechnung der Richtigkeit wegen der geringen Uber-
schneidung der Befundkategorien etwa V3 der Daten verloren.

5.4.3.3 Kompressionen

Bei Betrachtung der Einzelbefunde wird die Prazision von Kompressionen in der Trachea (Kappa
Fleiss 0,174) dicht gefolgt von Kompressionen im Stenosebereich (Kappa Fleiss 0,165). Auch hin-
sichtlich der Richtigkeit flihren Kompressionen in der Trachea (Kappa Cohen 0,284), hier aller-
dings gefolgt von Kompressionen im Bronchus (Kappa Cohen 0,249). Laryngeale Kompressionen
wurden im Gegensatz zu den Befundern vom Goldstandard nicht gesehen. Auf der Ebene der Be-
fundkombinationen sieht der Goldstandard liberwiegen Kombinationsbefunde der Kompressio-
nen, wahrend bei den Untersuchern Einzelbefunde Uiberwiegen. Die bei den Befundern haufigste
Befundklasse - Kompressionen im Stenosebereich - bei der zugleich mit 0,131 die hochste Prazi-
sion besteht, wurde vom Goldstandard nicht gesehen. GemaR dem Goldstandard treten Kom-
pressionen hauptsachlich in Assoziationen mit Kompressionen im Stenosebereich auf (7/9 Be-
funden). Eine Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist nur bei singularen Kompressionen im
Bronchus erkennbar (Kappa Cohen 0,153), wobei die Datenabdeckung nur bei 75,9 % liegt.
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Tabelle 5.6: Inter-Beobachter-Variabilitat spezielle Stenosen

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
S .
Referenz Befunder |o Kappa Fleiss 8 Kappa Cohen
) 2
Anzahl verschiedener 'E' Y =4
w @ w @ 2 &
e 8 2 = |5 & 3
— §_ §_ §_ ? % § Kappa modifizierte é_ ré’_ § Kappa modifizierte
g © o o 2|5 nach  Klassifikation | = & nach Klassifikation
N 3 E} 3 | = Fleiss nach Landis S & Cohen nach Landis
oS I~ 2 |3 - 2
- a x L 3 =
T = L B|E 2
a2 &8 & T3 -
Malazie 13[260] 161 20 28 | 16,1 0,171 gering 13,6 27,8 0,221 schwach
Stenosebereich 4[80] 57 16 18 | 18,9 0,106 gering 12,5 17,5 0,072 kaum
Larynx 5[100] 32 13 13| 18,6 0,131 gering 17,2 53,1 0,214 schwach
Trachea 8 [160] 73 17 15| 29,2 0,241 schwach 28,1 61,6 0,303 maRig
Bronchus 2 [40] 46 14 15| 17,9 0,110 gering 17,5 15,2 0,118 gering
Pulsationen 11[220] 108 19 15| NA 0,317 maRig 9,2 30,6 0,248 schwach
Stenosebereich | 7[140] 74 18 12 | 33,2 0,324 maRig 33,1 62,2 0,358 maRig
Larynx NA 9 6 6 | 12,5 0,037 kaum NA NA NA NA
Trachea 7 [140] 47 16 11 | 30,7 0,273 schwach 27,3 80,9 0,355 maRig
Bronchus 5[100] 39 16 10| 23,1 0,172 gering 26,0 66,7 0,329 maRig
Kompressionen | 9[180] 124 20 19 | NA 0,193 gering 7,6 345 0,181 gering
Stenosebereich | 7[140] 75 18 17 | 24,3 0,165 gering 21,4 40,0 0,184 gering
Larynx NA 8 6 5 | 12,5 0,044 kaum NA NA NA NA
Trachea 4[80] 46 16 12 | 22,0 0,174 gering 26,2 45,7 0,284 schwach
Bronchus 6[120] 26 14 10| 16,4 0,102 gering 17,5 80,8 0,249 schwach

Die Tabelle betrachtet die Ubereinstimmung der Einzelbefunde sowie der jeweils (ibergeordneten
Befundkombinationen (grau hinterlegt) und ist in die Kriterien Befundverteilung, Prézision und Richtigkeit gegliedert.

Fazit 5: Spezielle Stenosen

Pulsationen werden mit einem maRigen Kappa Fleiss von 0,317 am prazisesten erkannt. Kom-
pressionen und Malazien mit einem Kappa Fleiss von 0,193 bzw. 0,171 deutlich schlechter. Bei
Pulsationen besteht gleichzeitig auch die beste Ubereinstimmung mit dem Goldstandard, ge-
folgt von Malazien und Kompressionen. Pulsationen werden am verlasslichsten in Assoziation
mit Stenosen erkannt, Malazien und Kompressionen in der Trachea.

5.4.4 Schleimhaut

Die Schleimhaut wurde zunachst separat nach den Kriterien Schwellung, Hyperamie und Hyper-
sekretion beurteilt. In einem zweiten Schritt wurden diese Befunde entsprechend dem Konzept
des Bronchitis Index (Bl) (Thompson u. a., 1993) zu einem syndromalen Entziindungsbefund zu-
sammengefiihrt. Dieser syndromale Entziindungsbefund wurde auf seine Ubereinstimmung mit
einem pauschal erhobenen Entziindungsbefund verglichen.

5.4.4.1 Hyperamie, Schwellung & Hypersekretion

Bei Betrachtung der Einzelbefunde wird Hypersekretion am sichersten erkannt - sowohl hin-
sichtlich der Prazision, als auch der Richtigkeit. Etwas weniger prazise wird Hyperamie, am we-
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nigsten einheitlich Schwellung erkannt. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist bei
Schwellung und Hyperamie schwach, bei Hypersekretion maRig.

Tabelle 5.7: Schleimhaut Einzelbefunde

. Prazision Richtigkeit
Befun Befundv ilun , ,
efund efundverteilung Ubereinstimmung der Befunder | Ubereinstimmung mit Goldstandard als Referenz
Q ©
e}
Referenz Befunder S ) 2 Kappa Cohen
=  Kappa Fleiss =
<
@ Y jod
Anzahl verschiedener S 2 g
1) = &
2 & & s|¢ = F
5 §_ 5 g a . d < K modifizierte
S il % il 3 Kappa mOd.'f!Z'er.te = % :Fép: Klassifikation
'3 = 3 3 | nach Klassifikation >  MachCohen @l andis
S E o = $ 2 Fleiss nach Landis fas
2 o : S
R S T =
2 |5 = T =
Schwellung 22[440] 311 20 39 NA | 0,153 gering 63,9 69,5 0,283 schwach
Hyperamie 24[480] 317 20 39 | NA | 0,175 gering 62,8 75,1 0,269 schwach
Hypersekretion 24[280] 333 20 38 NA @ 0,211 maRig 67,8 81,4 0,384 maRig

Ubereinstimmung bei isolierter Betrachtung der einzelnen Befundkategorien. Es wurden nur aktiv als vorhanden oder
abwesend erhobene Befunde berticksichtigt. Die Datenabdeckung liegt bei allen drei Befundkategorien iiber 70 %. Die
Ergebnisse bei Wertung fehlender Befunde als negativ finden sich im Ergebnisteil.

Die Betrachtung der Kombinationsbefunde (siehe Ergebnisteil) zeigt, dass es bei singularen
Schleimhautbefunden wie auch Befundkombinationen kaum Ubereinstimmung gibt: weder un-
ter den Befundern untereinander, noch im Vergleich zur Referenz. Singulare Schleimhautbefun-
de wurden auch nicht sicherer erkannt als Befundkombinationen. Nur bei unauffalligen Schleim-
hautbefunden so wie dem anderen Extrem, dem Vollbild aus Schwellung, Hyperamie und Sekre-
tion findet sich eine maRige respektive schwache Prazision und Ubereinstimmung.

5.4.4.2 Entziindung

Entziindung wurde einerseits als pauschaler Befund erhoben, andererseits als aus den Befunden
Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion abgeleitetes Syndrom. Letzteres entspricht dem
Konzept des Bronchitisindex (Bl). Diese beiden Erhebungsmethoden wurden auf ihre Kongruenz
zueinander Uberprift.

5.4.4.2.1 Entziindung als pauschaler Befund

Der Goldstandard beurteilte die Schleimhaut in 24 von 42 Videos als entziindet, was 480 Befunde
bei den Untersuchern erwarten lasst, die tatsachlich aber nur 289 Befunde erhoben. In gut 30 %
der Videos erhoben die Untersucher keinen Entziindungsbefund. Die Einheitlichkeit der Befun-
dung innerhalb der Untersucher war bei einem Kappa Fleiss von 0,155 gering. Die Ubereinstim-
mung mit dem Goldstandard bei einem Kappa Cohen von 0,268 immerhin schwach.

5.4.4.2.2 Entziindung als Syndrom der Schleimhautbefunde

Die Kongruenz von Schleimhautbefunden wurde sowohl im Vergleich zum von den Untersu-
chern pauschal erhobenen Entziindungsbefund (Prazision), als auch zu dem des Goldstandards
(Richtigkeit) untersucht. Die beste Kongruenz zu Entziindungsbefunden der Untersucher liegt
mit 87,3 % beim Vollbild aus Hypersekretion, Hyperamie und Schleimhautschwellung vor. Die
Kombination aus Schleimhautschwellung und Hyperamie ist mit einem positiven pradiktiven
Wert von 67,3 % der Kombination aus Hypersekretion und Hyperamie (ppv 58,8 %) sowie der
Kombination aus Schleimhautschwellung und Hypersekretion (ppv 53,1 %) Uberlegen. Bei Ein-
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zelbefunden kommt der Hyperamie mit 41,9 % die hochste Vorhersagekraft hinsichtlich eines
gleichzeitigen Entziindungsbefundes zu. Einer isolierten Hypersekretion (ppv 28,6%) oder
Schleimhautschwellung (ppv 11,1 %) hat nur eine geringe Vorhersagekraft in Bezug auf eine et-
waige Entziindung.

Auch in Bezug zum Entziindungsbefund der Referenz kommt dem Vollbefund aus Hypersekre-
tion, Hyperamie und Schleimhautschwellung eine hohe Vorhersagekraft (ppv 76,1 %) zu. Zwei-
fachbefunde haben im Vergleich zur Referenz aber eine ahnliche Vorhersagekraft, die fiir die Be-
fundkombination aus Hypersekretion und Hyperamie mit 79,4 % sogar den Spitzenwert erreicht.
Bestes Einzelmerkmal fiir eine Entziindung ist auch hier die Hyperamie.

Tabelle 5.8: Schleimhautphdnomene versus Global-Befund ,Entziindung®

. Kongruenz zu
Befund Befundverteilun Kappa ..
g PP Entziindungsbefund der
_ Prazision Richtigkeit
Anzahl verschiedener . Befunder Referenz
Kappa Fleiss | Kappa Cohen
>
S, o 3 S S
5 T N N
a % S ?'2 802 & < :_% %
o5 2 9 c & a i =
S T ster aiee | 3 E 3
& < 3 S o a 2 Kappa mo ]!Z|er'e Kappa modifizierte = o) =4 D
g n ° 3 5 = 3 | nach Klassifikation | nach Klassifikation =3 é. o E.
o = o 5 $ | Fleiss  nachlandis = Cohen nach Landis 3. & 3. &
o s - Z - 4
s 8 = = =
— ) )
& &
(o) o
X gesamt 29 446 0,196 gering 0,217 schwach 282 63,3 % 312 70,0 %
0 0| 13 394 20 40 | 0,326 maRig 0,368 maRig 7 1,8% | 168  42,6%
1] 2 70 19 30 | 0,080 kaum 0,110 gering 20 286% 35  50,0%
1 1 0 2 31 15 21 | 0,022 keine -0,044 keine 13 41,9% 21 67,7 %
1 0 O na 27 14 19 | 0,003 keine na na 3 11,1% 16 59,3 %
1 1 3 34 15 20 | 0,032 keine -0,055 keine 20 58,8 % 27 79,4 %
2.1 0 1 3 32 16 16 | 0,063 kaum 0,04 keine 17 53,1% 24 75,0 %
1 1 0 3 55 16 27 | 0,010 keine 0,078 kaum 37 67,3 % 39 70,9 %
31 1 1 16 197 20 36 | 0,259 schwach 0,274 schwach 172 87,3% 150 76,1 %

Die Tabelle analysiert die Befundkombinationen der einzelnen Schleimhautphédnomene im Vergleich zum unabhdngig
davon erhobenen pauschalen Befund ,Entziindung“ Referenz ist dabei einerseits der Global-Befund ,Entziindung“ der
Befunder, andererseits der Global-Befund Entziindung“ des Goldstandards. Kappa-Fleiss misst die relative
Ubereinstimmung der jeweiligen Befundkombination innerhalb der Befunder. Kappa Cohen misst die
Ubereinstimmung der Befundkombination mit der durch den Referenzbefund des Goldstandards vorgegebenen. Die
Prozentzahl in der Spalte ,Kongruenz zu Entziindungsbefund“ gibt an, wie grof§ bei der jeweiligen Befundkombination
der Anteil positiver Entziindungsbefunde bei den Befundern und beim Goldstandard ist.

5.4.4.2.3 Entziindungsbereich

Bei der Lokalisation des Entziindungsbereiches findet sich nur in Trachea und Bronchus eine
nennenswerte Prazision und Richtigkeit. Die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard ist bei
Entziindungen im Bronchus mit einem Kappa Cohen von 0,416 am ausgepragtesten und fallt
nach proximal Gber die Trachea (Kappa Cohen 0,311) zum Larynx auf ein Kappa Cohen von 0,177
ab. Die Prazision in Trachea und Bronchus ist bei einem Kappa Fleiss von 0,226 bzw. 0,222 ahn-
lich, aber als schwach einzustufen.
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Tabelle 5.9: Einzelbefunde Entziindungsbereich

Prazision Richtigkeit
Befund Befundverteilung Ubereinstimmung der Befunder Ubereinstimmung mit Goldstandard
untereinander als Referenz
Referenz Befunder Q R -
8 o)
Anzahl verschiedener 2. Kappa Fleiss Z. Kappa Cohen
Z 2
@ Y o
g 2 8 <| g 2 =
S £ 2 ol 2 Z 4
2 2 2 8|2 « Klassifikation | = 3 Klassifikati
38 °© & & > appa a.ss.l .| ation §= & Kappa ass[ |. ? ion
= 3 =~ 3 = nach  modifiziertnach| = ® modifiziert
o 2 3 3 3 o = nach Cohen
5= 2 3 % 3 Fleiss Landis = = nach Landis
& 0 = N c ®
] N N N > —~
e | e T ® 5
o\O &
Stenosebereich 9[180] 125 17 32| 23,6 0,124 gering 16,3 23,4 0,013 keine
Larynx 17[340] 90 18 28 | 20,5 0,148 gering 20,5 75,6 0,177 gering
Trachea 13[260] 131 20 27 | 28,6 0,226 schwach 34,7 66,7 0,311 maRig
Bronchus 6[120] 69 19 18 | 24,6 0,222 schwach 38,4 63,2 0,416 moderat

Zur besseren Vergleichbarkeit zwischen Referenz und Befundern ist in eckigen Klammern die gewichtete Anzahl der
Befunde des Goldstandards angegeben (Faktor 20 im Vgl. zu den Befundern)

Fazit 6: Schleimhaut und Entziindung

Die Schleimhautmerkmale Schwellung, Hyperamie und Sekretion werden innerhalb der Unter-
sucher uneinheitlich befundet. lhre Richtigkeit relativ zum Goldstandard liegt Giber der Prazision.
Die Betrachtung der Kombinationsbefunde zeigt, dass bei Einfach- und Zweifachbefunden kaum
Ubereinstimmung besteht - weder innerhalb der Befunder, noch zum Goldstandard. Beim Voll-
bild aus Hyperamie, Hypersekretion und Schwellung sowie bei unauffalligen Befunden besteht
hingegen eine schwache bis maRige Ubereinstimmung, sowohl bei Prézision als auch bei der
Richtigkeit. Die Kombination der drei Befunde Hyperamie, Hypersekretion und Schwellung zeigt
mit einem pradiktiven Wert von 87,3 % auch die beste Kongruenz zum pauschalen Befund einer
Entzindung. Zweifachkombinationen erreichen pradiktive Werte zwischen 50 und 70 %, Einzel-
befunde zwischen ca. 10 und 40 %. Auch im Vergleich zum Goldstandard ist die Vorhersagekraft
von Dreifachbefunden mit 76 % stark, setzt sich aber weniger deutlich gegen Zweifachbefunde
ab, die hier pradiktive Werte zwischen 70 und 80 % erreichen. Bester Einzelpradiktor fiir Entzin-
dung ist die Hyperamie, sowohl in Bezug auf die Prazision wie auch die Richtigkeit. Hinsichtlich
der Prazision ist die Hyperamie, zusammen mit der Schwellung (ppv 67,3 %), hinsichtlich der
Richtigkeit, zusammen mit der Hypersekretion (ppv 79,4 %) am aussagekraftigsten.

5.4.5 Empfehlungen fiir die Gestaltung eines Befundbogens

Ein einheitlicher Befundbogen fiir die padiatrische Bronchoskopie ware ein entscheidender Bei-
trag zur Erhebung epidemiologischer Daten, zur Qualitatssicherung und zu multizentrischen Kli-
nischen Studien. Ausgehend von dem in dieser Studie angewendeten Befundbogen kdnnen
Empfehlungen fiir die Weiterentwicklung eines solchen standardisierten Befundbogens ausge-
sprochen werden.

Der Stenosegrad sollte weiterhin primar als Prozentzahl erhoben und ggf. sekundar nach der
Mayr-Cotton-Klassifikation kategorisiert werden, auch wenn in dieser Studie selbst nach Redukti-
on auf vier Befundklassen nur eine geringe Ubereinstimmung erzielt wurde. Die Konkordanz von
Prozentangaben kann so nicht nur tUber Kappa, sondern auch den sogenannten Intra-Klassen-
Koeffizienten (engl. Intra-Class-Coeficient, kurz ICC) bestimmt werden. Anstatt des generalisier-
ten maximalen Stenosegrades sollte fir jede Stenose separat der maximale Stenosegrad erfragt
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werden, damit einzelne Stenosen gezielter verglichen werden kdnnen bzw. bei Mehrfachsteno-
sen der Bezug des Stenosegrades zur Stenose eindeutig bleibt.

Die Gliederung des Bronchialbaumes bis zur Ebene der Lappenbronchien hat sich als anato-
misches Befundschema bewahrt. Die Hauptabschnitte sind einheitlich in 3 Unterabschnitte ge-
gliedert und die anatomischen Grenzen zwischen den Abschnitten relativ klar definierbar. Die
Gliederung scheint ubersichtlich genug, um im klinischen Alltag Akzeptanz zu finden und ist
gleichzeitig differenziert genug, um Unterschiede bei der Befundung im Detail zu erfassen. Bei
Bedarf kann das Befundschema rechnerisch auf die libergeordneten anatomischen Abschnitte
Larynx, Trachea, Hauptbronchien und Lappenbronchien vereinfacht werden. Eine weitere Diffe-
renzierung bis hin zu den Segmentbronchien scheint fiir den klinischen Alltag wenig sinnvoll,
denn die Komplexitat des im Rahmen dieser Arbeit vorgeschlagenen Schemas libersteigt bereits
klar die von qualifizierten Untersuchern leistbare Befundprazison. Relative Lokalisationen wie
»im Stenosebereich“ sollten wegen unklarer Bezlige bei Mehrfachbefunden vermieden werden.
Das identische anatomische Schema sollte einheitlich auch auf andere Befunde, fiir die Lokalisa-
tionsangaben relevant sind, angewandt werden. Hierzu zdhlen beispielsweise die Schleimhaut-
befunde Schwellung, Hyperamie und Hypersekretion sowie die speziellen Stenosen Malazie,
Kompression und Pulsationen. Hierdurch konnen Korrelationen zwischen den Befunden in zu-
klinftigen Arbeiten besser analysiert werden.

Der Befundbogen sollte in einem maschinenlesbaren, automatisch auswertbaren Format ge-
staltet sein. Alternativ zu einem Befundbogen im multiple-choice-Format sollte auch eine aqui-
valente Kurzschrift etabliert werden, die z. B. in Klinikinformationssysteme eingepflegt und
ebenfalls automatisch extrahiert werden kann.

5.5 Evidenzbasierte Ausbildung

Eine Evaluierung der praktischen Fertigkeiten angehender Kinderpneumologen in Bronchosko-
pie findet in Deutschland derzeit nicht statt. International gibt es Bemihungen die Kompetenz
im Umgang mit dem Bronchoskop in Simulatoren zu trainieren und zu testen, anstatt auf die blo-
Re Erflllung eines Katalogs von Eingriffen zu vertrauen (Baker u. a., 2016; Kastelik u. a., 2013).
Damit verbunden ist ein genereller Trend, verstarkt auf die Priifung von Wissen und praktischen
Fertigkeiten zu setzen, anstatt Ausbildungszeit oder die Anzahl durchgefiihrter Untersuchungen
zum Malistab der Qualifikation zu machen (Ernst u. a., 2015). Ausbildungscurricula basieren auf
Empfehlungen von Experten bzw. Fachgesellschaften. Die geforderten Inhalte variieren und wer-
den in der Praxis unterschiedlich umgesetzt (Haponik u. a., 2000). Die Anzahl der geforderten Un-
tersuchungen wird in der Praxis haufig nicht erreicht (Pastis u. a., 2005). Die HERMES-Initiative
tritt an, um einen europaischen Konsens hinsichtlich der Anforderungen in der Ausbildung zu er-
zielen (Gappa u. a., 2009). Experten halten oft ein Minimum von 50 flexiblen Bronchoskopien
wahrend der Ausbildung fiir notwendig (Torrington, 2000), eine Zahl, die sich durch eine Umfra-
ge in den Vereinigten Staaten belegen lasst (Leong u. a., 2014).

Uber die Faktoren, die tatsachlich ausschlaggebend fiir eine gute Ausbildung in padiatrische
Bronchoskopie sind, ist bislang wenig bekannt. Mithilfe eines Arztfragebogens, der Informatio-
nen zu Demographie, Ausbildung und Erfahrung der Untersucher erhob, fanden wir Anhalts-
punkte daflr, welche Faktoren fiir eine effektive Ausbildung entscheidend sein kdnnten. Mit line-
aren Modellen und Entscheidungsbaumen wurde untersucht, welche Variablen aus Ausbildung
und Erfahrung Einfluss auf die Befundrichtigkeit ausliben. Dabei wurden richtige Einzelbefunde
und richtige Befundkombinationen als Zielvariable gesetzt.
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5.5.1 Lineares Modell

Uber eine all subset regression wurde zunachst eine Vorauswahl an Variablen getroffen. Sowohl
das lineare Modell mit richtigen Einzelbefunden, als auch das Modell mit richtigen Befundkombi-
nationen fielen statistisch signifikant aus und erklaren etwa % der beobachteten Varianz. Beide
Modelle schreiben Erfahrung im Vergleich zu Ausbildung eine untergeordnete Bedeutung zu. Die
meisten erfahrungsbezogenen Variablen werden bereits im Rahmen der Modellselektion aussor-
tiert. Allerdings erkennt das Modell mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable einen
positiven Effekt von Erfahrung an nicht universitdren Kliniken. Ubereinstimmend wird die Klini-
kart der Hospitationen als einflussreichste Variable identifiziert: Hospitationen an einer Universi-
tatsklinik wirken sich positiv aus. Die Modelle stimmen aber auch darin Uberein, dass sich die
Ausbildung an einer nicht universitaren Klinik glinstig auswirkt. Unglinstig wirken sich in beiden
Modellen Alter und eine lange Ausbildungszeit aus. Letzteres geht - genau wie ein negativer
Trend flr eine hohe Anzahl flexibler Bronchoskopien wahrend der Ausbildung - jedoch zum Teil
auf Ausreifder zurtick.

Abbildung 5.5: Variablenwichtigkeit in den linearen Modellen

Richtige Einzelbefunde Richtige Kombinationsbefunde
%R? %R2
56.5 HospitationenKlinikart 20.7
5.79 [ AusbildungJahre 19.8
AusbildungFlexibleAnzahl 18
4.01 [ Alter 13.2
6.48 HospitationenTage 7.83
ErfahrungKlinikart 7.07

9.91 AusbildungKlinikart 6.95
3.37 [ AusbildungStarreAnzahl 4.28
5.98 [ KursteilnahmeTage j 2.1
7.91 ErfahrungStarreAnzahl

T T T T T 1 T T T T 1

50 40 30 20 10 0 0 5 10 15 20

Die relative Wichtigkeit der Variablen im Modell wird iiber ihren Anteil am BestimmtheitsmaR8 R? ausgedriickt. Bei
statistisch signifikanten Ergebnissen sind die jeweiligen Balken im Diagramm grau hinterlegt.

5.5.2 Entscheidungsbaume

Fur die Berechnung der linearen Modelle musste der durch fehlende Angaben der Untersucher
teilweise llickenhafte Datensatz mittels informierter Schatzung (engl. ,,informed guess®) und an-
schlieRender Imputation® komplettiert werden. Im Hinblick auf Kollinearitiat wurde die Anzahl
der Variablen reduziert und auf abgeleitete Variablen (engl. ,dummy variables®) ganz verzichtet.
Die Modelle gehen davon aus, dass eine Normalverteilung gegeben ist.

Rekursives Partitionieren ist ein hypothesenfreier Ansatz, mit dem der originale Datensatz inklu-
sive Fehlwerte direkt untersucht werden kann. Das Verfahren ist hinsichtlich Anzahl und Be-
schaffenheit der Variablen robust und modelliert Interaktionen. Die Ergebnisse konnen anschau-

%Die Imputation wurde mit random forests durchgefiihrt.
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lich in einem Entscheidungsbaum dargestellt werden. Rekursives Partitionieren ist in mehreren
verschiedenen Algorithmen implementiert. Fir diese Arbeit wurde der klassische CART-Algorith-
mus gewahlt. Als Gegenstlick zur relativen Variablenwichtigkeit der linearen Modelle wurde der
Einfluss der einzelnen Variablen Uber random forests abgeschatzt. Random forests sind Walder
aus vielen einzelnen Entscheidungsbaumen, wobei jeder Baum im Wald nur eine zufallige Aus-
wahl der Variablen einbezieht. So werden Ergebnisse erzielt, die weniger anfallig fir overfitting
und den verdeckenden Einfluss dominanter Variablen sind, als einzelne Baume.

5.5.2.1 CART

Die Entscheidungsbaume selektieren bei richtigen Einzelbefunden die Klinikart etwaiger Hospi-
tation als wichtigste Variable, bei richtigen Befundkombinationen als Zielvariable die Dauer der
Hospitationen in Tagen. Hospitationen sind also bei beiden Zielvariablen das beherrschende
Thema. Bei richtigen Einzelbefunden als Zielvariable identifiziert CART eine Erfahrung von mehr
als 42 flexiblen Bronchoskopien sowie ein Alter tiber 40 Jahren als nachgeordnete Einflussvaria-
blen. GemaR dem Baum richtiger Befundkombinationen sollte die Ausbildung nicht langer als
3,5 Jahre dauern.

Abbildung 5.6: CART Entscheidungsbaume

Richtige Einzelbefunde Richtige Befundkombinationen
(7]
n=20 100% n=20 100%
HospitationenKlinikart = keine,nicht univ. klinik HospitationenTage < 24

N
Uniklinik >=24

ErfahrungFlexibleAnzahl < 42

zjesuajeq JaAneu

\
>=42 >=40

1522 1548
n=7 35% n=5 25%

Vergleich der mit CART erzeugten Entscheidungsbdume

5.5.2.2 Random forests

Bereits geringfligige Anderung des Datensatzes konnen die Konfiguration einzelner Baume er-
heblich verandern. Walder aus zahlreichen, zufallig aus den Variablen zusammengesetzten Bau-
men, erzielen wesentlich robustere Ergebnisse. Mit den sogenannten random forests kann dar-
uber hinaus auch die relative Wichtigkeit von Variablen abgeschatzt werden. Mit richtigen Einzel-
befunden als Zielvariable werden Klinikart und Anzahl der Hospitationen als wichtigster Pradik-
tor selektiert, mit richtigen Befundkombinationen als Zielvariable die Anzahl flexibler Broncho-
skopien wahrend der Ausbildung und die Klinikart der Hospitationen. Bei richtigen Befundkom-
binationen als Zielvariable fiihrt die Anzahl der flexiblen Bronchoskopien wahrend der Ausbil-
dung.
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Abbildung 5.7: Random Forest Variablenwichtigkeit
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Die Abbildungen illustrieren die Variablenwichtigkeit im Random Forest. Links bei richtigen Einzelbefunden als
Zielvariable, rechts bei richtigen Befundkombinationen als Zielvariable.

Fazit 7: Evidenzbasierte Ausbildung

Als wichtigsten Faktor fur eine korrekte Befundung werden in fast allen Modellen Hospitationen
an einer Universitatsklinik identifiziert. Auch der Ausbildung an einer nicht universitaren Klinik
schreiben die linearen Modelle einen positiven Effekt zu. Ein positiver Trend ist ebenfalls fiir Er-
fahrung an einer nicht universitaren Klinik zu verzeichnen. Negativ wirkt sich hingegen eine zu
lange Ausbildungszeit aus. Gemal} den Entscheidungsbaumen sollten Hospitationen mindestens
24 Tage dauern und eine Erfahrung von mindestens 42 flexiblen Bronchoskopien bestehen. Wie
im linearen Modell kommt einer langen Ausbildung ein negativer Effekt zu: die Ausbildung sollte
weniger als 3,5 Jahre dauern. Der Entscheidungswald mit richtigen Einzelbefunden als Zielvaria-
ble bestatigt die Spitzenposition der Klinikart der Hospitationen. Bei richtigen Befundkombinati-
onen als Zielvariable fiihrt die Anzahl flexibler Bronchoskopien wahrend der Ausbildung die
Rangliste an.

5.6 Zusammenfassung

Diese Studie untersuchte erstmals in grofserem Umfang die Befundiibereinstimmung in der pad-
iatrischen Bronchoskopie. Daflir wurde das Konzept von Kappa Cohen als etablierte MalRzahl der
Befundiibereinstimmung so erweitert, dass es auf Befundkombinationen und den Vergleich ei-
ner Gruppe zu einer Referenz anwendbar ist. Die Ergebnisse dieses sogenannten ,vereinten“
Kappa Cohen waren dem Mittelwert des paarweisen Kappa Cohens vergleichbar, einer der weni-
gen in der Literatur beschriebenen Behelfsmethoden fiir den Vergleich einer Gruppe zu einer Re-
ferenz. Das vereinte Kappa hat gegeniiber dem Mittelwert des paarweisen Kappa Cohen u. a. Vor-
teile bei der Betrachtung von Befundkombinationen. Mit der Analyse von aus Einzelbefunden zu-
sammengesetzten Befundkombinationen konnte das Konzept von Symptom und Syndrom nach-
gebildet werden und die erhobenen Befunde genauer differenziert werden: z. B. in einfache und
mehrfache Stenosen. Darliber hinaus konnen uber die Verteilung von Befundkombinationen aus
Einzelbefunden Kappa Werte fiir ibergeordnete Abschnitte abgeleitet werden.
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Im Vergleich der Befundkategorien (Tabelle 5.10) findet sich die groite Ubereinstimmung bei der
Lokalisation von Stenosen sowohl innerhalb der Untersucher, als auch im Vergleich zum Golds-
tandard. Stenosegrad und Stenoseform werden ahnlich prazise beurteilt. Der Stenosegrad ge-
hort zu den Befunden bei denen die Ubereinstimmung mit dem Goldstandard am geringsten ist -
selbst bei hochgradigen Stenosen. Unter den Spezialformen der Stenosen werden Pulsationen
am prazisesten und auch genausten befundet. Entziindungen werden zwar innerhalb der Unter-
sucher wenig einheitlich, aber mit der zweitbesten Ubereinstimmung zur Referenz bewertet.
Quer Uber die Befunddomanen geht ein wesentlicher Anteil der Fehlbefundung auf falsch negati-
ve Befunde zurlick, also die Frage, ob das entsprechende Merkmal liberhaupt vorhanden ist. Bei
der Graduierung der Merkmale ist die Befundvariabilitait dem gegeniiber erkennbar geringer.
Bestes Einzelmerkmal fiir eine Entziindung ist die Hyperamie. Wirklich verlassliche Entziin-
dungsbefunde finden sich allerdings nur beim Vollbild aus Schwellung, Hyperamie und Hyperse-
kretion.

Obwohl die Videos von erfahrenen Untersuchern mit einem vergleichsweise einfachen Be-
fundschema beurteilt wurden, waren die erzielten Ubereinstimmungen verhaltnismaRig gering.
Das ist u. a. durch das ungewohnlich grolRe Testfeld bedingt: 20 Untersucher beurteilten je 42 Vi-
deos. Viele Studien beschranken sich auf wenige Untersucher (typischerweise 2-5) und Befunde,
vielleicht auch deshalb, weil Methoden zum Vergleich mehrerer Untersucher mit einer Referenz
bislang wenig etabliert sind. Durch die Berlicksichtigung von Befundkombinationen entsteht zu-
dem eine Vielzahl von Befundklassen. Ein direkter Vergleich mit anderen Arbeiten ist daher nur
bedingt moglich. Teilweise ist die divergente Befundung auch auf ungleiche Verteilung der Be-
fundpravalenzen, respektive Randsummen, zuriickzufiihren.

Dennoch bleibt eine erhebliche Befundvarianz bestehen die durch die genannten Faktoren
nicht hinreichend erklarbar ist. Als Ursache nehmen wir insbesondere die bewusst vorenthalte-
nen klinischen Hintergrundinformationen an, die mutmalilich einen erheblichen positiven Beob-
achtungsbias erzeugen und einen grofReren Einfluss auf die Befundung haben dirften als bislang
angenommen. Eine Befundung ohne sie - rein auf Grundlage des Bildmaterials - scheint schwie-
rig.

Zieht man den Vergleich zu anderen diagnostischen Verfahren, wird deutlich, dass verhaltnis-
malig niedrige Kappa-Werte kein Alleinstellungsmerkmal der Bronchoskopie sind. Selbst ver-
meintlich objektivere technische Verfahren sind mit einer erheblichen diagnostischen Variabili-
tat behaftet und subjektiver klinischer Diagnostik keineswegs immer Uberlegen. Die Verlasslich-
keit und Aussagekraft diagnostischer Verfahren ist oftmals unzureichend untersucht und wird
gerne Uberschatzt.

Uber einen Fragebogen zu Demographie, Ausbildung und Erfahrung der Untersucher wurden
erstmals empirisch mogliche Einflussfaktoren einer effektiven Ausbildung in padiatrischer Bron-
choskopie ermittelt. Der Ausbildung scheint eine mindestens ebenso groRe Bedeutung wie der
Erfahrung zuzukommen. Glinstig scheinen sich u. a. Hospitationen an einer Universitatsklinik
aber auch Erfahrung an einer nicht universitaren Klinik auszuwirken. Die von Experten vorge-
schlagene Erfahrung von etwa 50 flexiblen Bronchoskopien korreliert gut mit dem in dieser Stu-
die empirisch gefundenen Wert von 42 Bronchoskopien im Entscheidungsbaum mit richtigen
Einzelbefunden als Zielvariable.
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Tabelle 5.10: Vergleich der Inter-Beobachter-Variabilitat verschiedener Befunddoménen

PN Richtigkeit
Kategorie Befund L Prazision . Ubereinstimmung mit dem Goldstandard
Ubereinstimmung der Befunder untereinander . . .
in den liberschneidenden Befunden
Q .
3 Kappa Fleiss 3 Kappa Cohen
(%] —_
S Z
) wn ]
c: ‘3" o
T 3
3, modifizierte % = Kappa modifizierte
Z. naf:F;E):iss Klassifikation | & S | nach Klassifikation
3 nach Landis S = | Cohen nach Landis
3 >
= =
3 =
o X
S KN
" Stenosegrad 25,0 0,201 schwach 339 345 0,139 gering
-~
1]
§ Stenoselokalisation NA 0,328 maRig 38,5 51,7 0,346 maRig
(1]
=
Stenoseform 24,7 0,202 schwach 21,3 24,4 0,245 schwach
Malazie 16,1 0,171 gering 13,6 27,8 0,221 schwach
§ %‘ Pulsationen 24,2 0,317 maRig 9,2 30,6 0,248 schwach
o =
5 M
Kompressionen 13,4 0,193 gering 76 34,5 0,181 gering
v Schleimhautmerkmale 20,9 0,196 gering 259 34,8 0,217 schwach
=
o
5 Entziindung 39,7 0,155 gering 60,7 74,4 0,268 schwach
=
Q
s Entzlindungsbereich 13,8 0,138 gering 91 19,8 0,126 gering

Die Tabelle vergleicht Prézision (Kappa Fleiss) und Richtigkeit (Kappa Cohen) der Beurteilung wichtiger Merkmale. Die
angegebenen Malzahlen sind globale Werte fiir sémtliche Befundkombinationen des jeweiligen Merkmals.

5.7 Ausblick

Der Befundbogen dieser Studie kann als Ausgangspunkt zur Entwicklung eines einheitlichen Be-
fundsystems in der padiatrischen Bronchoskopie herangezogen werden. Ein solches standardi-
siertes Befundsystem wiirde die Erhebung epidemiologischer Daten, Qualitatsmanagement und
zentrenubergreifende klinische Studien erheblich erleichtern bzw. tiberhaupt erst erméglichen.

Die Ergebnisse dieser Studie sind in ihrer Aussagekraft u. a. dadurch eingeschrankt, dass es
sich bei den Untersuchern um erfahrene Spezialisten handelte. Zukiinftige Studien sollten ein
breiteres, fiir die klinische Praxis reprasentativeres Spektrum an Befundern einbeziehen. Zur
Starkung des Referenzbefundes konnten sowohl der Konsens einer Expertengruppe herangezo-
gen werden, als auch erganzende morphometrische Messungen des vorgelegten Bildmaterials.
Mittels computergestutzter Erhebung konnen Fehlwerte vermieden und Beurteilungen gemaRl
dem intendierten Schema forciert werden.

Neben der Inter-Beobachter-Variabilitat sollte auch die Intra-Beobachter-Variabilitat unter-
sucht werden. Mit ihrer Hilfe kann auch die Effektivitat der Ausbildung noch genauer untersucht
werden: z. B. durch Beurteilung von Videos vor und nach Lehrveranstaltungen.
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6.1 Reproducible Research

Diese Studie wurde im Sinne von ,reproducible research” durchgefiihrt. Soweit wie moglich wur-
de auf quelloffene Software zuriickgegriffen. Der den Berechnungen zugrunde liegende Daten-
satz kann bei Interesse uber die Autorin bezogen werden. Samtliche Berechnungen und Graphi-
ken basieren auf Quellcode mit dem die Ergebnisse jederzeit reproduziert und nachvollzogen
werden kdnnen.

6.2 Veroffentlichung

Teile dieser Arbeit wurden im Rahmen der Jahrestagungen der Gesellschaft fiir Padiatrische
Bronchoskopie in Hamburg (Nicolai u. a., 2005) und Dresden (Miiller-Sarnowski, 2016) vorge-
stellt.

Miiller-Sarnowski, Ann-Luise (2016): ,,Inter-Beobachter-Variabilitat in der padiatrischen Bronchoskopie“. Dresden
11.3.2016.

Nicolai, Thomas; Kirsten, Ann-Luise; Gerstlauer, Michael (2005): ,,Inter-Observer-Variabilitat bei der Beurteilung von
Kinderbronchoskopien®. In: Zeitschrift der Gesellschatt fiir Pddiatrische Pneumologie. (8), S. 26-29.

6.3 Bibliographie

Die bibliographischen Angaben dieser Arbeit wurden den einzelnen Kapiteln nachgestellt.

6.4 Fragebogen

Auf den beiden folgenden Seiten sind der Befundfragebogen und der Arztfragebogen zusammen
mit der Kodierung der einzelnen Antwortoptionen, die zur Ubertragung in die Tabellenkalkulati-
on genutzt wurde aufgefiihrt.
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6.5 Erganzende Berechnungen

Dieser Abschnitt zeigt einen Teil der Analysen, die erganzend zu denen im Ergebnisteil dargestell-
ten Berechnungen durchgefiihrt wurden.

6.5.1 CART mit imputiertem Datensatz

Um einen direkteren Vergleich zu den Ergebnissen der linearen Modelle ziehen und den Einfluss
der Imputation fehlender Daten auf das Ergebnis abschatzen zu konnen, wurde erganzend der
imputierte Datensatz untersucht. Im Vergleich zum teilkomplettierten Datensatz erweitert sich
der Pool zur Partitionierung herangezogener Variablen im llickenlos komplettierten Datensatz im
Prinzip nur um die Anzahl der in der Ausbildung absolvierten Bronchoskopien. Die Gesamtzahl
der absolvierten Bronchoskopien (Ausbildung + Bronchoskopien seit Ausbildung) ist gegeniiber
den Bronchoskopien seit Ausbildung alleine keine wirklich nennenswerte Veranderung. Beide
Variablen werden vom Baum der Einzelbefunde gewahlt. Der Baum der Befundkombinationen
behalt die Dauer der Ausbildung als Variable bei und ersetzt die Dauer der Hospitationen als 2.
variable durch das Alter. Die Dauer der Ausbildung wird doppelt als Trennkriterium herangezo-
gen.

Paradox ist, dass sich sowohl die Anzahl der Bronchoskopien in der Ausbildung, als auch die Ge-
samtzahl der absolvierten Bronchoskopien im Modell negativ auf die erzielte Befundrichtigkeit
auswirken.

Abbildung 6.1: Vergleich von CART auf Basis von nativem und imputiertem Datensatz
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Der Vergleich der Bdume zeigt, dass verhaltnismaRig geringfligige Anderungen des Datensatzes
(nur ca. 4 % der Werte wurden imputiert!) erhebliche Anderungen an der Struktur der Bdume
nach sich ziehen. Das gilt insbesondere fiir den Baum mit Befundkombinationen als Zielvariable.

6.5.2 Qualitat multiple lineare Regressionen

Anhand der folgenden Graphiken kann die Qualitat der linearen Regressionsmodelle nachvollzo-
gen werden.

Abbildung 6.2: Multiple lineare Regression Einzelbefunde
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Das Modell halt der Testbatterie gvlma stand. Die Residuen des Modells nehmen mit zunehmen-
der Trefferquote trichterformig ab, was insbesondere auf die Outlier 9, 11 und 17 zurtickzufiihren
ist. Im Q-Q Plot finden sich insbesondere an den Randern erkennbare Abweichungen von einer
Normalverteilung.
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Abbildung 6.3: Multiple lineare Regression Befundkombinationen

Residuals vs Fitted Normal Q-Q
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Die Residuen scheinen gleichmaRiger tiber den gesamten Wertebereich zu streuen, als im Modell
auf Symptomebene. Im Q-Q-Plot Fallen die Abweichungen von der Normalverteilung an den
Randern etwas milder aus. Hingegen gibt es im Zentrum eine deutlich erkennbare s-formige Ab-
weichung.
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