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Zusammenfassung

Hintergrund: Bei dem Vergleich roher Inzidenzraten stellt Alter ei-
nen wichtigen Storfaktor dar, wenn der Altersaufbau zwischen ver-
schiedenen Bevdlkerungen unterschiedlich ist. Das Ziel dieser Ar-
beit ist es, die Prinzipien der Altersstandardisierung von Raten zu
illustrieren.

Methode: Am Beispiel der Magenkrebsinzidenz in Cali, Kolumbien
und Nordrhein-Westfalen (NRW) (2013-2017, Méanner) sowie einer
selektiven Literaturrecherche werden rohe und altersstandardisierte
Raten hergeleitet und methodische Aspekte erlautert.

Ergebnisse: Wahrend die rohe Inzidenzrate in Cali 21,5 pro

100 000 Personenjahre und in NRW 22,9 pro 100 000 Personenjah-
re betrug, betrugen die entsprechenden altersstandardisierten Inzi-
denzraten (alter Europastandard) 30,0 und 15,7 pro 100 000 Perso-
nenjahre. Der unterschiedliche Altersaufbau der Bevolkerungen in
Cali und NRW bewirkte, dass rohe Inzidenzraten scheinbar ein na-
hezu gleiches Magenkrebsrisiko in Cali und NRW widerspiegeln.

Nach Altersstandardisierung war die Magenkrebsinzi-
denz in Cali deutlich hoher als in NRW.

Schlussfolgerung: Der numerische Wert einer standardi-
sierten Rate ist hypothetisch und kann nur in Kenntnis des
verwendeten Standards interpretiert werden. Eine Stan-
dardisierung ist nur sinnvoll, wenn ein Vergleich von Raten
stattfinden sollen, bei denen ein Faktor (zum Beispiel Al-
ter) den Veergleich storen kann. Fiir die Beschreibung des
epidemiologischen Geschehens in der eigenen Bevolke-
rung bedarf es keiner Standardisierung.
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m Jahre 2020 lebten laut Statistischem Bundesamt

in Deutschland insgesamt 41026519 Médnner und
42128512 Frauen. Bei epidemiologischen Fragestellun-
gen setzt man diese Anzahl von Personen in Deutschland
mit den aufgekommenen Personenjahren (P]), die die
Bevolkerung in 2020 beigesteuert hat, gleich. Im Jahr
2020 belief sich die geschétzte Anzahl von Krebsneu-
erkrankungsféllen (exklusive nichtmelanotischer Haut-
krebs) bei Mdnnern und Frauen auf 261 850 beziehungs-
weise 231400 (1).

Somit ergibt sich fiir die Gesamtbevélkerung eine Krebs-
inzidenzrate bei der méannlichen Bevolkerung von 638
pro 100 000 Personenjahre (100 000 x 261 850/41 026 519 PJ)
und bei der weiblichen Beviolkerung von 549 pro 100 000
Personenjahre (100000 x 231400/42128512 PJ). Man
spricht hier von rohen Raten, die zur Beurteilung des
Krankheitsrisikos sowie fiir die Planung des Gesund-
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heitswesens in der Bevolkerung bedeutsam
sind.

Vergleicht man rohe Erkrankungsraten
zwischen verschiedenen Bevolkerungen mit
unterschiedlichem Altersaufbau, bleibt bei ei-
nem beobachteten Unterschied zwischen den
Raten offen, ob dieser Unterschied auf einen
unterschiedlichen Altersaufbau, auf unter-
schiedliche altersspezifische Raten oder eine
Kombination dieser beiden Faktoren zurtick-
zufiihren ist. Dieser Sachverhalt gilt ebenso
fur den Vergleich von rohen Erkrankungsra-
ten innerhalb einer Bevilkerung, die sich tiber
die Zeit hinsichtlich des Altersaufbaus verén-
dert hat. Warum ist das so? Die Inzidenz der
meisten Krebserkrankungen hédngt stark vom
Alter ab: je hoher das Alter, desto hoher ist die
Krebsinzidenz. Beispielsweise betrug im Jahr
2020 die deutschlandweite Krebsinzidenz bei
den 0-4-Jéhrigen 22,8/100 000 PJ (mé&nnlich)
und 21,0/100 000 PJ (weiblich). Sie betrug bei
den > 85-Jdhrigen hingegen 2 712,4/100 000 PJ
(Médnner) und 1666,3/100 000 PJ (Frauen).
Das bedeutet, dass die Krebsinzidenzrate der
> 85-Jdhrigen das 119-fache (Ménner) bezie-
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Prinzipien der direkten und indirekten
Altersstandardisierung von HaufigkeitsmafBen

Bei beiden Standardisierungsverfahren werden altersspezifische Gewichte auf
beobachtete altersspezifische Raten angewendet. Die Verfahren unterscheiden
sich nur hinsichtlich der Herkunft der altersspezifischen Gewichte und Raten.

Bei der direkten Methode werden altersspezifische Raten verschiedener
Populationen auf eine einzige Standardpopulation angewendet, wahrend bei
der indirekten Methode die altersspezifischen Raten aus einer Standardpopu-
lation auf die Altersverteilung der PJ einer interessierenden Studienpopulation
angewendet werden.

Die indirekte Standardisierung wird eher als ein Vergleich zwischen beob-
achteten und erwarteten Fallzahlen und nicht in Form von standardisierten Ra-
ten konzeptionalisiert.

Direkte Altersstandardisierung (Verfahren der Standardbevélkerung)

Population 1
alters- Gewichte Summe der
spezifische X externer — m——3m- Produktterme/
Raten Standard Summe der Gewichte
) Vergleich von ASRs
Population 2
alters- Gewichte Summe der
spezifische x externer s Produktterme/
Raten Standard Summe der Gewichte

Indirekte Altersstandardisierung (Verfahren der Standardinzidenz)

Population 1 Population 2 (Referenzbevdlkerung)
natiirliche alters- Summe der
Gewichte x SPEZifiSChe  mmmmmm——m=pe- beobachteten Falle/

Summe der erwarteten
Falle: SIR

Raten

ASR, altersstandardisierte Raten; PJ, Personenejahre;
SIR, standardisierter Inzidenzquotient (beobachtete/erwartete Falle)

hungsweise 79-fache (Frauen) der Krebsinzidenzrate der 0-4-Jahrigen
betrug (2).

Dieser enorme Altersgradient der Raten von Krebsneuerkrankungen
verdeutlicht, dass ein unterschiedlicher Altersaufbau von Bevolkerun-
gen, die hinsichtlich der Krebsinzidenz verglichen werden, sehr schnell
zu unterschiedlichen rohen Krebsinzidenzraten fithren kann - selbst
wenn in jeder Altersgruppe die Krebsinzidenz in den zu vergleichen-
den Bevolkerungen identisch ist. Ist beispielsweise der Anteil der &lte-
ren Personen in einer Bevolkerung A grofer als in einer Bevolkerung B,
so wird man bei identischen altersspezifischen Krebsinzidenzraten in
beiden Bevolkerungen dennoch eine hohere rohe Krebsinzidenzrate in
der Bevolkerung A beobachten. Dies ist aber nicht Ausdruck unter-
schiedlicher Krebsrisiken in den Bevolkerungen, sondern alleine Aus-
druck des unterschiedlichen Altersaufbaus.

Sollen unterschiedliche Bevolkerungen gegeniibergestellt werden,
ist bei unterschiedlichem Altersaufbau der Bevolkerungen aufgrund
des enormen Altersgradienten der Krebsinzidenz der Vergleich von
Krebsinzidenzen nur fair, wenn man die altersspezifischen Inzidenz-
raten derselben Altersgruppen zwischen den Bevolkerungen ver-
gleicht. Bei insgesamt 18 Altersgruppen (04, 5-9, ..., 80-84, > 85 Jahre)

miissten demnach 18 Vergleiche getdtigt werden, was auf
Dauer zu umstédndlich wére.

Dieses Problem wurde bereits im 18. Jahrhundert in
London erkannt. Es scheint, dass William Dale als Erster
Prinzipien der Altersstandardisierung (beobachtete Fille
versus erwartete Fille) im Jahre 1772 publizierte (3-5). Im
19. Jahrhundert fand die Altersstandardisierung Eingang
in die regelméRige Mortalitdtsberichtserstattung. Bereits
1883 wurden vom Registrar General (quasi oberster Leiter
des Standesamts) von England und Wales altersstandar-
disierte Mortalitdtsraten berichtet. Die direkte Alters-
standardisierung erfolgte in 1883 mit dem Altersaufbau
des Jahres 1881 in England und Wales, dem Jahr der
Volkszdhlung (6). Mit dieser Altersstandardisierung wur-
de es moglich, Mortalitdtsraten verschiedener Zeitrdume
beziehungsweise Bevolkerungen zu vergleichen, bei de-
nen Altersunterschiede der Bevolkerungen nicht mehr
storen konnen. Die Altersstandardisierung ist historisch
gesehen das élteste Korrekturverfahren fiir einen Storfak-
tor (Confounder) (7). Modernere Korrekturfaktoren von
Storfaktoren schlieBen unter anderem die Restriktion,
das Matching, die stratifizierte Analyse und die Regressi-
onsadjustierung ein.

Am besonders plastischen Beispiel eines Vergleichs der
Magenkrebsinzidenz in Cali, Kolumbien (2013-2017), kurz
“Cali“, und Nordrhein-Westfalen (2013-2017), kurz “NRW*,
soll illustriert werden, welche Probleme beim Vergleich der
rohen Magenkrebsinzidenzraten entstehen und welchen
Effekt die Altersstandardisierung der Raten hat.

Methode

Die Prinzipien der direkten und indirekten Altersstandar-
disierung von Haufigkeitsmallen (Kasten 1), hier Magen-
krebsinzidenzraten, und deren Interpretationen werden
anhand einer Auswahl selektiver methodischer Literatur
und durch ein Anwendungsbeispiel erldutert. Hierzu ex-
trahierten wir die Inzidenzangaben der Krebsregister Cali
(2013-2017) und Nordrhein-Westfalen (2013-2017) (8). Zur
Begrenzung des Zahlenmaterials wurden nur die Inzi-
denzdaten von Médnnern herangezogen.

Ergebnisse
Tabelle 1 prasentiert pro Studienregion und Altersgruppe
Inzidenzdaten zum Magenkrebs bei Médnnern in Cali und
NRW. Die rohe Inzidenzrate betrédgt fur Cali 21,5 pro
100 000 PJ (100 000 x 1 216 Falle/5 664 701 PJ) und ftir NRW
22,9 pro 100 000 PJ (100 000 x 9 955/43 443 610 PJ). Die Dif-
ferenz der rohen Raten betrdgt 21,5-22,9=-14 pro
100000 PJ und der Quotient der rohen Raten betrigt
21,5/22,9 = 0,94. Dieser Befund ist iiberraschend, da man
erwarten wirde, dass Lander des globalen Sudens auf-
grund der hoheren Prédvalenz von Risikofaktoren von Ma-
genkarzinomen (Verbreitung von Helicobacter pylori und
Verarbeitung von gepokeltem Fleisch [9]) eine hohere In-
zidenz von Magenkrebs aufweisen miissten als Lander
des globalen Nordens. Bei Betrachtung der altersspezifi-
schen Raten fillt allerdings auf, dass ab dem 20. Lebens-
jahr die altersspezifischen Inzidenzraten in Cali deutlich
hoher sind als in NRW. Mit steigendem Alter wird diese
Differenz (Cali minus NRW) immer groQer.

Tabelle 1 liefert auch die nattirlichen (Synonym: laten-
ten) Gewichte (PJ;) der Bevolkerung. Diese wurden zur
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Tabelle 1

Inzidenzdaten zur Magenkrebsinzidenz in Cali, Kolumbien (2013-2017) und Nordrhein-Westfalen (NRW) (2013-2017), Ménner (8)

Alter Falle a Natiirliche Gewichte: Natiirliche Gewichte g;
(Jahre) Personenjahre PJ; pro 100 000 PJ;

Cali

0-19 0 1879110 33172 0,0 29000 0
20-39 74 1886 884 33310 3,9 28000 109 811
40-59 351 1305887 23053 26,9 27000 725714
60-79 585 523 822 9247 M7 14 000 1563 508
>80 206 68998 1218 298,6 2000 597 119
Summe 1216* 5664 701 100000 100000 2996 151
NRW

0-19 2 8630574 19 866 0,0 29000 672
20-39 133 10853 391 24983 1,2 28000 34312
40-59 1972 13425892 30904 14,7 27000 396 577
60-79 5505 8725513 20085 63,1 14 000 883272
280 2343 1808 240 4162 129,6 2000 259147
Summe 9955 43443610 100 000 100 000 1573980

*n = 8 Falle in Cali, Kolumbien, ohne bekanntes Alter bei Diagnose wurden ausgeschlossen

PJ;, Natiirliche Gewichte des Altersaufbaus; g;, natiirliche Gewichte pro 100 000 (Anteil der Personenjahre der jeweiligen Altersgruppe durch die Gesamtmenge der Perso-
nenjahre, multipliziert mit 100 000); Rate;, altersspezifische Inzidenzrate pro 100 000 PJ, z. B. fir NRW, Alter 60-79 Jahre: 5 505 Falle/8 725 513: Rate; = 63,1 pro 100 000
Personenjahre; Gewichte w;, Gewichte der Standardbevdlkerung, hier alter Europastandard; wi x Rate;, Produkt des Gewichts der Standardbevélkerung und der altersspezi-

fischen Inzidenzrate (pro 100 000 PJ)

Veranschaulichung und zwecks Vergleich mit Standardbe-
volkerungen (eTabelle 1) zusitzlich pro 100 000 Personen-
jahre ausgedrtickt (g;). Jede rohe Rate (cR) kann als eine
gewichtete Rate verstanden werden, bei der die altersspe-
zifischen Raten R; mit den natiirlichen Gewichten PJ; ge-
wichtet wurden (Kasten 2).

Die nattirlichen Gewichte ergeben sich aus dem Anteil
der Personenjahre, die in der jeweiligen Altersgruppe auf-
traten (10). Es fallt auf, dass die natiirlichen Gewichte g;
pro 100 000 PJ;, die in den jlingeren Altersgruppen in Cali
bestehen, deutlich gréfer sind als in NRW. Hingegen sind
die natiirlichen Gewichte pro 100 000 PJ; bei der &lteren
Bevolkerung in Cali deutlich kleiner als in NRW, was den
unterschiedlichen demografischen Aufbau der Bevol-
kerungen hinsichtlich des Alters widerspiegelt. Beispiels-
weise betrdgt der Anteil der 0- bis 19-Jdhrigen und tber
60-Jdhrigen in NRW 19,9 % und 24,2 %, wéhrend diese An-
teile in Cali 33,2 % und 10,5 % betragen.

Direkte Standardisierung

Bei der direkten Altersstandardisierung werden bei den
altersspezifischen Raten die nattirlichen Gewichte gegen
neue Gewichte einer Standardbevolkerung ausgetauscht.
Die Standardbevolkerung kann intern oder extern sein.
Die interne Standardbevolkerung in dem Vergleich zwi-
schen Cali und NRW konnte beispielsweise die Gesamt-
zahl der Personenjahre der jeweiligen Altersstrata (Ca-
li + NRW) oder die Gesamtzahl der Personenjahre einer
der Bevolkerungen (Cali oder NRW) sein. Der Nachteil
dieses Vorgehens ist, dass die so standardisierten Raten
nicht mit anderweitig publizierten Raten, die mit einer an-
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deren Standardbevolkerung standardisiert wurden, verglichen wer-
den konnen. Bei einer externen Standardbevolkerung verwendet man
in der Regel eine international bekannte Standardbevélkerung, zum
Beispiel entsprechend des Europa- oder Segi-Weltstandards (eTabelle
1). Zur Berechnung der altersstandardisierten Rate wird pro Alters-
gruppe das Produkt aus dem Gewicht der Standardbevolkerung und
der altersspezifischen Rate gebildet. AnschlieBend werden die Pro-
duktterme addiert und durch die Summe der Gewichte der Standard-
bevolkerung dividiert (Kasten 2).

Verwendet man den alten Europastandard als Standardbevolke-
rung (11), so betrédgt die altersstandardisierte Rate fiir Cali 30,0 pro
100 000 PJ und fiir NRW 15,7 pro 100 000 PJ und die Differenz der stan-
dardisierten Raten betragt 30,0—15,7 = 14,3 pro 100 000 PJ. Wiirde man
anstatt des alten Europastandards den Weltstandard verwenden, so
wirden die altersstandardisierten Raten 20,9 pro 100 000 PJ und 11,0
pro 100 000 PJ betragen und die Differenz standardisierter Raten wiir-
de 20,9-11,0 = 9,9 pro 100 000 PJ betragen. Der Quotient der standardi-
sierten Raten betrédgt 1,91 (alter Europastandard) beziehungsweise 1,90
(Weltstandard). In Abhéngigkeit der gewéhlten Standardbevolkerung
ergibt sich also eine 1,91-fache oder 1,90-fache Rate in Cali im Ver-
gleich zu NRW (Tabelle 2).

Nach der Altersstandardisierung muss man also feststellen, dass die
Inzidenzrate des Magenkrebses in Cali deutlich hoher ist als in NRW,
wie man es epidemiologisch auch erwarten wiirde. Die Schlussfolge-
rungen aus der Tabelle 2 lauten:

® die rohe Magenkrebs-Inzidenzrate ist in NRW geringfiigig hoher

als in Cali

® ab dem 20. Lebensjahr ist die altersspezifische Magenkrebs-Inzi-

denzrate in Cali jedoch deutlich hoher als in NRW und

@ die altersstandardisierte Magenkrebs-Inzidenz ist in Cali deutlich

hoher als in NRW.
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Berechnung roher und altersstandardisierter Raten

Rohe Rate

Jede rohe Rate (cR) kann als eine gewichtete Rate verstanden werden, bei der
die altersspezifischen Raten R; mit den natirlichen Gewichten PJ; gewichtet
wurden:

a
Zia _Eip]i .F]l?_Zi PJi - R;

mit

cR: rohe Rate

a;: Fallzahl der Altersgruppe i

- PJ;: Personenjahre der Altersgruppe i
- Ri: Inzidenzrate der Altersgruppe i

Altersstandardisierte Rate
Die altersstandardisierte Rate (ASR) errechnet sich als:

ZEWi'lz:—lj Yiwi R
ASR = R~ R0
Ziw;

wobei
- w;: Gewicht (PJ) der Standardbevolkerung fiir die Altersgruppe i
- a;: Fallzahl der Altersgruppe i
- PJ;: Personenjahre der Altersgruppe i
- Ri: Inzidenzrate der Altersgruppe i

Die altersstandardisierten Raten stellen hypothetische Raten
dar. Diese Raten hétte man beobachtet, wenn der Altersaufbau der
Bevolkerungen dem Altersaufbau der Standardbevolkerungen ent-
sprochen hitte (10). Nur wenn die nattirlichen Gewichte mit den
Gewichten der Standardbevolkerung tibereinstimmen, wird die al-
tersstandardisierte Rate mit der rohen Rate {ibereinstimmen. Aus
diesem Grund ist es wichtig, dass bei dem Berichten von standardi-
sierten Raten der gewdhlte Standard erwdhnt wird.

Der numerische Wert der altersstandardisierten Rate hdngt von
der Wahl der Standardbevdlkerung ab. Es féllt auf, dass die alters-
standardisierten Raten, bei denen der Weltstandard angewendet
wurde, deutlich niedriger ausfallen als die altersstandardisierten
Raten, bei denen der alte Europastandard zum Einsatz kam. Das ist
nicht tiberraschend, weil der Weltstandard besonders grofle Ge-
wichte bei jungen Menschen und besonders kleine Gewichte bei l-
teren Menschen hat. Somit haben die niedrigen Magenkrebs-Inzi-
denzraten bei jiingerem Alter bei der Standardisierung ein groeres
Gewicht als die hohen Magenkrebs-Inzidenzraten im hoheren Al-
ter.

Es ist wichtig zu beachten, dass der numerische Wert der alters-
standardisierten Rate eine hypothetische Rate ist. Standardisierte
Raten dienen lediglich dem Vergleich von Raten (12, 13). Fiir die in-
ternationale Leserschaft ist es hilfreich, wenn eine international be-
kannte Standardbevolkerung, die auch in anderen Publikationen
zu demselben Thema verwendet wurde, herangezogen wird. Denn
nur altersstandardisierte Inzidenzraten, die mit demselben Alters-
standard standardisiert wurden ermoglichen einen fairen Ver-
gleich. So wird in der internationalen Krebsepidemiologie bei-

spielsweise sehr haufig der alte und neue Europastan-
dard, der Weltstandard und der , U.S. 2000“-Bevolke-
rungsstandard verwendet (eTabelle 1).

Die Untersuchung zeitlicher Trends mit Hilfe von al-
tersstandardisierten Raten ist sinnvoll, wenn sich die al-
tersspezifischen Raten tiber die Zeit in dieselbe Rich-
tung, also Anstieg oder Abfall, und im gleichen Ausmaf§
dndern. Wenn sich die altersspezifischen Raten tiber die
Zeit unterschiedlich verhalten, zum Beispiel ein Abfall
der Inzidenzraten im jiingeren Alter und eine Zunahme
der Inzidenzraten im hoheren Alter, so sollten neben
dem Trend der altersstandardisierten Inzidenzraten un-
bedingt die altersspezifischen Trends separat unter-
sucht werden. Der Wechsel von einem Altersstandard
auf einen anderen Altersstandard kann zeitliche Trend-
muster altersstandardisierter Raten verdndern (14).

Indirekte Standardisierung

Ein weiteres Altersstandardisierungs-Verfahren wird als
indirekte Standardisierung bezeichnet. Das Verfahren
geht den umgekehrten Weg verglichen mit der direkten
Altersstandardisierung: Es wird die Anzahl erwarteter Fil-
le, die durch Anwendung der Raten der Referenzbevolke-
rung auf die natiirlichen Gewichte einer interessierenden
Bevolkerung angewendet werden, den in der interessie-
renden Bevolkerung tatséchlich beobachteten Fillen ge-
gentiber gestellt. Dieser Quotient (,ratio“ im Englischen)
wird allgemein als standardisierter Morbiditdtsquotient
(SMR) bezeichnet.

In unserem Beispiel miindet die indirekte Standardi-
sierung in einem standardisierten Inzidenzquotienten
(SIR), bei dem die Anzahl der tatsdchlich in Cali beob-
achteten Fille an Neuerkrankungen der Anzahl der er-
warteten Félle an Neuerkrankungen in Cali gegentiber-
gestellt wird. Fiir Letztere verwendet man die Anzahl der
Félle, die hitte beobachtet werden konnen, wenn die in
NRW beobachteten altersspezifischen Inzidenzraten so
in Cali bestanden hitten. Ein SIR von 1,0 zeigt an, dass
zwischen den Regionen kein Unterschied in der Inzidenz
besteht, wahrend Werte > 1 anzeigen, dass in Cali die In-
zidenz hoher ist und Werte < 1 anzeigen, dass in Cali die
Inzidenz niedriger ist. Die SIR-Berechnung ergibt einen
Wert von 1216/635,25 = 1,91. Das bedeutet, dass die Inzi-
denz in Cali das 1,91-fache der Rate in NRW betragt.

Diese SIR ldsst sich auch folgendermaBen herleiten:
wiirde man die nattirlichen Gewichte von Cali heranzie-
hen, um die Inzidenzrate in NRW zu standardisieren, so
entstiinde eine direkte altersstandardisierte Rate von 11,2
pro 100 000 Personenjahre. Setzt man die rohe Rate aus
Cali in das Verhiltnis zu dieser direkten altersstandardi-
sierten Rate in NRW, so ergibt sich ein Ratenquotient von
1,91 (21,5/11,2) (Tabelle 3).

Wird als Morbiditdtsma@ die Inzidenzrate oder das ku-
mulative Risiko, die Prdvalenz oder die Mortalitdt verwen-
det, spricht man entsprechend von einem standardisierten
Inzidenzquotienten (SIR), einem standardisierten Mortali-
tatsquotienten (SMR) beziehungsweise von einem stan-
dardisierten Privalenzquotienten (SPR). Formeln fiir die
Berechnung von Konfidenzintervallen von rohen, alters-
spezifischen und altersstandardisierten Raten, von SMR
sowie von Quotienten beziehungsweise Differenzen zweier
altersstandardisierter Raten finden sich in den eKdisten 1-4.
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Tabelle 2

Rohe und altersstandardisierte Magenkrebs-Inzidenzraten in Cali, Kolumbien (2013-2017) und Nordrhein-Westfalen (NRW) (2013-2017), Manner

Region Personenjahre Rohe Raten
Cali, Kolumbien"! 1216 5664701 215 30,0 20,9
NRW, Deutschland 9955 43443610 22,9 15,7 11,0
Differenz der standardisierten Raten*? 14,3 9,9
Quotient der standardisierten Raten*? 1,91 1,90

Alle Raten werden pro 100 000 Personenejahre (PJ) ausgedriickt. Zur Altersstandardisierung wurden der alte Europastandard und der Weltstandard verwendet.
*"'n = 8 Falle in Cali, Kolumbien, ohne bekanntes Alter bei Diagnose wurden ausgeschlossen.

*2 Referenzgruppe: NRW

Tabelle 3

Indirekte Altersstandardisierung der Magenkrebsinzidenz mit Nordrhein-Westfalen (NRW) (2013-2017) als Erwartung fiir Cali, Kolumbien
(2013-2017) und den natiirlichen Gewichten aus Cali, Kolumbien, Manner

Alter (Jahre) Félle a;(Cali) Natiirliche Gewichte: Rate; (NRW) PJ;(Cali) x Rate;(NRW) Erwartete Falle, NRW
Personenjahre PJ;(Cali)
0 1879110 0,0 0 04
74 1886884 1,2 39972 23,1
351 1305887 14,7 338879 191,8
585 523822 63,1 583 486 330,5
>80 206 68998 129,6 157 853 89,4
Summe 1216 5664 701 1120190 635,25

Alle altersspezifischen Raten R; werden als Falle pro 100 000 Personenjahre ausgedriickt. Der Quotient 1216/635,25 = 1,91 wird als standardisierter
Inzidenzquotient (SIR) oder allgemein als standardisierter Morbiditatsquotient (SMR) bezeichnet. Die mit Hilfe der altersspezifischen Raten aus NRW
(Referenzbevélkerung) und der Gewichte von Cali berechnete altersstandardisierte Inzidenzrate in NRW betragt 11,2 (1120 190/100 000) pro 100 000 PJ,
wahrend die rohe Rate in Cali 21,5 pro 100 000 PJ betragt, so dass der Quotient 21,5/11,2 = 1,92 ergibt, der abgesehen von einem marginalen Rundungsfehler,

mit dem oben genannten SIR 1216/635,25 = 1,91 identisch ist.

Wann wird welches der beiden
Standardisierungsverfahren bevorzugt?
Die direkte Altersstandardisierung setzt voraus, dass die
altersspezifischen Raten in den zu untersuchenden Bevol-
kerungen bekannt sind. Fiir die indirekte Standardisierung
miissen nur die Gesamtfallzahl und die altersspezifischen
Personenjahre der interessierenden Bevolkerung bekannt
sein, sodass die indirekte Standardisierung die einzige
praktikable Methode ist, wenn keine altersspezifischen
Raten der interessierenden Bevolkerung verftigbar sind.

Ein Vorteil der direkten Methode gegentiber der indirek-
ten Methode besteht darin, dass die altersstandardisierten
Raten in eine Rangfolge gebracht werden konnen und es
kann auch das Verhiltnis von altersstandardisierten Raten
berechnet werden. Wenn ein Verhiltnis erforderlich ist,
konnen die direkt standardisierten Raten miteinander ver-
glichen werden. Bei der indirekten Altersstandardisierung
hingegen konnen SIRs aus verschiedenen Kohortenstu-
dien nicht ohne Weiteres miteinander verglichen werden,
da sich die Gewichte der Studienpopulationen in der Regel
unterscheiden.

Die indirekte Altersstandardisierung ist vorzuziehen,
wenn die Fallzahlen in bestimmten Altersgruppen gering
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sind (typischerweise in kleinen Populationen), da die Gewichtung
von sehr unprézisen altersspezifischen Raten zu einem unnétig gro-
Ben Standardfehler der altersstandardisierten Rate fiihrt. Bei der indi-
rekten Standardisierung konnen Raten aus einer groflen Bevolkerung
herangezogen werden und damit der Standardfehler (Stichproben-
fehler) minimiert werden. SMRs werden héufig in Kohortenstudien
verwendet, bei denen nur zum Beispiel beruflich exponierte Perso-
nen eingeschlossen werden und die erwartete Anzahl der Erkrankten
in dieser exponierten Kohorte anhand von Registerdaten der Allge-
meinbevolkerung ermittelt wird. Die indirekte Standardisierung kann
nicht fiir Zeittrendanalysen genutzt werden, weil sich die altersspezi-
fischen Raten in der Referenzbevolkerung tiber die Zeit &ndern. Beide
Standardisierungsverfahren konnen auch fiir andere Variablen als
das Alter angewendet werden. So lassen sich Standardisierungen zum
Beispiel auch fiir Geschlecht, Sozialschicht und weitere durchfiihren
(eTabelle 2).

Schlussfolgerungen

Die Standardisierung von epidemiologischen Haufigkeitsmallen ist
ein geeignetes Mittel, den Storeinfluss eines Faktors wie zum Beispiel
des Alters bei dem Vergleich von Héaufigkeitsmalen zu beseitigen. Die
standardisierte Rate ist eine hypothetische Rate und kann nur in
Kenntnis des verwendeten Standards interpretiert werden. Eine Stan-
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dardisierung ist nur sinnvoll, wenn ein Vergleich von Ra-
ten stattfinden soll, bei denen ein Faktor den Vergleich
storen kann. Fiir die Beschreibung des epidemiologischen
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Pulmonale angiothrombotische
Granulomatose

Eine Uber 40-jahrige Patientin verstarb unerwartet 10 Tage nach stationa-
rer Aufnahme zur Optimierung der Schmerzmedikation bei chronischem
Schmerzsyndrom mit multiplem Substanzgebrauch (Abhangigkeitssyn-
drom). Eine Rontgenaufnahme hatte zuvor interstitielle Lungenverénde-
rungen gezeigt ohne funktionelle Einschrankungen, die nicht weiter abge-
klart werden konnten (Abbildung 1). Dementsprechend zeigte die Obduk-
tion, einer Miliartuberkulose &hnlich, disseminierte Veranderungen in bei-
den Lungen. Diese erwiesen sich histologisch als multiple riesenzellige
Granulome um massenhaft intravasales amorphes Fremdmaterial (Abbil-
dung 2). Fokale altere Blutungsresiduen (Hamosiderin) belegten altere
und frischere Reaktionen um doppeltbrechende kristalline, und amorphe
Strukturen. Die toxikologische Untersuchung ergab eine toxische Kon-
zentration von Oxycodon im Oberschenkelvenenblut (ohne bekannte
Dauer/Dosis der Suchtmitteleinnahme). Die Erklarung der Befunde findet
sich in seltenen Fallberichten: Substitutionspatienten, die ihre Methadon-
tabletten auflosten und injizierten, entwickelten eine pulmonale angio-
thrombotische Granulomatose mit Eintrag von Zellulose und anderen
Tabletten-Hilfsstoffen (zum Beispiel Bindemittel) in die Lunge. Dies kann
zu Atemnot und pulmonaler Hypertonie flihren und — zusammen mit einer
atemdepressiven Komponente (hier: Oxycodon) - todlich enden.

Dr. rer. biol. hum. Julia Kriiger,

Prof. Dr. med. Oliver Peschel, Prof. Dr. med. Andreas G. Nerlich,

Institut fir Rechtsmedizin, Ludwig-Maximilians Universitat Minchen,
Andreas.Nerlich@extern.Irz-muenchen.de

Interessenkonflikt:
Die Autorin und die Autoren erklaren, dass kein Interessenkonflikt besteht.

Zitierweise: Kriiger J, Peschel O, Nerlich AG:
Pulmonary angiothrombotic granulomatosis. Dtsch Arztebl Int 2025; 122: 392.
DOI: 10.3238/arztebl.m2025.0064

VergroRerte Abbildung und englische Ubersetzung unter:
https://daebl.de/16rn

Abbildung 1: Réntgenbild mit Hilusverbreiterung (Pfeile) und einer vermehrten
interstitiellen Zeichnung.

Abbildung 2: Histologisches Préparat der Lunge mit Nachweis

von teils doppelt brechendem (schwarzer Stern), teils amorphem (roter Stern)
Fremdmaterial in einem mittelkalibrigen Lungengeféft (rote Pfeile).
Bindegewebsfarbung van-Gieson; in polarisiertem Licht

(VergroRerung: Balken = 200 pm)
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95-%-Konfidenzintervall einer rohen oder
altersspezifischen Rate

Unter der Annahme, dass das Fallaufkommen insgesamt beziehungs-
weise in den Altersgruppen eine Poisson-Verteilung aufweist, errechnet
sich die Varianz (Var) der Rate, hier ausgedriickt als Dezimalzahl (also
nicht pro 100 000) als:
a Rate
Var(Rate) = P_lz — P_]

Der Standardfehler (SE) der rohen Rate entspricht der Quadratwurzel

der Varianz:
' a ’Rate
SE(I‘OI’I]‘: ﬁ= P_]

Somit errechnet sich das 95-%-Konfidenzintervall der rohen Rate als:

Rate + 1,96 x SE(ASR)

95-%-Konfidenzintervall fiir standardisierte
Morbiditatsquotienten (SMRs)

Unter der Annahme einer Poisson-Verteilung des Fallaufkommens er-
rechnet sich der Standardfehler eines SMR (SE[SMR]) als:

SE(SMR) = g
mit
d: Anzahl beobachteter Falle
E: Anzahl erwarteter Falle
Somit errechnet sich das 95-%-Konfidenzintervall als:

SMR £ 1,96 x SE(SMR)

I

95-%-Konfidenzintervall einer
altersstandardisierten Rate (16)

Unter der Annahme der Poisson-Verteilung des Fallaufkommens ergibt
sich die Varianz einer altersstandardisierten Rate (Var[ASR]) als:

¥iw? x R; x 100 000/PJ;

Var(ASR) = Cwp?

wobei die altersspezifischen Raten R; als Félle pro 100 000 PJ auszu-
dricken sind. Der Standardfehler (SE) der altersstandardisierten Rate
ASR ergibt sich als:

SE(ASR) = ,/Var(ASR)

Somit errechnet sich das 95-%-Konfidenzintervall als:

ASR £ 1,96 x SE(ASR)

Alternativ zur Poisson-Verteilung kann die Binomialverteilung genutzt
werden, die dann zu folgender Varianzschétzung fihrt:

ZiR; x w x (100 000 — R;)/PJ;

Var(ASR) = Cw?
i

wobei die altersspezifischen Raten R; als Falle pro 100 000 PJ auszu-
driicken sind. Ein Unterschied der Varianz zeigt sich bei Verwendung
der Poisson- und Binomialverteilung nur, wenn die altersspezifischen
Raten grof sind.

95-%-Konfidenzintervalle fiir den Quotienten
beziehungsweise fiir die Differenz zweier
standardisierter Raten

Formel fiir den Quotienten zweier standardisierter Raten (ASR,; und
ASRygw)

tient = ASR
Quotient = ARy

Die Varianz fiir diesen Quotienten errechnet sich als:

Var(ASRCa“) Var(ASRNRw)

Har(Guotiany):= (ASR¢qii)* (ASRypw)?*

Somit errechnet sich das 95-%-Konfidenzintervall fiir den Quotienten
als:

95'%'KIQu tient = eln (Quotient)+1,96x,/Var(Quotient)
otien!

Formel fiir die Differenz zweier standardisierten Raten
Differenz = ASR ¢, — ASRyrw

Die Varianz fiir diese Differenz errechnet sich als:

Var(Differenz) = Var(ASRc,;;) + Var(ASRyrw)

Somit errechnet sich das 95-%-Konfidenzintervall fir die Differenz als:

95-%-Klpifrerenz = Differenz + 1,96 x /Var(Differenz)
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eTabelle 1

Beispiele verschiedener gebrauchlicher Standardbevolkerungen fiir die Altersstandardisierung

Altersgruppe | BRD 1987*! Alter Neuer Weltstandard** »U.S. 2000¢-
(Jahre) Europastandard*? | Euopastandard*® Standard*®
0-4

4887 8000 6326 12000 6914
=0 4796 7000 6472 10000 7253
10-14 4894 7000 6772 9000 7303
15-19 7189 7000 7208 9000 7217
20-24 8721 7000 7792 8000 6648
25-29 8044 7000 7871 8000 6453
30-34 7062 7000 7528 6000 7104
35-39 6886 7000 7212 6000 8076
40-44 6161 7000 6860 6000 8185
45-49 8043 7000 5865 6000 7212
50-54 6654 7000 5876 5000 6272
55-59 5920 6000 5553 4000 4845
60-64 5438 5000 5245 4000 3879
65-69 4338 4000 4680 3000 3426
70-74 3801 3000 2932 2000 3177
75-79 3646 2000 2897 1000 2700
80-84 2251 1000 1606 500 1784
285 1269 1000 1305 500 1551
Summe 100000 100000 100000 100000 100000

*1 Alte Bundeslander der Bundesrepublik Deutschland, Daten der Volkszahlung von 1987
*2Doll R & Cook P, 1967 (11)

*3 Eurostat (17)

*4 Segi M, 1960 (15)

*5 National Cancer Institute (18)

eTabelle 2

Vergleich der direkten und indirekten Altersstandardisierung

_ Direkte Standardisierung Indirekte Standardisierung

Synonym Verfahren der Standardbevélkerung Verfahren der Standardinzidenz/Mortalitat

Notwendige Daten | altersspezifische Raten der Studienpopulation | altersspezifische Raten der Standardpopulation

Gewichte der Standardbevélkerung Gewichte der Studienpopulation (Verteilung der
Personenjahre in der Studienpopulation)

Gesamtanzahl an Fallen in der Studienpopulation

MaRzahl altersstandardisierte Rate (ASR) standardisierter Inzidenz-(/Mortalitats)-Quotient
(SIR bzw. SMR)
Vor- und Nachteile | gut fiir internationale Vergleiche und einzige Option, wenn altersspezifische Raten nicht
Trendanalysen zur Verfiigung stehen
Anwendung haufige Verwendung zwecks Vergleich von gut, um eine kleine Studienpopulation bzw. Kohor-
Inzidenz- bzw. Mortalitatsraten in z. B. te mit einer Referenzpopulation zu vergleichen

verschiedenen Landern, zeitlichen Epochen,
Geschlechtsgruppen etc.

z. B. Datenanalysen in Krebsregistern, z. B. Kohortenstudien in der Berufs- und
Todesursachenstatistik Umweltepidemiologie
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Fragen zu dem Beitrag aus Heft 14/2025;
Altersstandardisierung von epidemiologischen HaufigkeitsmaRen

Einsendeschluss ist der 10.07.2026. Pro Frage ist nur eine Antwort mdglich.
Bitte entscheiden Sie sich fiir die am ehesten zutreffende Antwort.

Frage Nr. 1

Was benotigt man fiir die Berechnung von rohen Raten einer Bevélkerung ?
a) die altersspezifischen Fallzahlen und Personenjahre

b) die Fallzahlen und Personenjahre

c) die Fallzahlen und Personen

d) die Fallzahlen und Personen in jedem Altersstratum

e) die Fallzahlen und eine Standardbevdlkerung

Frage Nr. 2

Welche Faktoren kdnnen bei dem Vergleich altersstandardisierter Raten
nicht mehr den Vergleich storen?

a) Sozialschicht b) Alter  c) Body-Mass-Index

d) Bruttosozialprodukt  e) Zigarettenrauchen

Frage Nr. 3

Die rohe Rate einer Bevolkerung wird den gleichen numerischen Wert haben,

wie die altersstandardisierte Rate wenn

a) die Weltstandardbevdlkerung verwendet wird

b) die Europastandardbevdlkerung verwendet wird

c) der ,U.S. 2000"-Standard verwendet wird

d) die Bevolkerungsgewichte des Jahres der Volkszahlung 2011
verwendet werden

e) die natirlichen Gewichte der Bevélkerung den Gewichten der
Standardbevdlkerung entsprechen

Frage Nr. 4

Welche Aussage ist falsch? Der numerische Wert einer
altersstandardisierten Rate

a) hat fiir sich alleine keine Bedeutung

b) ist hypothetisch

c) ist immer grofRer als die rohe Rate

d) dient lediglich dem Vergleich

e) hangt von der Wahl der Standardbevdlkerung ab

Frage Nr. §

Was ist der Vorteil der Wahl eines international bekannten

Bevdlkerungsstandards im Vergleich zu einem selbstdefinierten

Bevdlkerungsstandard fiir die direkte Altersstandardisierung?

a) dass die Raten hoher ausfallen als bei international unbekanntem
Bevdlkerungsstandard

b) dass der internationale Vergleich von Raten vereinfacht wird

c) dass die Berechnungsmethoden der Altersstandardisierung sich vereinfachen

d) dass diese Raten leichter interpretierbar sind

e) dass die Varianz der altersstandardisierten Rate geringer ist

Frage Nr. 6

Was ist der standardisierte Inzidenzquotient (SIR)?

a) die Anzahl der Falle pro 100 000 Personenjahre

b) die Anzahl der Falle pro 100 000 Personenjahre, bereinigt um den Altersaufbau
der Bevélkerung

c) der Quotient der beobachteten Falle und der erwarteten Falle

d) der Quotient der altersspezifischen Raten von zwei Bevdlkerungen

e) der Quotient der Inzidenz der Ménner und der Inzidenz der Frauen
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Frage Nr. 7

Welche Aussage beschreibt den Hauptgrund fiir die Anwendung der

Altersstandardisierung bei epidemiologischen Vergleichen?

a) Sie eliminiert den Einfluss von Risikofaktoren wie Rauchen und Erndhrung.

b) Sie ermdglicht den Vergleich von HaufigkeitsmaBen zwischen Bevdlkerungen mit
unterschiedlichem Altersaufbau.

c) Sie erhoht die Prazision der rohen Raten.

d) Sie ist nur bei kleinen Studienpopulationen notwendig.

e) Sie dient ausschlieRlich der Berechnung von Konfidenzintervallen.

Frage Nr. 8

Welche Methode wird verwendet, um die Inzidenzrate von zwei
Bevolkerungen zu vergleichen, wenn in einer Bevdlkerung keine
altersspezifischen Raten verfiigbar sind, aber Alter ein Storfaktor ist?
a) die indirekte Altersstandardisierung

b) die direkte Altersstandardisierung

c) die Differenz der Fallzahlen

d) der Quotient der Fallzahlen

e) keines dieser Verfahren

Frage Nr. 9

Welche Aussage beziiglich roher Erkrankungsraten ist zutreffend?
a) Sie sind fiir die Planung des Gesundheitswesens wichtig.

b) Sie sind fiir die Beurteilung des Erkrankungsrisikos nicht wichtig.

c) Sie sind fiir den Vergleich zwischen Gesundheitssystemen geeignet.
d) Sie sind fiir die Beurteilung der Public-Health-Relevanz ungeeignet.
e) Sie sind im Vergleich zu standardisierten Raten valider.

Frage Nr. 10

Welche Aussage trifft nicht zu?

a) Direkt altersstandardisierte Raten erlauben den internationalen Vergleich
und Trendanalysen.

b) Die indirekte Altersstandardisierung ist notwendig, wenn in einer der beiden zu
vergleichenden Bevdlkerungen die Altersverteilung der Félle unbekannt ist, wenn
auch die altersspezifischen Personenjahre dieser Bevélkerung bekannt sind.

c) Die indirekte Altersstandardisierung wird insbesondere verwendet, wenn man
eine kleine Studienpopulation und eine grofle Referenzpopulation hat.

d) Bei der indirekten Altersstandardisierung stammen die Gewichte aus der
Studienpopulation.

e) Die Ergebnisse der indirekten Alterstandardisierung fiihren immer zu derselben
Interpretation wie die Ergebnisse der direkten Altersstandardisierung.
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