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Abstract

Abstract

Hintergrund

In der wissenschaftlichen Literatur bestehen Hinweise auf einen Zusammenhang zwischen
Diabetes und Krebs, wobei diskutiert wird, ob ein erhéhtes Risiko an Krebs zu erkranken in
Abhangigkeit von der Art der Therapie (Medikation) besteht. Um dieser Fragestellung
nachzugehen, wurden Daten eines epidemiologischen Krebsregisters mit denen eines
Disease Management-Programms (DMP) Diabetes mellitus Typ 2 zusammengefiihrt. Da ein
solcher Abgleich bundesweit noch nicht durchgefuhrt wurde, handelt es sich um eine
Pilotstudie. Vor diesem Hintergrund untersucht die vorliegende Arbeit, inwieweit ein Abgleich

von Krebsregister- und DMP-Daten mdglich ist.

Methoden

Berucksichtigt wurden DMP-Teilnehmerinnen im Alter von 40 bis 79 Jahren zum Zeitpunkt
der Ersteinschreibung in das DMP, mit Wohnsitz im Regierungsbezirk Munster. Der
Datenbestand des Epidemiologischen Krebsregisters NRW (EKR NRW) wurde mit diesen
Datensatzen des DMP Diabetes mellitus Typ 2 Westfalen-Lippe durch ein stochastisches
Verfahren anhand bestimmter Kriterien abgeglichen. Dabei wird ein Wahrscheinlichkeitsmalf}
ermittelt, nach dem das Zusammengehdéren zweier Datensatze entweder angenommen oder

verworfen wird. Ziel dieses Verfahren ist es, Tumorfalle in der DMP-Kohorte zu ermitteln.

Ergebnisse

Die DMP-Kohorte ist &lter als die Vergleichsbevélkerung des Regierungsbezirkes Minster.
DMP-Teilnehmerlnnen mit Tumor sind offensichtlich alter als DMP-Teilnehmerlnnen ohne
Tumor. Eine erste explorative Analyse der Inzidenzverhéltnisse (crude incidence ratio) I&sst
bei beiden Geschlechtern erhéhte Inzidenzen bei der DMP-Kohorte gegeniber der
Referenzbevoélkerung des Regierungsbezirks Minster fir Harnblasen- und Darmkarzinome

sowie fir Magen- und Pankreaskarzinome vermuten.

Diskussion

Es zeigte sich, dass der Abgleich mit den Daten einer DMP-Kohorte erfolgreich durchgefihrt
werden kann, jedoch einige Besonderheiten und Hindernisse mit sich bringt, auf die geachtet
werden muss. Hierbei handelt es sich zum einen um veranderbare Sachverhalte, wie z.B. die
Plausibilitat und Gite der Daten des DMP, zum anderen um methodische Besonderheiten,
die der Abgleich an sich mit sich bringt. Hierzu gehért u.a., dass die DMP-Kohorte aus

Personendaten besteht, die Datenbank des EKR NRW jedoch Tumoren enthalt.
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Einleitung

1 Einleitung

Durch verschiedene Studien in den vergangenen Jahren verdichteten sich Anzeichen dafiir,
dass Diabetikerinnen und Diabetiker ein erhthtes Risiko aufweisen, an Krebs zu erkranken.
Hinsichtlich dieses Zusammenhangs werden Faktoren wie Ubergewicht, kérperliche Aktivitét
und Rauchen (Berster, G6ke 2008; Friberg et al. 2007; Lindemann et al. 2008) diskutiert. In
anderen Untersuchungen bestehen Hinweise auf einen Zusammenhang von Insulinanaloga
und Krebs (Hemkens et al. 2009; Jonasson et al. 2009; Pocock, Smeeth 2009).

Es bietet sich an, diesen Zusammenhang auf Grundlage von Krebsregisterdaten zu

untersuchen.

Epidemiologische Krebsregister erfassen, speichern, analysieren und interpretieren
Informationen Uber das Auftreten und die Haufigkeit von Krebserkrankungen in einer

raumlich definierten Population, z.B. in einem Bundesland.

Der Datenbestand eines vollzahligen epidemiologischen Krebsregisters bildet eine
unentbehrliche sowie belastbare Grundlage zur Beschreibung des Krebsgeschehens in der
Bezugsbevolkerung. Gleichzeitig spielen Krebsregisterdaten eine wichtige Rolle fir die
wissenschaftliche Forschung und tragen zur Evaluation und damit zur Qualitatssicherung
von Screening-Programmen wie z.B. dem Mammographie-Screening bei. Neben der
Beteiligung an der Qualitdtssicherung des  Mammographie-Screenings  des
Regierungsbezirkes Miinster ist beispielsweise das Epidemiologische Krebsregister NRW
(EKR NRW) mit seinem Datenbestand in weitere Forschungsaktivitdten involviert. Hierzu
zdhlen u.a. eine Multicenter-Studie, die die Lebensqualitdt von Langzeitiberlebenden nach
Kolorektal-, Brust- und Prostatakrebs untersucht sowie Analysen zZu

Langzeitiiberlebenschancen von Krebspatientinnen in Deutschland (EKR NRW 2009).

Das EKR NRW erfasst seit 1986 Krebsneuerkrankungen fir den Regierungsbezirk Mlnster,
im Jahr 2005 wurde die Einzugsregion auf das gesamte Bundesland Nordrhein-Westfalen
ausgeweitet. Das Register gilt mit einem Erfassungsgrad von tber 90 Prozent (EKR NRW
2009) aller diagnostizierten Neuerkrankungen in Westfalen-Lippe als vollz&hlig und kann

somit zuverlassige Aussagen Uber das Krebsgeschehen in Westfalen-Lippe treffen.

Zur Untersuchung des Zusammenhangs von Diabetesmedikation und Krebs strebt das
Epidemiologische Krebsregister NRW einen jahrlichen Abgleich mit den Daten des Disease

Management-Programms (DMP) Diabetes mellitus Typ 2 an.
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Einleitung

Bei diesem geplanten Vorhaben zur Untersuchung von ,Inzidenzen ausgewdhlter
Krebserkrankungen bei Teilnehmerinnen und Teilnehmern eines DMP Diabetes mellitus Typ
2 handelt es sich um einen Abgleich von Krebsregister- und DMP-Daten, der bundesweit

erstmalig durchgefiihrt wird.

Die vorliegende Arbeit untersucht im Rahmen dieses Vorhabens, inwieweit sich die Daten
des EKR NRW {Uber die bisherigen Forschungsaktivitidten hinaus nutzen lassen, inwieweit
also ein Abgleich von Krebsregister- und Sekundardaten, hier: eines DMP, mdglich ist.
Gleichzeitig finden sich in dieser Arbeit erste deskriptive Ergebnisse des Abgleichs. Ziel des
Abgleichs und der vorliegenden Arbeit ist, die Nutzbarkeit von Krebsregisterdaten im
Zusammenhang mit Sekundardaten zu untersuchen und darzustellen, welche

Einschrankungen bestehen.

Hierzu wird in Kapitel 2 nach kurzen Erlduterungen zu den Krankheitsbildern Diabetes und
Krebs auf den Untersuchungsanlass eingegangen, der in die aktuelle wissenschaftliche
Forschung eingeordnet wird. AnschlieBend werden die Grundlagen fiir die technische
Umsetzung des Abgleichs erlautert, da diese flr die Frage nach der Machbarkeit
unabdingbar sind.

Kapitel 3 beschreibt den Datenhintergrund und statistische Analysen, die im Rahmen der
Arbeit durchgefiihrt wurden. Darauf aufbauend werden in Kapitel 4 erste Ergebnisse
prasentiert, die zwar noch keine abschlieRende Bewertung des Zusammenhangs von
Diabetes und Krebs zulassen, aber einen ersten Einblick in den Umfang der zu
untersuchenden Daten gewdahren.

Den Abschluss der Arbeit bildet im finften Kapitel die Diskussion, die die Ergebnisse
zusammenfasst und auf die Nutzbarkeit der DMP-Daten eingeht, gleichzeitig aber auch auf
die Einschréankungen hinweist, mit der diese unter den gegebenen Voraussetzungen zu
interpretieren sind. Weiterhin beschéftigt sich Kapitel 5 mit Besonderheiten und

Schwierigkeiten, die bei der Durchfiihrung des Abgleichs aufgetreten sind.



Hintergrund

2 Hintergrund

2.1 Krebserkrankung

Als Krebserkrankung bezeichnet man das unkontrollierte, krankhafte Wachstum von
gesunden Zellen. Solang diese ,entarteten® Zellen nicht Uber die Gewebegrenzen

hinauswachsen, spricht man von gutartigen (benignen) Tumoren.

Infiltrieren die unkontrolliert wachsenden Zellen das benachbarte Gewebe oder bilden
Tochtergeschwiilste (Metastasen), spricht man von bdsartigen (malignen) Tumoren (Karp
2005).

Diese Tumorarten unterscheiden sich weiterhin dadurch, dass benigne Tumoren in der
Regel langsam wachsen und den Kérper in seinen Funktionen nicht behindern. Maligne
Tumoren, die schnell und invasiv wachsen kénnen und oft Metastasen bilden, sind hingegen
mit Komplikationen flir den Kérper verbunden, nicht zuletzt dadurch, dass gesundes Gewebe
zerstort oder verdrangt wird und Tochtergeschwiilste lebenswichtige Organe schadigen
kénnen (GBE Bund o.J.; Karp 2005).

Nach Angaben des Statistischen Bundesamtes (2007) stellt Krebs nach Herz-Kreislauf-
Erkrankungen die zweithaufigste Todesursache bei Mannern und Frauen dar (siehe Abb. 1,
S. 11).

Als Ursachen und Risikofaktoren, die die Entstehung von Krebs beglnstigen, werden
verschiedene Faktoren diskutiert. Faktoren wie Gbermafiger Tabak- und Alkoholkonsum, zu
cholesterin- und fetthaltige Erndhrung, Umwelteinflisse wie UV-Strahlen und Feinstaub, oder
Viren, wie etwa humane Papillomaviren oder das humane T-Zell-Leukdmievirus werden mit
verschiedenen Krebserkrankungen in Verbindung gebracht (Siegenthaler 2006: 1101 —
1103).
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Hintergrund

Todesursachen 2007 (gesamt)
Deutschland

(Angaben in Prozent)
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Transportmittelunfalle 0,6 (eigene Darstellung, Datenquelle:
Statistisches Bundesamt)

Abb. 1: Todesursachen in Deutschland, 2007 (gesamt)

Mit zunehmendem Alter steigt die Wahrscheinlichkeit einer Krebserkrankung, das mittlere
Erkrankungsalter fur Krebs bei Mannern und Frauen wird vom Robert Koch-Institut (RKI) und
der Gesellschaft der Epidemiologischen Krebsregister in Deutschland e.V. mit 68 Jahren
(Frauen) bzw. 69 Jahren (Manner) beziffert (RKI 2010: 19). Gesundheitspolitische
MaRnahmen zur Pravention und Friherkennung von Krebserkrankungen und die
Bemuhungen um verbesserte Behandlungsmdglichkeiten und damit verbundene hdhere
Uberlebensraten lassen dem Krebs in der Bundesrepublik Deutschland eine besondere
Bedeutung zukommen. Andererseits ist ein Rlckgang der Krebsmortalitdt bei vielen
Lokalisationen zu beobachten, der unter anderem auf verbesserte Therapieformen
zurtickgefuhrt werden kann (RKI 2010).
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Hintergrund

2.2 Diabetes

Diabetes mellitus (dt: ,honigsufBer DurchfluR“) Typ 2 bezeichnet eine Gruppe von
Stoffwechselkrankheiten, die durch chronisch erhéhten Blutzucker (Hyperglykdmie)
gekennzeichnet sind. Schatzungsweise 80 bis 90 Prozent aller Diabetiker leiden am sog. Typ
2-Diabetes, dem ein vielfaltiges Krankheitsbild zugrunde liegt. Mittlerweile wird davon
ausgegangen, dass genetische und erworbene Faktoren auf die Insulinwirkung und —
resistenz Einfluss haben. Dies bedeutet, dass entweder ein absoluter Insulinmangel vorliegt
oder aber genug Insulin per se vorhanden ist, welches aber von den Insulinrezeptoren nicht

ausreichend aufgenommen werden kann (Siegenthaler 2006: 83-85).

Als Folge dessen kdnnen unter anderem der Glukose- und Fettstoffwechsel im Organismus
gestért werden. Uber die Stérung dieser metabolischen Systeme hinaus gibt es h&ufig ein
hohes Risiko fiir Begleiterkrankungen, zu denen Ubergewicht, hoher Blutdruck und Herz-
Kreislauf-Krankheiten z&hlen. Uberdies besitzen Typ 2-Diabetiker ein hohes Risiko fir
Folgeerkrankungen wie Nierenschaden, diabetische Retinopathie bis hin zu Blindheit oder
Amputationen von Gliedmalien aufgrund von Gefallschadigungen und damit einhergehender
schlechter Durchblutung der GefalRe (Siegenthaler 2006: 97-99; WHO 2009).

An Diabetes mellitus Typ 2 erkranken vornehmlich Menschen ab dem 40. Lebensjahr, mit
steigendem Alter ist auch eine zunehmende Inzidenz zu beobachten (Roessner et al. 2004).
Hier ist anzumerken, dass mittlerweile auch bei Kindern und Jugendlichen ein Anstieg von
Typ 2-Diabetes verzeichnet wird (Phillips, Phillips 2009).

Die Haufigkeit der Erkrankung, das hohe Risiko von Begleit- oder Folgeerkrankungen und
die erhéhte Mortalitdt fiihren zu einer vermehrten Inanspruchnahme von Gesundheits- und
Versorgungsleistungen und nicht zuletzt zur persénlichen gesundheitlichen und sozialen
Einschrankung und Belastung der Diabetikerin oder des Diabetikers (WHO 2009). Damit

kommt dem Typ 2-Diabetes 6konomisch und gesellschaftlich eine hohe Bedeutung zu.
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2.3 Untersuchungsanlass

Bei Krebs und Diabetes mellitus Typ 2 handelt es sich um zwei multifaktoriell bedingte,

heterogene Erkrankungen, die von besonderem wissenschaftlichem Interesse sind.

Verschiedene epidemiologische Studien bestdrken den Verdacht, dass das Risiko fir
Krebserkrankungen, z.B. des Kolons, der weiblichen Brust und der Gebarmutter bei
Diabetikerinnen und Diabetikern erhoéht ist (Berster, Géke 2008; Friberg et al. 2007;
Jonasson et al. 2009; Lindemann et al. 2008). Dariiber hinaus bestehen Hinweise, dass
neben der Inzidenz auch die Krebsmortalitdt von Diabetikerlnnen erhéht ist (Bowker et al.
2006; Swerdlow et al. 2005).

Als moglicher Hintergrund des Zusammenhangs von Krebs und Diabetes wird das mitogene
Potential von Insulin und Insulinanaloga diskutiert (Weinstein et al. 2009), doch da Krebs als
multifaktoriell bedingte Erkrankung verstanden wird, liegen diesem Zusammenhang
moglicherweise weitere Faktoren wie Ubergewicht, Dauer der Diabeteserkrankung und Art
der antidiabetischen Medikation zu Grunde (Frasca et al. 2008). Besonders umstritten
hinsichtlich der Entstehung von Krebs ist die Rolle des Insulinanalogons Glargin (Hemkens
et al. 2009; Jonasson et al. 2009; Pocock, Smeeth 2009), Diskussionen entziinden sich hier
insbesondere an maéglichen proliferativen, d.h. gewebsvermehrenden und anti-apoptotischen

Effekten von Insulinanaloga (Mayer et al. 2008; Weinstein et al. 2009).

Um dieser Fragestellung nachzugehen, bietet es sich an, Daten, die im Rahmen eines
strukturierten Diabetiker-Behandlungsprogramms (DMP) systematisch erfasst werden, mit
denen eines Krebsregisters zusammenzufihren. Ein Vorteil hierbei ist, dass tGber das DMP
medizinisch-epidemiologische Daten fiir eine grofe Diabetikerinnen-Kohorte potentiell

genutzt werden kénnen.

Epidemiologische  Krebsregister dienen der bevélkerungsbezogenen Erfassung,
Speicherung, Analyse und Interpretation von Informationen Uber das Auftreten und die
Haufigkeit von Krebserkrankungen in einer raumlich definierten Population, z.B. in einem
Bundesland. Durch die systematische Erfassung dieser Daten verfligen epidemiologische
Krebsregister Gber eine wichtige Datenbasis fur Untersuchungen und Fragestellungen zum
Auftreten von Krebserkrankungen in einer bestimmten Bevolkerung. Mit einer
Bezugspopulation von ca. 18 Millionen handelt es sich beim Epidemiologischen
Krebsregister NRW um eines der grofdten Krebsregister Europas. Das Krebsregister begann
auf der Grundlage des KRG NRW im Jahr 2005 mit dem landesweiten Aufbau einer
13



Hintergrund

Meldestruktur, wobei es auf dem Datenbestand des vormaligen Krebsregisters fir den
Regierungsbezirk Munster (ab 1986) aufbaut. Mit dem Diagnosejahr 2007 verfugt es uber
einen Erfassungsgrad von Uber 90 Prozent aller diagnostizierten Neuerkrankungen in
Westfalen-Lippe (EKR NRW 2009) und kann somit zuverldssige Aussagen uUber das
Krebsgeschehen in Westfalen-Lippe treffen. Die Meldestruktur fiir den Landesteil Nordrhein

ist noch im Aufbau.

Die Arbeit des EKR NRW wird durch das ,Gesetz zur Einrichtung eines flachendeckenden
bevolkerungsbezogenen Krebsregisters in Nordrhein-Westfalen (EKR-NRW)“ (KRG NRW,
2005) geregelt. Neben Elementen wie der Meldepflicht, einem obligatorischen elektronischen
Meldeweg an das Krebsregister und der Pflicht zur Informationen der Patientinnen sieht das
KRG NRW eine Pseudonymisierung aller zu speichernden personenbezogenen Daten vor
(KRG NRW 2005, §3). Hierzu wurde eine spezielle Methode zur doppelten Verschlisselung
der personenidentifizierenden Merkmale entwickelt: die erste Verschlisselung erfolgt hierbei
bereits in der Meldestelle durch die dort vorhandene Software, die vom Krebsregister zur
Verfiigung gestellt wird. Diese zunachst einfach verschlisselten Daten werden auf einer
sicheren Datenleitung an die Pseudonymisierungsstelle der Kassenéarztlichen Vereinigung
Westfalen-Lippe weitergeleitet und dort zum zweiten Mal verschlisselt. Erst diese so
erzeugte Zeichenfolge wird an das EKR NRW weitergeleitet und darf dort gespeichert
werden. Da die personenidentifizierenden Merkmale immer auf die gleiche Art und Weise
verschlisselt werden, ermdglichen diese Zeichenfolgen dem EKR NRW bei neuen
Meldungen stets die Prifung, ob sich die neue Meldung auf eine bereits im Krebsregister
erfasste Peron bezieht oder ob es sich um eine neue Person handelt. Bei einer solchen
Prifung handelt es sich um ein stochastisches, halbautomatisches Verfahren, das

sogenannte Record Linkage.

Das Verfahren des Record Linkage wurde flr den Abgleich der Krebsregisterdaten mit
denen des DMP Diabetes mellitus Typ 2 verwendet: die Datensdtze des DMP Diabetes
mellitus Typ 2 und diejenigen des Datenbestandes des EKR NRW werden an Hand
bestimmter Kriterien abgeglichen, wobei ein Wahrscheinlichkeitsmal® fir den Grad der
Ubereinstimmung ermittelt wird, nach dem das Zusammengehéren zweier Datenséatze
entweder angenommen oder verworfen wird. Um den Vorgang des Record Linkage
durchflihren zu kénnen, mussten die personenidentifizierenden Angaben aus dem Datensatz
des DMP Westfalen-Lippe mit dem gleichen Verschlisselungsverfahren pseudonymisiert

werden, das das EKR NRW bei der Verschlusselung der Tumormeldungen anwendet.
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Hintergrund

Liegt das errechnete Wahrscheinlichkeitsmal} in einem Bereich, der ein sicheres Annehmen
oder Ablehnen nicht zulasst, wird nach plausibilitdtsgepriften Regeln manuell entschieden.
Bei der Durchfiihrung eines Record Linkage kann es grundsétzlich zu zwei Arten von
Zuordnungsfehlern  kommen: bei einem Homonymfehler werden Datensatze
zusammengefihrt, obwohl sie zu verschiedenen Personen gehdéren, bei einem
Synonymfehler hingegen werden die Datensatze nicht zusammengefuhrt, obwohl sie zu
einer Person gehoren (Krieg et al 2001).

Um die Quote an Zuordnungsfehlern mdéglichst gering zu halten, werden zusétzlich zu den
Pseudonymen weitergehende Informationen wie Geburtsjahr, Geschlecht und
Gemeindekennziffer (gebildet aus Wohnort und Postleitzahl) fir den Abgleich herangezogen
(Krieg et al 2001).

Da ein solcher Abgleich mit DMP-Daten bundesweit bislang noch nicht durchgefiihrt wurde,
handelt es sich bei dem vom EKR NRW geplanten Vorhaben zur Untersuchung ,Inzidenzen
ausgewahlter Krebserkrankungen bei Teilnehmerinnen und Teilnehmern eines DMP
Diabetes mellitus Typ 2“ um eine Pilotstudie. Im Rahmen dieser soll der Frage nach der
Méglichkeit, den Problemen und den Grenzen eines Abgleichs von Krebsregister- und
Sekundardaten nachgegangen werden, da der Abgleich zwischen dem EKR NRW und den

Daten des DMP Diabetes mellitus Typ 2 Westfalen-Lippe planmaRig jahrlich stattfinden soll.
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Vorgehen und Methode

3 Vorgehen und Methode

3.1 Datenhintergrund

Die vorliegende Untersuchung basiert auf Daten, die im Rahmen des Disease Management-
Programms (DMP) Diabetes mellitus Typ 2 in Westfalen-Lippe per Erst-Dokumentation
erhoben wurden sowie auf dem Datenbestand des Epidemiologischen Krebsregisters NRW
(EKR NRW). Hintergrund hierfur ist die Vollzéhligkeit der Erfassung der Neuerkrankungen fur

diesen Bereich und insbesondere fir den Regierungs-Bezirk Munster.

Bei Disease  Management-Programmen  handelt es sich um  strukturierte
Behandlungsprogramme nach § 137 f SGB V, die der systematischen und kontinuierlichen
Versorgung von Menschen mit chronischen  Erkrankungen dienen. Diese
Behandlungsprogramme werden durch genaue Ablaufpléne geregelt, in denen festgelegt ist,
dass der Hausarzt als erstes von den Patientinnen konsultiert werden soll und welche
Untersuchungen, Therapien und Uberweisungen vorgenommen werden. Die Ziele von DMP
sind die Qualitatsverbesserung der Versorgung chronisch Kranker, die Vermeidung von
Spatfolgen und Langzeitkomplikationen sowie die Kostenreduktion bei der Versorgung von
Menschen mit chronischen Erkrankungen. Ausgerichtet werden die Programme von den

zustandigen Kassenérztlichen Vereinigungen (KVen) in Kooperation mit den Krankenkassen.

Die DMP-Daten werden in den teilnehmenden Praxen dokumentiert und entsprechend der
Vorgaben des DMP-Programms an die datenhaltende Stelle Gbermittelt. Diese leitet die
Daten nach Uberpriifung an die Gemeinsame Einrichtung von Arzten und Krankenkassen
weiter (KV Westfalen-Lippe, Stand 2009).

Im Gebiet der KV Westfalen-Lippe wurden bislang Programme fir folgende Indikationen

eingerichtet (Kassenarztliche Vereinigung Westfalen Lippe 2007: 11):

o Diabetes mellitus Typ 2 (Juni 2003)

o Brustkrebs (Juli 2003)

o Koronare Herzkrankheit (September 2004)

o Diabetes mellitus Typ 1 (August 2005)

o Asthma (Marz 2006)

e Chronisch-obstruktive Lungenerkrankung — COPD (Méarz 2006)
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Die Verwendung der DMP-Daten erfordert die Zustimmung der jeweiligen Krankenkasse. Fir
das vom EKR NRW geplante Vorhaben lag — trotz intensiver Bemuhungen - allein die
Zustimmung der AOK Westfalen-Lippe vor, die die Daten des DMP Diabetes mellitus Typ 2

verwenden zu dirfen.

Personenidentifizierende Angaben wie Name und Anschrift wurden durch die Datenstelle
des DMP (INTER-FORUM, Leipzig) dem EKR NRW entsprechend dem KRG NRW
pseudonymisiert und Ubermittelt. Die Pseudonymisierung erfolgte durch das gleiche
Verschlisselungsverfahren, das das EKR NRW bei der Verschlisselung der
Tumormeldungen anwendet. Die entsprechende Software wurde der Datenstelle vom EKR

NRW zur Verfliigung gestellt.
Folgende Daten aus dem DMP standen fir die Untersuchung zur Verfugung:

Tab. 1: Verfiigbare Daten aus dem DMP Diabetes mellitus Typ 2

Basisdaten Barcode (=Teilnehmerinnen-ID)
Geschlecht
Geburtsjahr
PLZ
Ort
Einschreibedatum in das DMP

Spezifische DMP-Daten Diagnose bekannt seit
diagnosespezifische Medikation
Art der Blutzucker-Messungen
Blutzucker-Werte
bekannte Begleit- oder Folgeerkrankungen
Rauchstatus
Kérpergrofie, Gewicht
peripherer Pulsstatus
Ergebnis der Sensibilitatsprifung
Blutdruck-Werte
HbA1c-Wert
Serum-Kreatinin-Wert
Fulstatus
aktuelle Medikation (Glibenclamid, Metformin,
Glucosidase-Inhibitoren, andere
Sulfonylharnstoffe und —analoga, Glitazone,

Insulin, Insulinanaloga)
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Datengrundlage waren die Erstdokumentation des DMP Diabetes mellitus Typ 2 in
Westfalen-Lippe. Zum 30.06.2004 erfolgte eine Anderung der Dokumentationsbégen: zum
einen erhob die ab Juli 2004 verwendete Version 011A die Dauer der Diabetesdiagnose
nicht mehr in absoluten Jahren, sondern erfasste das Jahr, in dem der Diabetes erstmalig
diagnostiziert wurde. Weiterhin wurden bei der Angabe der diabetesspezifischen Therapie im
»neuen“ Formular 011A die Biguanide (Formular 011) durch Metformin abgel&st. Glinide, im
walten® Formular 011 noch als einzelne Therapieform vertreten, wurden im veranderten
Formular 011A fortan zu den ,anderen Sulfonyharnstoffen und —analoga“ gezahlt. Beide

Formulare finden sich im Anhang (Anhang 5 und 6).

Fur den Abgleich wurden alle ersteingeschriebenen Patientinnen und Patienten vom Beginn
des Programms im Bereich der KV Westfalen-Lippe am 02.06.2003 bis léngstens zur
Umsetzung der 17. RSA-AndV 2008 beriicksichtigt. Der Anlass fiir diese zeitliche
Einschrankung war, dass mit deren Anderung am 01.07.2008 bei der DMP-Dokumentation
die Insulinanaloga nicht mehr als eigenstandige Medikationsart ausgewiesen, sondern zum
Insulin gezahlt werden (G-BA 2008). Fir die Fragestellung des vom EKR geplanten

Untersuchungsvorhabens ist es jedoch wichtig, die Insulinanaloga vom Insulin zu trennen.

Von den urspriinglich 128.677 Personen im DMP-Datensatz wurden fiir die Untersuchung
zunachst Teilnehmerlnnen aus Nordrhein-Westfalen berlicksichtigt, anschlielliend wurden
anhand der Gemeindekennziffer Personen aus Westfalen-Lippe und letztlich Personen aus
dem Regierungsbezirk Munster bericksichtigt: da das EKR NRW insbesondere fur den
Regierungsbezirk Mdunster Uber einen langerfristig vollzédhligen und vollstdndigen
Datenbestand verfugt, wurden fur die anschlieBenden Auswertungen aus der DMP-Kohorte
diejenigen DMP-Teilnehmerinnen und —Teilnehmer ausgewdhlt, die zum Zeitpunkt der
Ersteinschreibung in das DMP ihren Wohnsitz im Regierungsbezirk Minster hatten (n =
31.203).

Der zu untersuchende Altersbereich wurde auf die Gruppe der 40- bis 79jahrigen
Teilnehmerinnen und Teilnehmer festgelegt. Daraus resultierte nunmehr ein DMP-
Datenbestand von 27.450 Personen (13.046 mannliche, 14.404 weibliche), der mit dem
Datenbestand des EKR NRW abgeglichen wurde. Aus dem gesamten Datenbestand des
Krebsregisters wurden alle Personen aus dem Regierungsbezirk Miinster ausgewahlt, die
vor 1969 geboren waren und bei denen ein Ersttumor nach dem 1. Januar 2003
diagnostiziert wurde. Insgesamt waren es 128.832 Tumoren, die sich auf 119.402 Personen

verteilten.

18



Vorgehen und Methode

Tumorfalle innerhalb der DMP-Kohorte wurden anschlieRend durch Record Linkage (vgl.
Kap. 2.3) mit der Vergleichsdatenbank des EKR NRW identifiziert. 28 Beobachtungen, die
nicht automatisch zugeordnet werden konnten, erforderten eine manuelle Nachbearbeitung

nach plausibilitdtsgepruften Regeln.
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3.2 Statistische Auswertungen

Die Auswertung der Daten der vorliegenden Untersuchung erfolgte mit SAS Vers. 9.2.

Von allen Variablen, die im Datensatz des DMP Diabetes mellitus Typ 2 enthalten waren,
wurden fir die Auswertung nur jene berlicksichtigt, die fir die Beschreibung der
Untersuchungskohorte und der spezifischen Fragestellung der Untersuchung dienlich waren,
d.h. Angaben, die z.B. die Sensibilitatsprifung oder den Fullstatus betrafen, wurden nicht
berlcksichtigt. Aus den Angaben zu Kdérpergréf3e und Gewicht wurde als neue Variable der
Body Mass Index (BMI) errechnet. Dieser wurde anschlieend nach den Kriterien der WHO

(2000) in Gruppen eingeteilt:

Tab. 2: BMI-Klassen nach WHO-Kriterien

Gewichtsklasse BMI (kg/m?)
Untergewicht <18,5
Normalgewicht 18,5-24,9
Praadipositas 25,0 - 29,9
Adipositas Grad | 30,0-34,9
Adipositas Grad |l 35,0-39,9
Adipositas Grad Il >40,0

Fir die Berechnung des Mittelwerts und der Standardabweichung des BMI wurden eine
untere BMI-Grenze von 18,5 und eine obere BMI-Grenze von 60,0 festgelegt, da sich
wéhrend der Plausibilitdtsprifung zeigte, dass Angaben zu Kérpergré3e und Gewicht in den

ausgeschlossenen Bereichen Giberwiegend unplausibel waren.

Abb. 2 zeigt einige Beispiele.
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Abb. 2: Beispiele zur Verdeutlichung unplausibler Angaben zu KérpergréBe und Gewicht

Da fir die Berechnung des Alters zum Zeitpunkt der Einschreibung im DMP-Datenbestand
weder Geburtstag noch —monat vorlagen, wurde fiir alle Datensatze entsprechend der
aktuarischen Terminsetzung der 01.07. des angegeben Geburtsjahres als Geburtstag und
-monat der Altersberechnung zugrunde gelegt, um diese anndhernd durchfihren und
mogliche statistische Fehler weitestgehend ausgleichen zu kénnen. Aus den so berechneten
Altersangaben wurden anschliefsend Altersgruppen (40 - 59 Jahre, 60 - 79 Jahre) gebildet.
Die deskriptive Analyse des BMI und der Teilnehmerlnnen ohne und mit Tumoren erfolgte

getrennt nach diesen Altersgruppen.

Alter
Barcode J  Geschlecht
100000565902 70 m
500400586176 64 w
700036425544 o4 w
130001650956 75 m
110000284000 77 m
130003378292 53 m
S01003282018 70 w
S00202001527 75 W
900022634538 42 w
700030707831 70 w
555007144416 80 w
900010000857 56 W
900014179146 67 m
900013885411 70 w
5990081904598 81 w
501005416521 67 w
700035650477 58 m
160000602984 85 w
900001811806 52 m
00047239855 71 m
700050117757 67 m
S01003728491 62 w
500100222420 64 w
200025388575 71 w
900045654865 60 w
600302021644 70 m
S00017044548 65 m
099007663689 381 w
700079505368 60 m
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Groesse_
BMI neu

44.9704
43.7041
50,2959
53.8462
55.6213

71.0059
233.910
234.579
236.466
236.678
240.928
242,215
242,215
243.750

F74.79
2343.75
2733.56
273438
3114.19
3321.80

13100.00
202500.00
205000.00
220000.00
237500.00
322500.00
840000.00
S50000.00
SEOD000.00
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1.30
1.30
1.30
1.30
1.30

1.30
0.85
0.82
0.82
0.85
0.82
0.85
0.85
0.80

0.44
016
0.17
016
0.17
0.17

0.10
0.02
0.02
0.02
0.02
0.02
0.01
0.01
0.01

Gewicht_

76.0
84.0
a85.0
91.0
54.0

120.0
169.0
158.0
159.0
171.0
162.0
175.0
175.0
156.0
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Zur Analyse der Medikation wurde zwischen Mono- und Kombinationstherapien einerseits
und keiner Medikation andererseits unterschieden. Die Analyse der Verteilung der

Medikation erfolgte getrennt nach Teilnehmerlnnen ohne und mit Tumoren.

Zur Kodierung von Todesursachen und Krankheiten wird von den Krebsregistern bundesweit
einheitlich die ICD (International Classification of Diseases; DIMDI 2010; WHO 2007)
verwendet. Die derzeitige glltige Ausgabe ist die ICD-10 (DIMDI 2010; WHO 2007).
Fur die Auswertung verschiedener Tumorlokalisationen wurden Lokalisationsgruppen
gebildet, wie sie von den Krebsregistern und dem RKI verwendet werden (vgl. EKR NRW
2009; RKI 2010). So wurden z.B. die Diagnosen C00 (bdsartige Neubildung der Lippe) bis
C14 (bbésartige Neubildung sonstiger und ungenau bezeichneter Lokalisationen der Lippe,
der Mundhéhle und des Pharynx) als ,Neubildungen der Mundhéhle und des Rachens®

zusammengefasst.

Weiterhin erfolgte eine erste explorative Analyse der Inzidenzverhéltnisse (crude incidence
ratio). Diese gibt die Anzahl der beobachteten Félle in der Studienpopulation im Verhaltnis zu
den statistisch zu erwartenden Féllen in der Referenzpopulation an. Eine crude incidence
ratio unter 1 zeigt somit an, dass weniger Félle als erwartet, eine crude incidence ratio Gber 1

zeigt hingegen an, dass mehr Félle als erwartet aufgetreten sind.
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4 Ergebnisse

4.1 Deskriptive Merkmale der Kohorte

Das durchschnittliche Alter der Teilnehmerlnnen in der DMP-Kohorte betrug 64,1 Jahre
(Frauen 65,3 Jahre, Manner 62,8 Jahre), mit 52,5 Prozent waren mehr Frauen als Manner in
der untersuchten Kohorte vertreten. Der Anteil der Raucherlnnen war mit 22,9 Prozent bei
den Ménnern fast doppelt so hoch wie bei den Frauen (11,6%). Die Verteilung des BMI zeigt,
dass die Frauen in dieser Untersuchung schwerer waren als die Manner, in der Gruppe der
Teilnehmerlnnen mit einem BMI gleich oder gréRer als 40 fanden sich fast doppelt so viele

Frauen wie Manner.

Eine erste Analyse der Verteilung der Medikation zeigte keine Unterschiede zwischen

Frauen und Mannern in der Kohorte.

Tabelle 3 gibt einen Uberblick tber die deskriptiven Merkmale der DMP-Kohorte. Die
Ergebnisse entsprechen den DMP-Qualitatsberichten der Kassenéarztlichen Vereinigungen
Westfalen-Lippe (2007) und Nordrhein (2007), eine Ubersicht der dortigen Ergebnisse findet
sich in Anhang 1.
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Tab. 3: Merkmale der Teilnehmerinnen in der DMP-Kohorte

Deskriptive Merkmale der DMP-Kohorte

Anzahl der Teilnehmerinnen 14.404 (52,5%) 13.046 (47,5%)

Verteilung des BMI (in %)
, 1 11,4
) 31,9
8 18,8

Insulin/Insulinanaloga 1

30,0-34,9 31,6

,0

3

1,6

18,5-249 114
2

2
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4.2 Angaben zur Medikation

Die Angaben zur Medikation wurden anschliefend hinsichtlich Monotherapien und
spezifischer Medikation ausgewertet. Monotherapien bedeutet hierbei, dass nur eine der
Medikationsarten vorliegt. Eine DMP-Teilnehmerin, die ausschlieBlich mit Glitazone
therapiert wird, findet sich somit unter den 72 Glitazone-Nutzerinnen in Tabelle 4 wieder,
jedoch auch unter den 368 Glitazone-Nutzerinnen in Tabelle 5. Spezifische Medikation
bedeutet, dass die genannte Medikationsart in irgendeiner Form in Kombination vorliegt. Ein
mannlicher DMP-Teilnehmer, der z.B. zu seiner Medikation sowohl Metformin als auch
Insulin zahlt, findet sich somit nicht in Tabelle 4 der Monotherapien wieder, wohl aber unter
den 5.344 Metformin- und 2.999 Insulin-Nutzern in Tabelle 5 (spezifische Medikation).
Tabelle 5 ergibt sich somit aus den Teilnehmerinnen, die mit einer Monotherapie behandelt
werden (Tab. 4) und den Teilnehmerlnnen, die verschiedene Medikamente in Kombination

erhalten.

Tab. 4: Angaben zu Monotherapien

Monotherapien Manner =13.04(6r; Frauen 14.184) gesamt 27.120)
n % n % n %
Metformin 3.155 24,18 3.531 24,51 6.686 24,4
Glibenclamid 946 7,25 1.024 7,11 1.970 7,2
andere Sulfonylharnstoffe/Glinide 690 5,29 627 4,35 1.317 4.8
Glitazone 70 0,54 72 0,5 142 0,5
Glukosidase-Inhibitoren 73 0,56 101 0,7 174 0,6
Humaninsulin 1.986 15,22 2.194 15,23 4.180 15,2
Insulinanaloga 190 1,46 158 1,1 348 1,3
Tab. 5: Angaben zur spezifischen Medikation
(n= (n= (n=
spezifische Medikation Manner 13.046) | Frauen 14.404) | gesamt 27.450)
(Mehrfachnennungen) n % n % n %
Metformin 5.344 41,0 6.063 42,1 11.407 41,6
Glibenclamid 2.006 15,4 2.134 14,8 4140 15,1
andere Sulfonylharnstoffe/Glinide 1.482 11,4 1.449 10,1 2.931 10,7
Glukosidase-Inhibitoren 240 1,8 265 1,8 505 1,8
Glitazone 343 2,6 368 2,6 711 2,6
Humaninsulin 2.999 23,0 3.482 24,2 6.481 23,6
Insulinanaloga 714 5,5 686 4,8 1.400 5.1
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Beide Ubersichten lassen erkennen, dass es in der DMP-Kohorte zwischen Ménnern und
Frauen keine wesentlichen Unterschiede hinsichtlich Monotherapien und spezifischer
Medikation gibt.
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4.3 Ergebnisse des Record Linkage

Das Record Linkage ergab fur die untersuchte Altersgruppe der 40- bis 79Jahrigen
insgesamt 2.925 Tumoren in der DMP-Kohorte, von denen 2.053 Tumoren nach dem Eintritt
ins das DMP diagnostiziert wurden. Zu diesen 2.053 Tumoren gehéren 409
Mehrfachtumoren, die sich auf 197 DMP-Teilnehmerlnnen verteilen, 181 Teilnehmerlnnen
hatten zum Zeitpunkt der Untersuchung zwei, 15 Teilnehmerlnnen drei Tumoren und eine

Person vier Tumoren.

Bei den Mannern der DMP-Kohorte wurden 1.155 Tumoren entdeckt, bei den Frauen 898
Tumoren, 56,3 Prozent der identifizierten Tumoren sind demnach den Mannern zuzuordnen.
Es zeigte sich, dass Frauen und Manner mit Tumoren alter waren als Frauen und Manner,
bei denen kein Tumor identifiziert wurde. Insbesondere Manner mit Tumoren waren im
Durchschnitt fast finf Jahre alter als M&nner ohne Tumoren. Hinsichtlich des Raucheranteils
konnte bei den Frauen ohne und mit Tumoren kein Unterschied festgestellt werden, der
Anteil der rauchenden Manner mit Tumoren liegt etwas unter dem Wert der rauchenden

Manner ohne Tumoren (s. Tab. 6, S. 29).

Analyse des BMI nach Erkrankungsstatus und Altersgruppen

Fur die Analyse des BMI und der Medikation wurde nach Altersgruppen 40 bis 59 Jahre und
60 bis 79 Jahre stratifiziert. Die durchschnittichen Werte fir den BMI lassen kaum

Unterschiede innerhalb der Altersgruppen ohne und mit Tumoren erkennen.

Ein Blick auf die Verteilung der DMP-Teilnehmerinnen in den einzelnen BMI-Kategorien
macht deutlich, dass die Frauen der Altersgruppe 40 bis 59 Jahre besonders zahlreich in der
obersten BMI-Kategorie (240) vertreten sind, bei den 40- bis 59jahrigen Frauen mit Tumor ist
dies fast ein Viertel aller Frauen mit Tumordiagnose. Ferner ist zu erkennen, dass die
Mehrheit (58%) der 60- bis 79jahrigen Manner mit Tumordiagnose einen BMI unter 30
aufweist, bei den 60- bis 79jahrigen Mannern ohne Tumor sind es 54,8%. Zum Vergleich: bei
den gleichaltrigen Frauen ohne und mit Tumordiagnose weisen 46,3 bzw. 48,4% einen BMI
unter 30 auf (s. Tab. 6, S. 29).
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Analyse der Medikation nach Erkrankungsstatus und Altersgruppen

Die Verteilung der Medikation (Tab. 6, S. 29) zeigt, dass Manner ohne Tumor haufiger keine
Medikation erhalten als Manner mit Tumor. Der Anteil derer, die keine Medikation erhalten,
ist in der Gruppe der 40- bis 59jahrigen Manner ohne Tumor mit 25,2% fast doppelt so hoch
wie in der Gruppe der (gleichaltrigen  Manner mit  Tumor  (12,7%).
In der gleichen Altersgruppe erhalten Manner mit Tumor haufiger orale Antidiabetika (61,4%)
als Manner ohne Tumor (51,2%).
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Tab. 6: Merkmale der Teilnehmerinnen ohne und mit Tumor im Vergleich

Merkmale der Teilnehmerinnen ohne und mit* Tumor im Vergleich (* - Beriicksichtigung von Tumoren, die nach
Eintritt ins DMP festgestellt wurden)

TN ohne Tumor (n = 24.919)

TN mit Tumor (n = 2.053)

Variable Frauen Méanner Frauen Méanner
Anzahl 13.279 (53,3%) 11.640 (46,7%) 898 (43,7%) 1.155 (56,3%)
Durchschnittliches 65,1 (9,6) 62,5 (10,1) 68,3 (7,6) 67,2 (7,0)
Alter in Jahren (SD)
Altersverteilung (in %)
40 - 59 Jahre | 27,8 37,1 11,6 14,4
60 — 79 Jahre | 72,2 62,9 88,4 85,6
Anteil d. Raucherinnen 11,8 23,3 11,1 20,7
(in %)
Durchschnittlicher BMI
(SD)
40 - 59 Jahre | 33,8 (6,8) 31,3 (5,8) 34,3 (7,8) 31,3 (5,3)
(n = 3.656) (n=4.273) (n=103) (n=162)
60 — 79 Jahre | 31,1 (5,6) 30,0 (4,7) 30,9 (5,7) 29,7 (4,5)
(n=9.515) (n=7.284) (n=789) (n=987)
Verteilung des BMI (in 40-59 60-79 40-59 60-79 40-59 60-79 40-59 60-79
%) nach Altersgruppen | Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre
<18,5| 0,0 0,1 0,1 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
18,6-249 | 7,7 12,8 10,5 11,8 5,8 14,2 8,0 12,1
25,0-29,9 | 22,7 33,4 35,3 42,9 27 1 34,1 35,2 45,9
30,0-349 | 311 32,5 31,9 32,5 28,1 28,9 36,4 29,2
35,0-39,9 | 20,8 14,5 14,3 9,6 16,5 15,2 14,8 10,1
240 | 17,7 6,9 7,9 3,2 22,3 7,6 5,6 2,7
Verteilung der 40-59 60-79 40-59 60-79 40-59 60-79 40-59 60-79
Medikation (in %) nach | Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre
Altersgruppen
keine Medikation 26,9 23,2 25,2 23,4 24,0 24,4 12,7 19,8
orale Antidiabetika 51,2 48,8 51,2 50,4 55,8 47,5 61,4 48,8
Insulin/Insulinanaloga 14,2 19,9 16,9 19,5 14,4 18,3 16,2 23,7
Insulin/Insulinanaloga 7,7 8,0 6,7 6,7 5,8 9,9 9,6 7,7
+ orale Antidiabetika
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4.4 Analyse der Monotherapien

Die Analyse der Monotherapien zeigt, dass Manner der Altersgruppe 40 bis 59 Jahre
haufiger Metformin in Monotherapie nutzen als die Manner der Altersgruppe 60 bis 79 Jahre.
Dies trifft sowohl fir die Manner ohne Tumor zu, als auch fir die Manner mit Tumoren. Die
Manner der Altersgruppe 60 bis 79 Jahre hingegen nutzen haufiger Insulin in Monotherapie
als die 40- bis 59jahrigen Manner. Weiterhin ist zu beobachten, dass die 40- bis 59jahrigen
Ménner mit Tumoren hé&ufiger Glibenclamid in Monotherapie nutzen als die gleiche

Altersgruppe ohne Tumoren.

Tab. 7: Verteilung der Monotherapien, Mé@nner

Manner
ohne Tumor mit Tumor

40 - 59 J. 60 - 79 J. 40 - 59 J. 60-79J.

(n=4.319) (n=7.321) (n=166) (n =989)
Monotherapie n | % n ‘ % n ‘ % n %
Metformin 1.250 28,9 1.583 21,6 58 34,9 189 19,1
Glibenclamid 245 57 589 8,1 17 10,2 74 7,5
andere Sulfonylharnstoffe 160 3,7 442 6,0 4 2,4 74 7,5
Glitazone 27 0,6 32 04 0 0 8 0,8
Glukosidase-Inhibitoren 18 0,4 47 0,6 1 0,6 6 0,6
Humaninsulin 559 12,9 1.185 16,2 22 13,3 191 19,3
Insulinanaloga 70 1,6 91 1,2 2 1,2 20 2,0
Kombinationstherapien 900 20,8 1642 22,4 41 24,7 231 23,4
keine Medikation 1.090 25,2 1.710 23,4 21 12,7 196 19,8

Auch bei den Frauen wird Metformin in Monotherapie von den 40- bis 59Jahrigen haufiger
angewandt als bei den 60- bis 79Jahrigen, dies gilt sowohl fur die Gruppe der Frauen ohne
als auch fir die Gruppe mit Tumoren. Es ist ebenfalls zu erkennen, dass auch die Frauen
der Altersgruppe 60 bis 79 Jahre haufiger Insulin in Monotherapie nutzen als die
Altersgruppe der 40- bis 59Jahrigen. Im Vergleich mit den Mannern der jeweiligen
Altersgruppen nutzen die Frauen etwas hdufiger Metformin als Monotherapie, aber etwas

seltener Humaninsulin.
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Tab. 8: Verteilung der Monotherapien, Frauen

Ergebnisse

Frauen
ohne Tumor mit Tumor

40 - 59 J. 60 -79 J. 40 -59 J. 60 - 79 J.

(n =3.692) (n =9.587) (n=104) (n=794)
Monotherapie n | % n ‘ % n ‘ % n | %
Metformin 1.085 29,4| 2185 22,8 38 36,5 174 21,9
Glibenclamid 178 4,8 750 7,8 3 29 74 9,3
andere Sulfonylharnstoffe 121 3,3 466 4,9 6 5,8 23 2,9
Glitazone 16 0,4 50 0,5 0 0 7 0,9
Glukosidase-Inhibitoren 28 0,8 62 0,7 2 1,9 6 0,8
Humaninsulin 410 11,1 1.617 16,9 12 11,5 124 15,6
Insulinanaloga 45 1,2 103 1,1 3 2,9 7 0,9
Kombinationstherapien 816 221 2.128 22,2 15 14,4 185 23,3
keine Medikation 993 26,9 2.226 23,2 25 240 194 244

4.5 Analyse der spezifischen Medikation

Ein Blick auf die spezifische Medikation zeigt ebenfalls den Unterschied in der Metformin-

Nutzung zwischen den Altersgruppen auf. Besonders deutlich wird dies bei den Mannern mit

Tumoren, dort nutzen 51,8% der 40- bis 59jahrigen Manner Metformin als Monotherapie

oder in Kombination, bei den 60- bis 79jahrigen Mannern hingegen ist es etwas mehr als

jeder Dritte (35,6%). Ferner kann erneut beobachtet werden, dass die 40- bis 59jahrigen

Manner mit Tumoren haufiger Glibenclamid verwenden als die gleiche Altersgruppe ohne

Tumoren. Dies ist ebenso der Fall, betrachtet man Metformin als spezifische Medikation, d.h.

als Monotherapie oder in Kombination. Bei den Mannern mit Tumordiagnose ist in beiden

Altersgruppen eine haufigere Verwendung von Humaninsulin zu beobachten als bei den

Mannern ohne Tumordiagnose.

Tab. 9: Verteilung der spezifischen Medikation, Madnner

spez. Medikation Manner
ohne Tumor mit Tumor

40 -59 J. 60 -79 J. 40-59 J. 60 -79 J.

(n=4.319) (n=7.321) (n =166) (n =989)
(Mehrfachnennungen) n ‘ % n ‘ % n ‘ % n ‘ %
Metformin 1.975 45,7 2.829 38,6 86 51,8 352 35,6
Glibenclamid 513 11,9 1252 17,1 36 21,7 174 17,6
andere Sulfonylharnstoffe 397 9,2 911 12,4 14 8,4 133 13,5
Glitazone 145 34 163 2,2 0 0,00 28 2,8
Glukosidase-Inhibitoren 56 1,3 149 2,0 7 4.2 17 1,7
Humaninsulin 887 20,5| 1.752 23,9 41 24,7 275 27,8
Insulinanaloga 266 6,2 364 4,9 8 4.8 61 6,2
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Bei den Frauen lassen sich kaum wesentliche Unterschiede zwischen den Altersgruppen der
Frauen ohne und mit Tumoren feststellen. Die Frauen in der Altersgruppe 40 bis 59 Jahre
nutzen etwas haufiger Glibenclamid als die gleiche Altersgruppe mit Tumoren, die 60- bis
79jadhrigen Frauen ohne Tumoren hingegen nutzen etwas seltener Glibenclamid als die

gleiche Altersgruppe mit Tumoren.

Tab. 10: Verteilung der spezifischen Medikation, Frauen

spez. Medikation Frauen
ohne Tumor mit Tumor

40 -59 J. 60-79 J. 40-59 J. 60 -79 J.

(n =3.692) (n =9.587) (n=104) (n=794)
(Mehrfachnennungen) n ‘ % n ‘ % n ‘ % n ‘ %
Metformin 1.764 47,8 3.849 40,2 50 48,1 308 38,8
Glibenclamid 423 11,5 1533 15,9 8 7,7 146 18,3
andere Sulfonylharnstoffe 327 8,9 1008 10,5 11 10,6 85 10,7
Glitazone 120 3,3 224 2,3 1 1,0 17 2,1
Glukosidase-Inhibitoren 74 2,0 163 1,7 4 3,9 17 2,1
Humaninsulin 725 19,6 | 2.473 25,8 18 17,3 210 26,5
Insulinanaloga 179 49 466 4.7 4 3,9 32 4,0

4.6 Analyse ausgewadhlter Lokalisationen

Die haufigste Tumorlokalisation in der DMP-Kohorte ist bei den Mannern das
Prostatakarzinom, gefolgt von Lungen- und Darmkrebs; bei den Frauen sind dies in
entsprechender Reihenfolge das Mammakarzinom, Darm- und Lungenkrebs. Mit Ausnahme
des Lungenkarzinoms bei den Mannern, das deutschlandweit an dritter Stelle gefihrt wird,
entspricht dies der Verteilung in der deutschen Bevélkerung (RKI 2010: 12).
Die Verteilung ausgewahlter Lokalisationen in der DMP-Kohorte gibt nachfolgende Ubersicht

wieder.
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Ergebnisse

Tab. 11: Haufigkeiten ausgewahlter Lokalisationen

Manner Frauen
Lokalisation Héaufigkeit Prozent Lokalisation Haufigkeit Prozent
(ICD-10) (ICD-10)
Cervix-Ca 8 0,9
(C53)
Harnblasen-Ca 47 4.1 | Harnblasen-Ca 24 2,7
(C67, D09.0, D41.4) (C67, D09.0, D41.4)
Hoden-Ca 1 0,1
(C62)
Kolon-Ca 145 12,6 | Kolon-Ca 106 11,8
(C18-21) (C18-21)
Larynx-Ca 10 0,9 | Larynx-Ca 5 0,6
(C32) (C32)
Leukamien 10 0,9 | Leukamien 9 1,0
(C91-95) (C91-95)
Lungen-Ca 170 14,7 | Lungen-Ca 60 6,7
(C33, C34) (C33, C34)
Magen-Ca 40 3,5 | Magen-Ca 21 2,3
(C16) (C16)
Malignes Melanom 13 1,1 | Malignes Melanom 20 2,2
(C43) (C43)
Mamma-Ca 4 0,3 | Mamma-Ca 179 19,9
(C50) (C50)
Morbus Hodgkin 1 0,1 | Morbus Hodgkin 1 0,1
(C81) (C81)
Mundhdhle und 18 1,6 | Mundhdhle und 7 0,8
Rachen Rachen
(C00-14) (C00-14)
Nieren-Ca* 34 2,9 | Nieren-Ca* 25 2,8
(C64-66, C68) (C64-66, C68)
Non-Hodgkin-L. 17 1,5 | Non-Hodgkin-L. 16 1,8
(C82-85) (C82-85)
Oesophagus-Ca 21 1,8 | Oesophagus-Ca 1 0,1
(C15) (C15)
Ovar-Ca 21 2,3
(C56)
Pankreas-Ca 27 2,3 | Pankreas-Ca 30 3,3
(C25) (C25)
Prostata-Ca 172 14,9
(Ce1)
Schilddriisen-Ca 3 0,3 | Schilddriisen-Ca 4 0,4
(C73) (C73)
Uterus-Ca 39 4,3
(C54, C55)
andere Lok. 422 36,5 | andere Lok. 322 35,9
gesamt 1.155 gesamt 898

*Nieren-Karzinom und bésartige Neubildungen der ableitenden Harnwege
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Eine Analyse der Frage, inwieweit sich die Krebsinzidenz der DMP-Kohorte insgesamt

beziehungsweise in einzelnen Lokalisationen von der der Allgemeinbevdlkerung des

Regierungsbezirks Minster signifikant unterscheidet,

explorativ angelegten Untersuchung.

Ubersteigt den Rahmen dieser

Um dennoch eine erste Orientierung zu erhalten, wurde das Verhaltnis der beobachteten

Falle zu den zu erwartenden Fallen (crude incidence ratio) fir diejenigen Lokalisationen

berechnet, die in der Literatur mit Diabetes mellitus Typ 2 in enge Verbindung gebracht

werden (Nicolucci 2010; Vigneri et al. 2009). Grundlage fiir die Berechnung der erwarteten

Tumoren war dabei die mittlere rohe Inzidenzrate der Jahre 2003 bis 2008 der Bevdlkerung

des Regierungsbezirkes Minster.

Die Ergebnisse sind in Tabelle 12 zusammengefasst

Tab. 12: Beobachtete und erwartete Tumoren

Manner

beobachtete zu erwartende Inzidenzverhiltnis
Lokalisation (ICD-10) Tumoren/Jahr Tumoren/Jahr (O/E)
Magen (C16) 7,87 4,68 1,68
Kolon (C18-C21) 28,53 19,16 1,49
Pankreas (C25) 5,31 3,09 1,72
Prostata (C61) 33,84 35,15 0,96
Harnblase (C67, D09.0,
D41.4) 9,25 10,75 0,86
Non-Hodgkin-Lymphom
(C82-C85) 3,34 3,44 0,97
Frauen

beobachtete zu erwartende Inzidenzverhiltnis
Lokalisation (ICD-10) Tumoren/Jahr Tumoren/Jahr (O/E)
Magen (C16) 4,13 2,55 1,62
Kolon (C18-C21) 20,85 14,32 1,46
Pankreas (C25) 59 2,53 2,33
Uterus (C54-C55) 7,67 5,40 1,42
Mamma-Ca (C50) 35,22 35,41 0,99
Harnblase (C67, D09.0,
D41.4) 4,72 3,23 1,46
Non-Hodgkin-Lymphom
(C82-C85) 3,15 2,96 1,06

*O/E= Verhaltnis der Zahl der beobachteten Falle zur Zahl der zu erwartenden Félle
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Anhand dieser explorativ-statistischen Auswertung lassen sich erhéhte Inzidenzen
gegenuber der Allgemeinbevdlkerung des Regierungsbezirkes Munster bei beiden
Geschlechtern fir Magen-, Kolon- und Pankreaskarzinome vermuten, bei den Frauen
zusétzlich fur Harnblasen- und Uteruskarzinome. Auffallend ist, dass — entgegen der in der
Literatur berichteten Ergebnisse (Murtola et al. 2008; Tande et al. 2006; Vigneri et al. 2009;
Weiderpass et al. 2002) — die Inzidenz des Prostatakarzinoms in der DMP-Kohorte sich nur

unwesentlich von der der méannlichen Vergleichsbevoélkerung unterscheidet.
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5 Diskussion und Schlussfolgerung

Ziel der vorliegenden Arbeit war, die Mdglichkeit der Nutzung von Sekundardaten eines
Disease Management-Programms im Rahmen der vom EKR NRW geplanten Untersuchung
.Inzidenzen ausgewahlter Krebserkrankungen bei Teilnehmerinnen und Teilnehmern eines
DMP Diabetes mellitus Typ 2“ zu beleuchten. Dies ist insofern wichtig, als dass
Sekundardaten nicht primar fir die wissenschaftliche Forschung generiert werden, ihre
Nutzung jedoch eine immer grolier werdende Akzeptanz in der wissenschaftlichen
Forschung erfahrt. Gleichzeitig stellen die Daten vollz&hliger epidemiologischer Krebsregister
eine wesentliche Grundlage zur Beschreibung des Krebsgeschehens in einer Risikogruppe
dar und koénnen effizient fir die wissenschaftliche Forschung genutzt werden. Darlber
hinaus steht die Diskussion Uber den Zusammenhang von Diabetesmedikation und Krebs

nach wie vor im aktuellen wissenschaftlichen Fokus.

Mit dieser Arbeit sollten sowohl Méglichkeiten wie Einschrankungen eines solchen Abgleichs
aufgearbeitet werden, zumal der Abgleich zwischen dem EKR NRW und den Daten des
DMP Diabetes mellitus Typ 2 Westfalen-Lippe zuklnftig jahrlich als Routine-Verfahren

stattfinden soll.

Um Krebsregisterdaten in Verbindung mit Sekundérdaten fir die wissenschaftliche
Forschung effektiv nutzen zu kénnen, sind noch einige Hiirden zu tUberwinden. Schubert et
al. (2008) diskutieren wichtige Voraussetzungen, die bei der Nutzung dieser Daten zu
beachten sind und nennen als einen wichtigen Punkt die Notwendigkeit der Durchfiihrung
von Validierungsstudien, um die Gite von Sekundédrdaten in Abh&ngigkeit des jeweiligen

Forschungszweckes bewerten zu kdnnen.

Bei der Durchflihrung des Abgleichs der Daten des DMP Diabetes mellitus Typ 2 der KV
Westfalen-Lippe sind Probleme erkennbar geworden, die jedoch nicht unerwartet waren. Sie
betreffen sowohl die Qualitdt der Daten des DMP wie auch methodische Aspekte, die

grundsatzlich bei einem Abgleich mit Krebsregisterdaten entstehen kénnen.

Die Qualitat der Daten des DMP wird durch die spezifische Form der Datenerhebung und
den Umfang der im Rahmen des Programms durchgefiuihrten Plausibilitdtsprifungen
bestimmt. Letztere sind offensichtlich so weit gefasst, dass deutlich unplausible Angaben
beispielsweise zu Grofle und Gewicht nicht erkannt werden kénnen. Probleme bei der
Erfassung liegen offensichtlich bei der Dokumentation der Angaben zu GréRe und Gewicht

vor, die sich auf die Berechnung des BMI auswirken. Wie in Abbildung 2 (S. 21) zu erkennen
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ist, gibt es Angaben, deren Unstimmigkeiten sich nicht erklaren lassen, andere Angaben, wie
z.B. die der Beobachtungen 125068 bis 125075 legen die Vermutung nahe, dass die
Angaben von Grof3e und Gewicht vertauscht sind. Dies wiederum unterstreicht die begrenzte
Aussagekraft der errechneten BMI-Werte. Zwar wurde fir die Analyse des BMI eine untere
Grenze von 18,5 und eine obere Grenze von 60,0 festgelegt, was zu einem vertretbaren
Ausschluss von 210 DMP-Teilnehmerinnen aus der Analyse des BMI fihrte, jedoch sind

auch im berticksichtigten BMI-Bereich nach wie vor unplausible Angaben zu finden

Limitationen im Umgang mit dem DMP-Datensatz erwuchsen aus unplausiblen
Altersangaben. In dieser Untersuchung wurde das Alter anhand des Geburts- und des
Belegdatums (Einschreibedatum in das Programm) aus dem DMP-Datensatz berechnet.
Trotz des Fehlens von Geburtstag und -monat in den DMP-Daten konnte die Analyse der
Altersstruktur der Kohorte durchgefihrt werden, indem entsprechend der aktuarischen
Terminsetzung fir alle Datensatze der 01.07. des vorhandenen Geburtsjahres der
Altersberechnung zugrunde gelegt wurde. Dies mag zu leichten Verschiebungen hinsichtlich

der Altersangaben geflihrt haben, die jedoch vernachlassigt werden kénnen.

Trotzdem ergaben sich Probleme mit den so errechneten Altersangaben, die nicht
nachvollziehbar waren. So befanden sich in der DMP-Kohorte anfanglich Teilnehmerinnen
im Alter von zwolf, aber auch von 108 Jahren. Es gab 160 Datensatze von Teilnehmerinnen
mit einem Alter von unter 25 Jahren, was bei einer Kohorte des Diabetes mellitus Typ 2, der
als Altersdiabetes gilt (Roessner et al. 2004), auffallig ist. Hier ware zu kléren, ob diese
Angaben stimmig und der steigenden Anzahl von jugendlichen Typ 2-Diabetikern (Phillips,
Phillips  2009) zuzuschreiben sind oder ob bei der elektronischen Erfassung der
Erstdokumentationen Fehler auftreten kénnen, die zu solchen Angaben fihren. Personen mit
unplausiblen Altersangaben wurden aus der Analyse ausgeschlossen, dies betraf
verhdltnisméRig wenige Datensétze, dennoch ist zu beachten, dass die

Interpretationsmaéglichkeiten dadurch eingeschrankt sein kénnen.

Unstimmigkeiten bestehen auch bei den Angaben zur bekannten Dauer des Diabetes. Ein
Beispiel hierfur ist die Angabe ,Diabetes bekannt seit 1904“. Da diese Fehlangaben
durchgéngig waren, konnte diese Variable — obwohl von wesentlicher inhaltlicher Bedeutung
fur die Interpretation de Ergebnisse — nicht in die Auswertungen einbezogen werden. .
Ausschlaggebend fiur diese Unstimmigkeiten kann hier die Anderung des
Erhebungsinstrumentes im Laufe der Einfilhrung des DMP gewesen sein; bis einschliel3lich
Juni 2004 wurde die bekannte Dauer des Diabetes auf dem Formular 011 in Jahren (,seit __

Jahren®) erhoben, ab Juli 2004 wurde dies auf dem Formular 011A durch die Angabe des
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Diagnosejahres ersetzt (,Diagnose bekannt seit “). Erfahrungsgemafl wirken sich
derartige Anderungen im Erhebungsinstrument negativ auf die Qualité4t der erhobenen Daten

aus.

Insgesamt deuten die Ergebnisse darauf hin, dass es sich bei der Kohorte des DMP
Diabetes mellitus Typ 2 Westfalen-Lippe um eine recht ,alte® Kohorte handelt, die im

Vergleich zur Durchschnittsbevolkerung einen hohen BMI aufweist (GBE Bund 2005).

Zusatzlich zu diesen Schwierigkeiten bestehen methodische Probleme, die den Abgleich mit

den Krebsregisterdaten selbst betreffen.

Dies betrifft zunachst die Unterscheidung von Personen und Tumoren in den jeweiligen
Datenbestanden. Prinzipiell ist bei der Auswertung und der Interpretation der Ergebnisse zu
beriicksichtigen, dass bei einem solchen Record Linkage Personen (DMP-Datensatz) mit
Tumoren (EKR-Datenbank) abgeglichen werden (vgl. Kap. 2.3 und Kap. 3.1). Sind z.B. im
Krebsregister drei Primartumoren gespeichert, die einer Person zugeordnet sind, und ist
diese Person zugleich im DMP-Datensatz vorhanden, ermittelt das Record Linkage drei
,1reffer’, indem es der Person aus dem DMP-Datensatz dreimal einen Tumor zuordnet. Zum
jetzigen Zeitpunkt ist noch nicht abschlieRend geklart, ob lediglich die Ersttumoren in der

Auswertung berlcksichtigt werden sollen oder alle Mehrfachtumoren.

Ein weiteres methodisches Problem stellt in dieser Untersuchung der Umgang mit dem
zeitlichen Eintreten der Krebserkrankungen dar. In der vorliegenden Untersuchung wurden
alle Primartumoren, die vor dem Eintritt in das DMP diagnostiziert wurden, aus der Analyse
ausgeschlossen und lediglich diejenigen Tumordiagnosen bericksichtigt, die nach der
Einschreibung in das DMP diagnostiziert wurden. Darunter befinden sich auch Tumore, die
im gleichen Monat oder beispielsweise einen Monat oder. zwei Monate nach der
Einschreibung in das DMP diagnostiziert wurden. Hier stellt sich die Frage, welcher
L<umorfreie® Zeitraum zwischen DMP-Ersteinschreibung und Ersttumor-Diagnose zukiinftig

bei der Auswertung berticksichtigt werden soll.

Ebenso ist zuklinftig bei der statistischen Auswertung, insbesondere bei der Berechnung von
Inzidenzraten, der Tatsache Rechnung zu tragen, dass es sich bei der DMP-Kohorte um
eine dynamische Kohorte handelt — die Teilnehmerinnen kommen Uber einen l&ngeren
Zeitraum zu dieser Kohorte hinzu, so dass sich die Zusammensetzung stetig andert. Darlber
hinaus ware bei weiteren Auswertungen zu bericksichtigen, ob und wie viele
Teilnehmerlnnen zum Zeitpunkt des Record Linkage verzogen oder verstorben sind. Beiden

Aspekten konnte im Rahmen der vorliegenden Arbeit nicht nach gegangen werden.
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Um dennoch eine erste Orientierung zu erhalten, inwieweit sich die Krebsinzidenz der DMP-
Kohorte insgesamt beziehungsweise in einzelnen Lokalisationen gegenlber der der
Allgemeinbevélkerung des Regierungsbezirks Minster unterscheidet, wurde in der
vorliegenden Arbeit das Verhaltnis der beobachteten Félle zu den zu erwartenden Féllen auf
der Grundlage der rohen Inzidenzraten berechnet (crude incidence ratio). Die in dieser Arbeit
entdeckten ersten Signale fir ein erhdhtes Risiko von Diabetikerlnnen fir Magen-, Kolon-
und Pankreaskarzinome sowie fir Harnblasen- und Uteruskarzinome bei den Frauen in der
Kohorte kénnen nur einen ersten Schritt darstellen. Es bleibt weiterfihrenden Auswertungen
vorbehalten, diese Analyse unter Berlicksichtigung von Personenjahren auf der Basis der

Berechnung von SIR und Konfidenzintervallen durchzufiihren.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass Krebsregisterdaten und Sekundardaten, hier die
eines DMP, miteinander in Verbindung gebracht und die Ergebnisse einer solchen
Zusammenfihrung wissenschaftlich genutzt werden kdénnen, gleichwohl es bei der
Verbindung beider Datenquellen einige Schwierigkeiten gab und gibt. Die vorliegende
Untersuchung der Nutzungsmdglichkeiten zusammengefiihrter Primédr- und Sekundardaten
gibt einen Uberblick dariiber, mit welchem Aufwand hinsichtlich der Plausibilitatspriifung
gerechnet werden muss. Sie zeigt, dass Daten, die von aullen an das Krebsregister
herangeflihrt werden, stimmig sein missen und dass viele der datentechnischen
Unstimmigkeiten durch Datenausschluss geldst werden kénnen, dadurch jedoch Limitationen

bei der Interpretation der Ergebnisse beachtet werden mussen.

Trotz einiger Einschrédnkungen in der Qualitdt erwiesen sich die Daten des DMP Diabetes
mellitus Typ 2 als wichtige Ressource bei der Untersuchung des Zusammenhangs von Krebs
und Diabetes, da sie gut verfigbar und zumeist vollstdndig sind und medizinisch-
epidemiologisch relevante Informationen enthalten. So birgt das Zusammenfiihren von
Krebsregister- und Sekundardaten Potential, das es zuklnftig weiter auszuschépfen gilt. Fir
das EKR NRW stellt die nutzbare Verbindung von Registerdaten mit DMP-Daten eine

wichtige Grundlage flr weitere Forschungsvorhaben dar.
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Anhang

Anhang 1: Ausgewihlte Merkmale der DMP-Teilnehmerlnnen in Westfalen-Lippe und Nordrhein

Durchschnittliches Alter in Jahren
(Stand 2007)

Altersverteilung (Stand 2007)

Anhang

Westfalen-Lippe

65

15,5% bis 55 J.

22,4% 56 — 65 J.
37,9% 66 — 75 J.
24,2% Uber 76 J.

Nordrhein

64,4

15,7% bis 55 J.

22,9% 56 — 65 J.
37,7% 66 — 75 J.
23,6% Uber 76 J.

Mittlere Erkrankungsdauer in Jahren 8,4 7.9
(Stand 2007)
Anteil der Teilnehmer/innen mit BMI 48,2 46,4
2 30 (Stand 2007) in Prozent
Anteil der Raucherlnnen in Prozent 13,9 15,6

. T keine Medikation 24,8 keine Medikation 26,5
Verteilung der Medikation in Prozent ' idiabetika 504  orale Antidiabetika 47
(Stand 2007) : .

Insulin 16,5 Insulin 15,7

Insulin + orale A. 8,3 Insulin + orale A. 10,7
eigene Zusammenstellung, Quelle: Kassenarztliche Vereinigung Nordrhein (2007), Kassenarztliche Vereinigung
Westfalen-Lippe (2007)
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Anhang

Anhang 2: Altersverteilung der DMP-Kohorte

Altersverteilung DMP-Kohorte
70-791.
60 - 69 J. B Frauen
n =14.404
50-591.
B Manner
n =13.046
40-49 ).
' ' ' ' ' ' %
0 10 20 30 40 50

Quelle: eigene Darstellung

Anhang 3: Altersverteilung der Vergleichsbevélkerung des Reg.-Bez. Miinster (Stichtag
31.12.2007)

Altersverteilung Reg.-Bez. Miinster

70-79J.
60-69 J.
M Frauen
50-59J. n =659.316
B Manner
40-49. ). n = 624.903

T T T T T 1 %

eigene Darstellung, Quelle: IT.NRW 2007



Anhang

Anhang 4: Variablen des DMP-Datensatzes

P L L A

sarcode -- Identifikationsnummer der DMP-Erstdokumentation
Formular -- Formularschlissel: '011' oder '0l1A'
-- vers
Geschlecht -- m/w )
GebDat -- Geburtsdatum tt.mm.jjjj (leer)
PLZ -- (leer)
Strasse -- (leer)
ort -- (leer)
Belegdatum -- unterschriftsdatum auf der Erstdokumentation tt.mm.jjjj
-- Daten
es_ds_dbs -- Diagnose bekannt seit jjjj
es_ds_dsj -- Diabetes-typische Symptome vorhanden: ja
es_ds_dsn -- Diabetes-typische Symptome vorhanden: nein
es_ds_dmj -- Diagnosespezifische Medikation: ja
es_ds_dmn -- Diagnosespezifische Medikation: nein
-- Einschreibung - Formular 011A (Formular 011: Teer)
es_bm_em -- BZ-Messungen, Einmalige Messung
es_bm_zm -- BZ-Messungen, zwei- oder mehrfache Messung
Py es_bm_ogt -- BZ-Messungen, oGTT
es_bw_npv -- BZ-wert, Nichtern; Plasma venos oder kapillar; > 126 mg/dl oder >
7,0 mmol/1
es_bw_nvv -- BZ-wert, Niuchtern; vollblut venos oder kapillar, > 110 mg/d1 oder >
6 1 mmol/1
s_bw_opv -- BZ-Wert, postprandial/oGTT; Plasma vends oder vollblut kapilldr; >

200 mg/d1l oder > 11,1 mmol/1

es_bw_opk -- BzZ- wert postprandial/oGTT; Plasma kapilldar; > 220 mg/dl oder >
12,2 mmol/1

esq?vTovv -- BZ-wWert, postprandial/oGTT; vollblut vends; > 180 mg/d1 oder >10,0
mmo

-- Einschreibung - Formular 011 (Formu?ar 011A: Teer)
-~ Messmethodik: Bestimmung im.

dm_mm_pv -- Plasma vends

dri_mm_pk -- Plasma kap.

dm_mm_vv -- vollblut venos

dm_mm_vk -- vollblut kap.

-- BZ-werte

dm_bz_x2 -- zweimalige Messung d. BZ

dm_bz_gm -- Gelegenheits-BZ mm01/1 (wert mit Faktor x10)
dm_bz_gg -- Gelegenheits-Bz m?/

dm_bz_nm -- BZ nuchtern mmo1/ (wert mit Faktor x10)
dm_bz_ng -- Bz nuchtern mg/dl

dm_bz_om -- BZ 2h nach oGTT mmol/1 (wert mit Faktor x10)
dm_bz_og -- BZ 2h nach oGTT mg/d]l

--Anamnese - Bekannte Begleit- oder Folgeerkrankungen
an_bf_ke -- Keine

an_bf_sa -- Sschlaganfall

an_bf_bh -- Blindheit

an_bf_hy -- Hypertonus

an_bf_pa -- pAvK

an_bf_dnu -- Diab. Neuropathie

an_bf_fsw -- rettstoffwechselstérung; Formular 011: "FSw-Stérung: ja
an_bf_dnh -- Nephropathie

an_bf_dfu -- piab. FuB

an_bf_khk -- KHK; Formular 011: Tleer

an_bf_net -- Nierenersatztherapie; Formular 011: Niereninsuffizienz
an_bf_ap -- Amputation
an_bf_hi -- Herzinfarkt ) )
an_bf_drt -- diabetische Retinopathie
an_bf_so -- Sonstige; Formular 011: Teer
an_ra_j -- Raucher: ja
an_ra_n -- Raucher: nein
Seite 1
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Anhang

(Fortsetzung Anhang 4: Variablen des DMP-Datensatzes)

Legende.TXT

-- Aktuelle Befunde

an_gr -- Grole: cm

an_gw -- Gewicht: kg (Faktor x10)

ab_pp_ne -- Peripherer Pulsstatus: Nicht erhoben

ab_pp_un -- peripherer Pulsstatus: Unauffallig

ab_pp_a -- Peripherer Pulsstatus: Auffdllig

ab_pp_ua -- Peripherer Pulsstatus: Uberweisung ausgestellt
ab_sp_nd -- Sensibilitdtspriufung: Nicht durchgefihrt
ab_sp_un -- Sensibilitatspriufung: uUnauffallig

ab_sp_a -- Sensibilitatsprufung: Auffiallig

ab_sp_ua -- Sensibilitatspriufung: Uberwewsung ausgestellt

an_bd_s -- Blutdruck: systolisch
an_bd_d -- Blutdruck: diastolisch

ab_ha_lc -- HbAlc:

wert in % (Faktor x10)

ab_ha_nw -- HbAlc: Oberer Normwert des Labors in %; Formular 0ll: leer
ab_sk_mml -- Serum-Kreatinin: Wert in m mol/1; Formular 011: Teer
ab_sk_mgl -- Serum-Kreatinin: mg/d1 (Faktor x10); Formular 011l: leer
ab_sk_nu -- Serum-Kreatinin: Nicht untersucht; Formular 011: JTeer

-- Fulstatus

ab_fs_ne -- Nicht erhoben

ab_fs_un -- unauffdllig

ab_fs_a -- auffdllig

-- Bei auffalligem FuBRstatus

ab_fs_re -- Grad nach wagner/Armstrong: Re

ab_fs_1i -- Grad nach wagner/Armstrong: Li

ab_wa_0v -- Grad nach wagner/Armstrong: 0-v (werte 0,1,2 , 4.5 oder Tleer)
ab_wa_AD -- Grad nach wagner/Armstrong: A-D (werte 1,2, d Teer)
ab_ost_re -- Osteoarthropathie: Re

ab_ost_11 -- Osteoarthropathie: Li

ab_fs_ua -- Uberweisung ausgestellt

ab_fs_ev -- Einweisung veranlasst

-- Relevante Ereignisse

re_1t_j -- Diabetesbedingte retinale Lasertherapie: ja

re_lt_n -- Diabetesbedingte retinale Lasertherapie: nein

re_hyp -- Schwere Hypog1ykam1en in den Tetzten 12 Monaten; Formular 011: Teer
re_st -- Stationdre Aufenthalte wegen schwerer hyperglykamischer Entgleisungen

in den letzten 12 Monaten; Formular 011: Teer

-- aktuelle Medikation

am_gc_j -- Glibenclamid: ja

am_gc_n -- Glibenclamid: nein

am_mf_j -- Metformin: ja (Formular 011: Biguanide)

am_mf_n -- Metformin: nein (Formular 011: Biguanide)

am_gi_j -- Glucosidase-Inhibitoren: ja

am_gi_n -- Glucosidase-Inhibitoren: nein

am_sh_j -- Andere Sulfonylharnstoffe und -analoga (Formular 011l: Glinide):
am_sh_n -- Andere Sulfonylharnstoffe und -analoga (Formular 011l: Glinide): ne1n
am_gz_j -- Glitazone: ja

am_gz_n -- Glitazone: nein

am_in_j -- Insulin: ja

am_in_n -- Insulin: nein

am_ia_j -- Insulinanaloga: ja

am_ia_n -- Insulinanaloga: nein

am_ft_j -- HMG-CoA-Reduktase-Hemmer (Statine); Formular 011:
med.Fettstoffwechseltherapie

am_amt_j -- Antihypertensive medikamentose Therapie

am_tah_j -- Thrombozytenaggregationshemmer; Formular 011: leer

Seite 2

Quelle: INTER-FORUM Leipzig
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Anhang

Anhang 5: Formular 011 (verwendet bis Juni 2004)

I Erst-Dokumentation Bt 1 |
I Diabetes mellitus Typ 2 Datenannamesisle
amm (7] arztwechsat e HEEENEN
Az tstempel bine auch sl Blan 2 und 3)
| |
e [ o
“H-tﬂDD-ﬂﬂl (] micnt pakanmt Insumn [ [ ntenstviert [ mcnt intenstiert [ Pumpe [~] nean
Messmathedil: Bestimmeng m insulnanaioga [ ja [ ntenswiert [] cnt istensiviert ] Pumpe ] mein
Dmm Dmnm Dmm Dmm Elbendamid |:|ja |:|nal1 Dmmmum
Disbetes ypsche Syrptome orhanden? []ja [ nem nd e Dot Elr Elnen [] rontrammkaten
HEWertz [] wemaige Messang aes Butzcters Elmna e Hnen (] Kontramdkaton
e [nmon  oder [ nga Elnide Hp Elren [ kontramndiketon
B2 nlctten L nmon  oder ET R —— e Eren [] kontraniaton
BZ 2 i nach 0GTT | Jomon  oder [ mgsn | cwcossseimioion [l [rem (] kontramdkstion
Anammestisch bekanate Begleil- oder Folgeerkranimgen
Briile =™ [ [ Jsentagantan [] ancnat
ewicht [] typaricees (o, Nephropzttie [ | Miererirsufiden:
[] e 25-30 wyrm® (2] emtt: » 50 ke [] metn [] Herzintarkt [Jotae. Fs [] man. refinopainie
Ramcher e [ em [] e [ ]amputation [] man. neswopatnie

relevanis Ereignisse in den letzrten 12 Monaten Vollsiationane Astenthalia wegen Hypsr- oder I:":‘
Anzzhl

Nichi-stationérs notfalimagige Bahardlung von Hyper- oder DD Hypogiyiamisn In den |atren 12 Monaten
Anzenl

HynogiykEmin In dan ltrien 12 Monatsn Volistationase Auleninane wagen Dizbetss / 10
=rr— —— Diabetes-assozllarter Erkrankung In den betztan 12 Moraten Arzzhi
Dlathetes-assnatierir Exkrankang i den letzisn 12 Mormtan | ||| ezt Lesartharzple e [ran
aktuslle Befunds FuBinzpektion Bei anfizlligem Fubstatus: Wagmer Klzssifikation
Paripherer Pulsstatus B unairf- H a- D!lt—nmr'ﬂ'nlu— (beraskung
M- oder Witar- (Ibarweisung g il hetandiung eriorsertcn | ausgesteat
[ sraumrang [C]assamg  []berandiung erorsenicn [ ausgestsit o much g
Senzibilitatzpriifeng {7 8. 10g-Mano-Flament-Tasg)
Mlt- Dlr Welter- {iberwetzung e [o [ (e [a v [
[Jorautrang [ Jasamg [ oeanaiong erorsemicn [ Jausgestsin i [ i Els Ea [

o LT s L)L oot Dt i
Hidc DD-D*‘ miDDDnumDD.DnnmernuMum

piatdruck [ 1[I 1/ 1[I oo [ [ ] Trerapiecaersce m.,l:lp [ nan [ miett untersucmt

Mikmalbsminurie (nur bel Retinopathia) -
o e Funduskupie | ment ertorgeracn [ f—

[ren (g [] eenandiung eriordermien ngslﬁ-“ Dﬂmraam [Nunareang [ Jauramg [ retnopatiizp [ metinopattis new

aktuelle Medikati rens
; Bmmanph [l [ medikamentise Fettsbefiwechseltherapie [lg  [Toan

E Tndikalieasbezogens Ein- bow, Uberwetsung veranlassl
g diabetes-specifische Uberweisung (1 [T e Dﬂm Dmm [enrg [ mepnrotoge
£ | Dekumentationszeitraum [[omesmoge  [meurcioge  [Jornopase ] Rana
;Elsm [] & monate [] sonstige [Novgerart [ mternst [ ] caont-stabionar
Schulung [FREREFT
T o T R S N o R e
Bt I~ I - R |- Ny L
fﬁi-g—'_-f-un [ 12 [ netn Reucherentwibmeng empiohlen [l [[lnan
versinbarte Zisle | e vorembat | P D e Dbt 3
= e e m SETEE
AO00O= [Jnatten  [] senken = : ort. Famekew e

varsinbartar Tigl-Bletdruck [l e, passitier cras tegt vr

O OO  mmeg [ e Begrandung abgetennt

01kd

Quelle: INTER-FORUM Leipzig
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Anhang

Anhang 6: Formular 011A (verwendet ab Juli 2004)

I_m 1
Efst-Duku merlltatlnn origina gf“ﬂﬂ
_ Diabetes mellitus Typ 2  patenannanmestene
o am (] Arztwechsel o HEREENEN
|xmam-lx |
[Fam=n®r.  Vaschanenb =79 Atstempel bina asch sl Blan 2 und 3)
o I T %
| | 01LAA
Die dumked hinterlegtea Asgabea werden der Krankenkasse dbemnimel.
F—— LM 1 e )

Diabetestypische Spnpiome vorlanden [ |ja [ nen
Deagnossspenifiszhe Meditalion (g [Inem

ur ArEiiEn, wenn kene haspie mit debgesenar FEchen Madkananten voregr
BI-Messungen Dmmmummmmm
I:‘ wal- oder mahriach Massung (el esymptonatischan Patienten)

[ noctmem (Pazna vents ooer kaniier = 126 mg/ oger = 7.0 Amoln
[ nocmem pvoiiet vents oser kenitar = 110 mgi oder = 6.1 amod)

[] postprndiaveatr
(Phasima vasis odsr YOI Kecliar = 200 nghtl oder = 11,1 maelt)

|:| posiprandlalioGTT (Pasna keplldr = 230 ngidl oder = 12,2 mnold)

[] serr [] nosthrandiaieaTT s vends = 160 mgul oder = 10,0 mael)

[EELITETY vekansie Begisil- oder Folgeerkrmaakungen

[] seine [] tymertonus [] rettsomwecrsatiorung [] e [[] Hemintarit Raucher

(] sermagartan [ ] pwc (] mentrogatie [ mermersattverzple [ mian metnopane. [ s

(] eimanst [ ] man. neuropstme [ ] man. res [ ] mmputztion [ sorstige (] nen
B

Kirpergrifle I:H:”:l m Karpergewicht DI:":'W |:| B |:|m_ - D"_ 3

Peripherer Pulzstatus |:| unautang Erad nach Wagnen'Armstrong

Dﬁﬂmn I:lun_!llg I:lﬂﬂllﬂ ngﬁﬂﬂ [ aunang |u:|“l5 8 T Y Y o

Sensibilitatspriifeny (2 5. 10g-Mono-Filment-Test) » [ e Mo

Dﬂmﬂnn [ wamszmg  [asttang DE'&';'};“”“QH"“ Dﬂ - Dlh -

Blwsdrck I:”:”:L'I:":“:'mmm; [ sder [

Hd: DD.D% und oharer Normwert s Labors I:":H:lu, [] inberwetsung ausgestsit

Sorumteatinin ||| 1| Jomon odee [ [ ][ Joges [lonent urtersuen (] Exvmetsung verantasst

Schwere Hypoglykimien in den letden 12 Monsten ||| |araan

Digbetesbedingte retinale Lasertherapie [ 1ja [ Inein

s e et s Monsten | ] e

aktuelle Medikation e e e g T e

Elibenclamid [Er [ ren [C] sorainanation
Metfemmin [Er [ ren [C] sorainanation
Blucssidass-Indibitaren s e [ sontrandwaton
ﬁ’.ﬁf.&:"’ﬁ'ﬂﬁ’ﬂf“ e (e [C] sonrainanation

i (Mg (e [ sontrainanaiion

(e [ intensiert (7] niest itensttest
[Elnem [ intensiviert [7] nicht itenshiest

Insulin
Inswlin-Analoga

‘g9, Del antsprachanden Gegial- (g FoigeerTaIkimgan Arunar:

HMIG-CoA-Reduktase-Hemmer (Siatine] Elr
Antibyperiensive medikamentiise Therapie Elr
Theombazytenaggregatisashemmer D}a

wng [ |vymertorie-Schmiung. [ | e

Glitazens
: m:;-h_ihﬂi-h
||:|nmun-m

Schelung empfeklen (Bei siiueller Dokemenztica)

U owbetes-zchuung [ pypertonie Schung. | keine

Behandlungsplanung und vereinbarte Ziela

Aufyabe des Tahakksasums empisblen [ |ja [ |nein
[ ra——— N I [

| psionaias Fald)

Paod Abvuciia Vg, 5050 Linermes  FEAY D1

Tielversinbarung Hbd= stvetenwer: | |naten [ Jsanken [ |annzben | Dolemeniatisnsintervall [ ] quartziswess
Tielversinbarung Blutdruck sictolenWert: || hatten [ ]sanken [ jpdss rwette Dearta
Opbthakmnlogische Metautmterseshung || durchgesart [ ] ment durehgetaret [ Jveraiasst | Domm

Indikationsbazogane (ber. hrw. Einwsizang srfsrdarlich (N
Dmh Dmﬂqumm \Umarschrih das Arsas

[ ] g, ruBemiuanzvEnicniong [ akut-stesonar [ ] mena [ sonstige

Wordruck 0714

Quelle: INTER-FORUM Leipzig
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Anhang

Anhang 7: Exportprotokoll des Record Linkage

i ) . Neu Textdokument.txt
Epidemiologisches Krebsregister NRW gGmbH
Exportprotokoll vom 02.12.2009 09:17:22
Studienkennung DMP
Datum 02.12.2009
Anzahl der Datensdtze 30.710
Im EKR gefundene Personen 2.891
Im EKR nicht gefundene Personen 27.819
Name der Ausgabedateien
Basis EKRNRW-EPIPRO-DMP-20091202-001.TXT
Diagnosetext EKRNRW-EPIPRO-DMP-DTXT-20091202-001.TXT
Klassifikationen EKRNRW-EPIPRO-DMP-KLAS-20091202-001.TXT
Tumormarker EKRNRW-EPTPRO-DMP-MARE-20091202-001.TXT
anzahl der Datensdtze in den Ausgabedateien
Basis 31.196
Diagnosetext 10.339
Klassifikationen 2.268
Tumormarker 1.270
Beschreibung der Ausgabedateien
Trennzeichen >;<
Basis EKRNRW-EPIPRO-DMP-20091202-001.TXT

rReferenz
Person im EKR-NRW gefunden
Ubereinstimmungsgewicht
Personenidenti%i ation im EKR-NRW
Tumoridentifikation im EKR-NRW
Diagnosemonat
Diagnosejahr
Seitenlokalisation
histopathologisches Grading
Sicherung der Diagnose
histological verified
(D)eath (C)ertificate (0)nly - Fall
Topographie nach 1ICD-0-3
Morphologie nach ICD-0-3
pu ICD-10
TNM-KTlassifikation
Y-Symbol
prafix flir T-Kategorie
T-Kategorie
prafix flr N-Kategorie
N-Kategorie
prafix flr M-Kategorie
M-Kategorie
M-Symbo1
SN-SymhoT
Sterbemonat
Sterbejahr
Todesursache

Seite 1

Quelle: Epidemiologisches Krebsregister NRW
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