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Zusammenfassung

In den Industrienationen ist Krebs die zweithaufigste Todesursache. Bosartige
Neubildungen sind vor allem Erkrankungen des Alters und werden dementsprechend
mit dem demografischen Wandel unserer Gesellschaft weiter an Bedeutung
gewinnen. Es ist deshalb umso wichtiger, dass alle Akteure der Offentlichen

Gesundheit gut vernetzt zusammenarbeiten.

Die Voraussetzung dafir ist eine umfassende Datengrundlage zur Inzidenz und
Mortalitat von Krebs. Es ist die Aufgabe von Krebsregistern, diese Daten zu erheben,
bearbeiten und zu vermitteln. Krebsregister sind auf verschiedenen Ebenen

angesiedelt und tauschen ihre erhobenen Daten untereinander aus.

Diese Bachelorarbeit vergleicht die o6ffentlich zuganglichen Daten vom
Hamburgischen Krebsregister, der Gesellschaft epidemiologischer Krebsregister in
Deutschland e. V. und EUREG von der International Agency for Research on Cancer
auf mogliche Unterschiede anhand von vier Krebsgruppen (Brust, Prostata, Lunge

und Magen).

Dafur werden in dieser Arbeit zundchst die Grundlagen von Krebs und
epidemiologischen Krebsregistern erlautert. Daraufhin erfolgt die Darstellung des
methodischen  Vorgehens, mit der einfaktoriellen Varianzanalyse  mit
Messwiederholung und dem anschlieRenden paarweisen Vergleich. Anschliel3end
werden die Ergebnisse aufgelistet und zum Schluss wird ein Fazit mit

Handlungsempfehlungen gegeben.

Das Ergebnis fur die Inzidenz ist, dass bei elf von zwdlf Variablen signifikante
Unterschiede nachweisbar sind. Bei der Mortalitat ist es bei einer von zwoélf Variablen
der Fall. Der paarweise Vergleich ergab, dass es signifikante Abweichungen
zwischen zweien der drei Datenbanken gibt. Bei einer Variable unterscheiden sich

sogar alle voneinander.
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1 Einleitung

Krebs ist weltweit ein grof3es Problem. Jedes Jahr erkranken mehr als zehn millionen
Menschen weltweit an Krebs, mehr als die Halfte wird daran versterben. In Europa
allein erkranken jedes Jahr 2,5 Millionen Menschen an Krebs. Mit fast 20 % sind
bdsartige Neubildungen die zweithaufigste Todesursache. Seit den 80er Jahren
haben die Krebsneuerkrankungsféalle in Europa um rund 32 % zugenommen, in
einigen Regionen haben sie sich sogar verdoppelt (Europe, WHO Regional Office for
2012, S. 21-28).

Die Krebsbekampfung ist daher eines der wichtigsten Projekte innerhalb der
Europaischen Union (GEKID 2015). Bevor Akteure der Politik und o6ffentlichen
Gesundheit Entscheidungen treffen kdnnen, missen sie auf zuverlassige Daten

zurlUckgreifen konnen, um effektive Handlungsansatze zu entwickeln.

Dies ist die Rolle der Krebsregister. Sie erhalten Informationen zu krebsbezogenen
Neuerkrankungen und Sterbeféllen von Kliniken, Praxen, Pathologien oder Amtern.
Sie konnen sich nach Kilinik, Landkreis, Bundesland, Nation oder international
ausgerichtet haben. Dabei findet ein reger Datenaustausch untereinander statt. So
ziemlich jedes Krebsregister und jeder Akteur im Krebsregistrierungsbereich
ver6ffentlicht Daten, die sich auf andere Akteure beziehen (GEKID 2015).

Dabei stellt sich die Frage: Wie weit stimmen die veroffentlichten Daten Uberein und
gibt es Abweichungen? Wenn es Abweichungen gibt, wie grol3 sind diese und sind
sie signifikant? Dies ist die Ausgangsfrage dieser Abschlussarbeit. Dabei werden drei
offentlich zuganglich aggregierte Krebsregisterdatenbanken auf ihre Objektivitat in
Hamburg untersucht. Die H1 Hypothese lautet: Es gibt zwischen den Datenbanken

einen Unterschied.

In Kapitel 2 wird zunachst auf grundlegende Aspekte einer Krebserkrankung
eingegangen. Was darunter zu verstehen ist, Symptome, Diagnose, Behandlung,
Klassifizierung. Zudem wird auf die Arbeit von epidemiologischen Krebsregistern

eingegangen, welches Ziel sie haben, wie sie arbeiten, wie sie ihre Daten erhalten.

Kapitel 3 widmet sich der Methodik, wie die Krebsregister ausgesucht wurden und
eine kurze Vorstellung der Register. Daraufhin wird auf die Datenverwaltung und die

verwendeten Rechenmethoden eingegangen.



In Kapitel 4 werden die Ergebnisse der Berechnungen tabellarisch und schriftlich
aufgezeigt. Es wird verglichen, ob es einen Unterschied und wenn ja zwischen

welchen Datenbanken es einen gibt.

Kapitel 5 rekapituliert die Ergebnisse und geht auf das Vorgehen der Bachelorarbeit
ein, sowie deren Starken und Schwachen. Besondere Ergebnisse werden
hervorgehoben und interpretiert. Zum Schluss wird eine Handlungsempfehlung

gegeben und ein Fazit gezogen.

2 Grundlagen

2.1 Krebs

Was unter Krebs genau zu verstehen ist, wird in der Offentlichkeit nicht immer korrekt
bezeichnet. Krebs ist eine maligne Neoplasie oder anders ausgedrickt: eine
bosartige Neubildung innerhalb des Gewebes. Der Begriff Tumor wird gelegentlich
als Synonym fur Krebs verwendet, was nicht ganz richtig ist. Tumore sind
Neubildungen im Gewebe, die nicht zwingend bdsartig (maligne) sein missen, sie
kbnnen auch gutartiger Natur sein, dann wird von einem benignen Tumor

gesprochen (DeVita Jr. et al. 2015).

Krebs kann in funf histologische Hauptgruppen definiert werden: Karzinome,
Sarkome, Leukamien, Krebserkrankungen des Immunsystems und des zentralen

Nervensystems.

Karzinome treten am haufigsten auf, sie machen rund 80 bis 85 Prozent aller
Krebsneuerkrankungsfélle aus (Cancer Research UK 2014). Karzinome haben ihren
Ursprung im Epithel, das ist eines der Grundgewebearten neben dem Muskel-,
Nerven- und Bindegewebe. Das Epithel bedeckt die AulRenseite des Korpers wie z.B.
die Haut. Es bedeckt und umschliet auch die inneren Organe und fullt die

Hohlraume aus, etwa der Brust und des Bauches.

Je nachdem, welche Zelle betroffen ist, wird das Karzinom in weitere
Unterkategorien aufgeteilt. Das Plattenepithelkarzinom betrifft die duRere Haut und
Schleimhaute. Adenokarzinome betreffen das Driisengewebe, sie liegen unter dem

Epithel und produzieren Feuchtigkeit fir das Gewebe. Urothelkarzinome oder
2



Ubergangszellkarzinome betreffen das Epithel der ableitenden Harnwege. Eine
seltene Form ist das Basallzellkarzinom, es entsteht in den tiefsten Hautschichten
der Basallzellen (DeVita Jr. et al. 2015).

Die zweite Krebshauptgruppe sind Sarkome. Sie entstehen im mesenchymalem
Gewebe, dem Bindegewebe. Das Bindegewebe unterstitzt andere Gewebe des
Korpers wie der Knochen, Knorpel, Sehnen und das fibrosem Bindegewebe.
Sarkome lassen sich in zwei weitere Gruppen unterteilen: Knochenkrebs
(Osteosarkom) und Karzinome der Weichteile. Am haufigsten sind die Weichteile von
Knorpeln und Muskeln betroffen. Insgesamt sind Sarkome relativ selten, sie machen

ungefahr 1 % aller Krebsneuerkrankungsfalle aus (Cancer Research UK 2014).

Zu der dritten Krebshauptgruppe zahlen Leukamien, das sind Neoplasien der
Blutzellen. Bei einer Leukdmie stellt das Knochenmark zu viele wei3e Blutzellen
(Leukozyten) her. Dabei sind sie noch nicht ausgereift und in der Folge arbeiten sie
nicht richtig, sie stauen sich im Blut an. Kinder sind am haufigsten von Leukamien
betroffen, allerdings ist der Gesamtanteil mit 3 % relativ gering (Cancer Research UK
2014).

In der vierten Hauptgruppe befinden sich bésartige Neubildungen des lymphatischen
Systems, einteilbar in Lymphome und Myelome. Maligne Lymphome haben ihren
Ursprung in den Zellen des lymphatischen Systems. Es ist ein Konstrukt aus Drisen
und Réhren, das Kdrperflussigkeiten filtriert und Infektionen bekampft. Dazu gehéren
auch Lymphdrisen, -gefal3e und die Milz (DeVita Jr. et al. 2015).

Das lymphatische System verlauft durch den gesamten Korper, und deswegen
konnen Lymphome uberall entstehen. Lymphozyten, Teil der Leukozyten, mutieren
aulBerplanmalig und werden nicht wie gewohnt abgetttet. Die Lymphozyten
sammeln sich in den Lymphknoten, dem Knochenmark und oder der Milz an und
entwickeln sich dort zu Tumoren. Lymphome machen rund 5% aller

Krebsneuerkrankungsfélle aus (Cancer Research UK 2014).

Ein Multiples Myelom entsteht in den Plasmazellen. Sie gehdren zu den weil3en
Blutzellen und entstehen im Knochenmark. lhre Aufgabe ist es, Antikérper zu
produzieren (Immunglobulin) und Infektionen zu bekampfen. Wenn Plasmazellen

unkontrolliert und abnormal mutieren und Antikérper produzieren, die nicht gegen



Infektionen wirken, dann ist das ein Multiples Myelom. Die Inzidenz betragt ungefahr
1 % (Cancer Research UK 2014).

Zu der funften Hauptgruppe gehort das zentrale Nervensystem, das Gehirn und das
Ruckenmark. Der Korper wird Uber das Gehirn mit elektronischen Signalen entlang
der Nervenstrange gesteuert. Sie verlaufen einzeln vom Gehirn zum Rickenmark
und werden dort gebindelt. Daraufhin verteilen sich die Nervenstrange vom

Ruckenmark in den gesamten Kdrper (DeVita Jr. et al. 2015).

Das Gehirn besteht aus Milliarden von Nervenzellen, genannt Neuronen. Sie werden
durch ein bestimmtes Gewebe gestiitzt, den Gliomzellen. Der haufigste Gehirntumor
entsteht in diesen Zellen und wird als Gliom bezeichnet. Tumore im Gehirn kdnnen
haufig auch gutartig sein und langsam wachsen. Einige der aggressivsten und am
schnellsten wachsenden Tumore treten dort aber ebenfalls auf. Krebs im zentralen
Nervensystem hat eine Haufigkeit von circa 3 % (Cancer Research UK 2014).

2.1.1 Krebsverlauf

Krebs ist im Wesentlichen eine genetische Erkrankung, die durch Anhaufung von
molekularen Veranderungen im Genom somatischer Zellen ausgel6st wird (DeVita
Jr. et al. 2015, S. 2).

Krebsgene werden in Onkogene und Tumorsuppressoren eingeteilt. Onkogene sind
Teile des Erbgutes einer Zelle, die ein schadhaftes Wachsen der Zelle ausldsen.
Demgegeniiber stehen die Tumorsuppressoren. Das sind Proteine, die das
Zellwachstum kontrollieren, reparieren oder den Zelltod auslésen (Apoptose). Bei
einem Defekt dieser Tumorsuppressoren ist die Wahrscheinlichkeit hoch, dass sich
Tumore bilden (DeVita Jr. et al. 2015, S. 2).

Tumorerkrankungen sind sehr differenziell und l6sen abhangig von Lokalisation und
Stadium unterschiedliche Symptome aus, so dass keine spezifischen Warnsignale
wahrnehmbar sind. Dementsprechend werden bei der Diagnose diverse Techniken
und Prozeduren angewandt. Typischerweise schliel3t das die Patientengeschichte,
klinische Untersuchung, Labortests, radiologische Untersuchungen, so wie
mikroskopische Gewebeuntersuchungen, die via Biopsie oder Feinnadelpunktion

gewonnen werden, mit ein (Weltgesundheitsorganisation 2008, S. 4).



Bei der Behandlung kénnen verschiedene Ansétze fur eine Therapie genutzt werden.
Haufig werden mehrere Methoden zugleich verwendet. Bei vielen malignen
Erkrankungen ist die Operation die erste Wahl. Der Umfang der Operation variiert,
von Gewebeproben bis zur vollstandigen Entfernung des Tumors und Teile des
betroffenen Organs, Lymphknoten oder des umgebendes Gewebes (Deutsche

Krebsforschungszentrum 2015).

In der Strahlentherapie werden Strahlen in Form von Photonen (Rodntgen- und
Gammastrahlen) oder Partikeln (Protonen, Neutronen oder Elektronen) abgegeben.
Wenn Photonen oder Partikel mit biologischem Material reagieren, verursachen sie
eine lonisierung. Diese konnen direkt auf subzellulare Strukturen wirken oder auf
Wasser, dem Hauptbestandteil von Zellen, und freie Radikale bilden, die dann mit
den subzellularen Strukturen reagieren (DeVita Jr. et al. 2015, S. 136).

Zudem gibt es die Chemotherapie, eine medikamentdse Behandlung. Dabei werden
Zytostatika (Wachstumshemmer fir Zellen) als Tabletten, Injektion oder Infusion
verabreicht. Nur fur wenige Krebserkrankungen stehen Zytostatika zur Verfigung.
Dabei setzen einige Zytostatika an der Erbsubstanz an und andere blockieren etwa
wichtige Stoffwechselablaufe der Zellteilung. Die Chemotherapie wirkt nicht nur auf
die Krebszellen, sondern auch auf alle anderen schnell regenerierenden
Gewebearten. Damit gehen teilweise starke Nebenwirkungen einher, etwa an der
Haut, den Schleimhduten, den Haaren und den blutbildenden Zellen im

Knochenmark (Deutsche Krebsforschungszentrum 2012).

Mit dem stetig steigenden Verstandnis bei der Entstehung und Behandlung von
Krebsbehandlungen, nimmt auch die Lebensqualitat der Patienten an Bedeutung zu.
Krebspatienten werden am effektivsten durch einen multidisziplindren Ansatz
behandelt.

Zahlreiche Beobachtungen der WHO kommen zu dem Schluss, dass ein mittelméafig
starker bis starker Schmerz bei einem Dirittel aller Krebspatienten auftritt, die an einer
aktiven Krebstherapie teilnehmen. Der Schmerzanteil bei Patienten mit einer
fortgeschrittenen Erkrankung erhéht sich auf 60-70 % (DeVita Jr. et al. 2015, S.
2084). Die American Society of Clinical Oncology empfiehlt daher, dass eine
palliative Versorgung bei Patienten mit einer fortgeschrittenen Krebserkrankung, ein

essenzieller Teil der gesamten Krebsbehandlung ist (Smith et al. 2012).



Die Schmerzbehandlung ist nur ein Teil der Palliativversorgung. Zu einer
ganzheitlichen Versorgung gehort auch die Kontrolle von anderen Symptomen,
Behandlung psychischer Probleme, so wie Einbeziehung der religiésen, spirituellen
und existenziellen Eigenschaften des Patienten. Eine frihe palliative Versorgung
vermag vielleicht sogar die Uberlebenswahrscheinlichkeit zu erhéhen und dabei die

Lebensqualitat zu verbessern (Temel et al. 2010).

2.1.2 Klassifikation

Die wichtigste Internationale Klassifikation flr Krankheiten, ist die ICD (,International
Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems®). In Deutschland
ist seit dem Jahr 2000 die Diagnosen- und Prozedurklassifikation nach ICD
verpflichtend. Zum einen wurde dies eingefuhrt, damit eine leistungsgerechte
Vergutung der Krankenhauser ermdglicht wird. Zum anderen war keine einheitliche
Klassifikation verpflichtend und durch die Einfiihrung der ICD, ermdglichte dies eine
hohere Vergleichbarkeit und Qualitatskontrolle (Deutsche Krankenhausgesellschaft
et al. 2015, S. 5).

Die aktuelle ICD-10 (zehnte Revision) wird vom Deutschen Institut fir Medizinische
Dokumentation und Information (DIMDI) tUbersetzt und wird im Deutschen als ICD-
10-GM bezeichnet. Es wird vom Bundesministerium fur Gesundheit beauftragt und
findet im stationdren Bereich gemaf} 8 301 SGB V Anwendung und im ambulanten
Bereich nach § 295 SGB V.

Die heutige Struktur der ICD-Kodierung geht auf den Vorschlag von William Farr
zuruck (Deutsche Krankenhausgesellschaft et al. 2015).Sie ist ein einachsiges und
hierarchisches Klassifikationssystem. Der Basiscode besteht aus drei Zeichen und
l&sst sich bis auf sechs erweitern. Dabei ist das erste Zeichen ein Buchstabe und an
der zweiten, dritten und vierten Stelle steht eine Ziffer. Die vierte Stelle folgt einem

dezimalen Schema. Damit sind Codes von A00.0 bis 299.9 moglich.

Die ICD ist in 22 Kapitel eingesteilt, jedes wird durch einen Buchstaben abgekurzt
und an der ersten Stelle des Codes verwendet. Fur bdsartige Neubildungen wird
etwa der Buchstabe C genutzt und steht fur das Kapitel Neoplasmen. Gutartige

Neubildungen, In-Situ Neubildungen und Neubildungen unsicheren oder



unbekannten Verhaltens, werden aber mit einem D dargestellt, geh6ren aber mit zu
Kapitel C.

In Kapitel zwei, den Neubildungen, stehen die ersten zwei Ziffern nach dem C fur die
Art der Veradnderung. Die vierte Stelle, die mit einem Punkt von der dritten getrennt
wird, gibt eine genauere Lokalisation innerhalb der Neubildung an. Die Spannweite
geht dabei von 0-10.

Von CO00-C97 sind bosartige Neubildungen klassifiziert, von D00-D09 In-situ-
Neubildungen, D10-D36 gutartige Neubildungen und von D37-D48 Neubildungen

unsicheren oder unbekannten Verhaltens.

Um es an einem Beispiel zu verdeutlichen: In dieser Arbeit werden vier
Krebsgruppen stichprobenartig verglichen, eine davon ist Magenkrebs. Krebs gehdrt
zu den bosartigen Neoplasmen in Kapitel zwei und die erste Codestelle ist deswegen
ein C. Magenkrebs steht an der 16. Stelle und deswegen lautet der Code C16. Die
vierte Stelle gilt der genauen Lokalisation, etwa dem Cardia oder Magenmund. Der
gesamte ICD Code hierfur ware dann C16.0.

Fur die Onkologie wurde die ICD-10 erweitert, zu ICD-O. Erforderlich wurde dies,
weil sich nur mit dem Kapitel C Neubildungen der ICD-10 keine genauen Angaben
zur Histologie machen lieRen. Die zweite Ausgabe der International Classification of
Diseases for Oncology (ICD-O) wurde 1990 veroffentlicht. Sie enthalt eine
verschlisselte Nomenklatur der Morphologie der Neubildungen (World Health
Organization 2013).

Die ICD-O ist eine zweifache Klassifikation mit Codiersystemen fur Topografie als
auch Morphologie. In der ICD-O ist die Topographie gleich aufgebaut wie in der ICD-
10. Die erste Stelle ist ein C, darauf folgen zwei Ziffern mit der anatomischen
Lokalisation und nach einem Punkt folgt die genauere Position mit Ziffern von 0-9.
Jedoch weichen einzelne Codes in der ICD-O von der ICD-10 ab.

Der Morphologiecode beschreibt die Eigenschaften des Tumors, dazu gehdren
Zelltyp und biologische Aktivitdt. Der Code besteht aus vier Ziffern, die den Zelltyp
oder die Histologie beschreiben und mit Schragstrich getrennt, eine flinfte Ziffer, die

das Verhalten des Tumors beschreibt, den Malignitatsgrad. Eine sechste Stelle kann



zudem einen Differenzierungsgrad angeben. Der einstellige Schlissel fur den

Malignitatsgrad lautet wie folgt:

/0 — gutartig (benigne), /1 — unsicher ob gutartig oder bdsartig, /3 — bésartig (maligne)
Primarsitz, /6 — boOsartig Metastase (oder Sekundarsitz), /9 — bdsartig unsicher ob

Primarsitz oder Metastase.

Mit der ICD-10 ist es moglich, einen Tumor am Magenmund mit C16.0 zu
klassifizieren, die Morphologie ist noch mal wesentlich genauer. Dies kann nun ein
gastrointestinaler Stromatumor sein oder nach dem Morphologiecode 8936/3. Die
ersten vier Ziffern geben an, dass es ein Sarkom im Gastrointestinaltrakt ist und die

Drei bedeutet, dass das Sarkom maligne ist.

Ein ergdnzendes und wichtiges System zur Tumorklassifikation ist das System nach
TNM. Es wurde vor 50 Jahren von der ,Union for International Cancer Control*
(UICC) entwickelt (Sobin 2010). Damit lasst sich die lokale Krebserkrankung in ihrem
Stadium, mit eventuellen Metastasen oder Zweittumoren, exakt im Korper
beschreiben. Das Stadium ist ein fundamentaler Bestandteil bei der Diagnose und

wichtiger Indikator fur Therapie und Prognose.

Bestimmte Merkmale eines Tumors werden in Zahlen und Buchstaben beschrieben,

die Haufigsten:

T bestimmt die GréR3e und Stadium. TO bedeutet, dass es kein Zeichen eines Tumors
gibt, Tx, dass der Tumor nicht beobachtet werden kann und Tis, dass ein in-Situ
Karzinom vorliegt. T1 bis T4 bestimmen die Grol3e des Primartumors mit bis 2 cm
(T1), 2 bis 5 cm (T2), mehr als 5 cm (T3) und unabhangig von der Grol3e, Kontakt zur
Brustwand oder der Haut (T4).

N ist der Lymphknotenbefall. Nx bedeutet, dass eine Einschatzung nicht
vorgenommen werden kann. Bei NO liegen keine Tumorzellen vor, bei N1 liegen
metastasen in den Lymphknoten nahe des Primartumors vor. N2 und N3 bestimmen

befallene Lymphknoten in weiter entfernt gelegenen Korperregionen.

M bezeichnet den Status von Fernmetastasen. MO bedeutet, dass es keine

Anzeichen von Metastasen gibt und M1, dass Metastasen vorhanden sind.



Zu dem TNM gibt es noch erganzende Informationen. C steht flr certainity und gibt
die Art der Krebsbestimmung nach zuverlassigster Reihenfolge an. Die Skala geht
von C1, klinische Untersuchung, bildgebendes Verfahren oder Endoskopie bis C5
der Autopsie. Nach dem T sind Suffixe méglich, m fir mehre Tumore in der selben

Region, is fur ein in-Situ Karzinom und cy fur zytologisch.

Zusatzlich sind Prafixe vor dem TNM maoglich: p steht fir pathologisches Stadium, ¢
fur klinisches Stadium, r fur rezidiv, u fur Ultraschalldiagnostik, y fur Zustand nach der
Therapie und a fur Autopsie.

2.1.3 Kennzahlen (Inzidenz/Pravalenz/Mortalitat)

Dem Robert-Koch-Institut nach erkrankten 2010 in Deutschland 252.400 Mé&nner und
und 224.900 Frauen an Krebs. Die rohe Rate (Féalle pro 100.000 Einwohner) betragt
629,4 Neuerkrankungen bei Mannern und 539,9 fur Frauen auf 100.000 Einwohner
gerechnet. Das mittlere Erkrankungsalter betragt fur beide Geschlechter 69 Jahre.

2010 starben 117.855 Manner und 100.403 Frauen an einer Krebserkrankung. Die
rohe Sterberate betragt 293,9 bei Mannern und 241,0 bei Frauen auf 100.000

Einwohner.

Zwischen den Jahren 2000 und 2010 hat sich die Inzidenz in Deutschland erhoht.
Manner erkrankten 21 % haufiger und Frauen 14 % an Krebs. Bei der Betrachtung
der altersstandardisierten Raten zeigt sich, dass bei Mannern keine Erhéhung der
Inzidenz festzustellen ist und bei Frauen eine um 7 %. Dies ist auf eine alter

werdende Gesellschaft zuriickzufiihren.

Bei Frauen haben die malignen Erkrankungen der Brust, Haut, Lunge, Schilddrise,
Vulva, Mundhoéhle und Rachen Uberproportional zugenommen. Damit einhergehend
stieg die Sterberate bei Lungen- und Vulvakrebs. Abnahmen der Sterbe- und
Erkrankungsraten traten beim Magen, Gallenblase und Gallenwege, dem Darm und
der Eierstocke auf. Trotz steigender Inzidenz beim Brust-, Schilddriisenkrebs und
Tumoren von Gebarmutter, Niere und Harnblase, reduzierte sich die Sterberate um

mindesten 15 %.

Bei Mannern stieg die Erkrankungsrate nur beim malignen Melanom, dem

Prostatakrebs und dem Leberkarzinom Uberproportional an. Beim Leberkarzinom hat



sich ebenfalls die Sterberate erhtht. Inzidenz und Mortalitat sanken bei bésartigen
Tumoren des Magens, Lunge, Kehlkopf und Harnblase. Reduzierte Sterberaten gab
es bei Krebserkrankungen von Darm, Gallenblase, Prostata und Niere.

In absoluten Zahlen sterben in Deutschland immer mehr Manner jahrlich an Krebs,
die Sterberaten der Frauen blieben konstant. Die altersbereinigten Daten zeigen
jedoch eine Reduktion der Sterberaten von Mannern seit 2000 um 17 % und von
Frauen um 11 %. Im europdischen Vergleich ist die Reduktion geringer ausgepragt
(13 % und 9 %) (Beitrage zur Gesundheitsberichterstattung des Bundes - Krebs in
Deutschland 2009/2010 2013, S. 17-23).

2.2 Krebsregister

Krebsregister sammeln kontinuierlich und systematisch tUber das Auftreten und die
Eigenschaften von bdsartigen Neubildungen Daten. Dabei haben sie eine zentrale
Rolle in der Krebskontrolle. Die hauptsachliche Funktion besteht darin, dass alle
auftretenden Krebsfélle innerhalb einer definierten Population registriert werden.
Dabei werden Patientendaten, sowie Informationen beziiglich der Pathologie und
klinischen Eigenschaften des Krebs erfasst (Jensen und Parkin 1991, S. 22).
Krebsregister koénnen in zwei Kategorien eingeteilt werden: Klinische- und
epidemiologische Krebsregister. Im Weiteren werden epidemiologische Krebsregister
ausfuhrlich thematisiert.

2.2.1 Arbeit/Auftrag

In jedem wissenschaftlichen Programm zur Kontrolle von Krebs haben Krebsregister
eine fundamentale Rolle. Die bereitgestellten Daten konnen vielféltig eingesetzt
werden, etwa in der Ursachenforschung, bei der Planung von
Gesundheitsprogrammen, in der primaren und sekundaren Pravention, zur
Bereitstellung von Information fir die Wissenschaft, Offentlichkeit und
Entscheidungstragern, als auch fir Patienten und Interessierte (Jensen und Parkin
1991).

Die wichtigste Aufgabe ist es, Krebsdaten zu sammeln, zu klassifizieren und

aufzubereiten. Dies kann auf regionaler, Lander-, nationaler oder internationaler
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Ebene passieren. Damit wird eine Grundlage geschaffen, das Auftreten von Krebs

beurteilen zu kénnen.

Eine Datenansammlung des Sammelns wegen ist wenig sinnvoll. Wichtig ist es, dass
die gewonnenen Daten intelligent genutzt werden. Mit fortschreitender
systematischer Erhebung der Krebsregisterdaten, steigt die Vergleichbarkeit und der
Wert der Daten (Jensen und Parkin 1991). Dabei kdnnen sie in verschiedenen

Fachgebieten genutzt werden.

Krebsepidemiologen verwenden die Krebsregisterdaten dazu, die Determinanten von
bdsartigen Neubildungen herauszufinden. Ohne die Daten ware kein Vergleich tGber
die Verbreitung von Krebs herzustellen. Epidemiologen interessieren sich dabei nicht
nur fur die Krankheit an sich, sondern auch fir Maflinahmen der

Gesundheitsforderung und der Pravention.

Bevolkerungsbezogene epidemiologische Krebsregister konzentrieren sich dabei auf
die Verteilung der Krebsarten und beobachten, welche Menschen ein hoheres Risiko
haben, wie sich zeitliche Haufigkeiten entwickeln und auf regionale Unterschiede. Zu
den grundlegenden Aufgaben gehort es, Unterschiede beim Aufkommen von Krebs
festzustellen. Etwa auftretende Unterschiede innerhalb von Altersgruppen, Sozio-
Okonomischen Status, Berufsgruppen, Zeitreihenvergleiche, innerhalb eines Landes,
zwischen anderen Landern und Geschlechterunterschiede gilt es zu erfassen und zu

dokumentieren.

Dabei wird in der Krebsepidemiologie nicht nur versucht, Unterschiede festzustellen,
sondern auch, warum es sie gibt. Das wird durch die Betrachtung einer
zweifaktoriellen Beziehung erreicht. Der Erste ist der Risikofaktor: Hierbei wird das
Risiko einer Person bestimmt, wenn sie Kontakt zu einem bestimmten Faktor hat.
Der zweite Faktor ist die Erkrankung selbst. Es wird untersucht, ob es zwischen
diesen beiden Faktoren eine Ursache-Wirkungs-Beziehung gibt und ob diese kausal

ist.

Epidemiologie ist die einzige Quelle fur einen direkten wissenschaftlichen Beweis
Uber Risikofaktoren und Vermeidbarkeit von Erkrankungen innerhalb der

menschlichen Bevolkerung (DosSantos Silva 1999, S. 1-3).
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2.2.2 Datengewinnung

Die Qualitat eines bevolkerungsbezogenen Krebsregisters hangt stark von der
vollstamdigen Erfassung aller auftretenden Krebsfalle ab (Jensen und Parkin 1991).
Deshalb ist es erforderlich, dass alle Akteure im Bereich Onkologie und offentliche
Gesundheit zusammenarbeiten und Informationen an ihre zustandigen Krebsregister
weiterleiten. Im Folgenden wird s beispielhaft dargestellt, wie dies beim
Hamburgischen Krebsregister bis zum Sommer 2014 geléaufig war und wie die Daten

in dieser Bachelorarbeit zusammen getragen wurden.

In Hamburg waren Mediziner auf freiwilliger Basis dazu berechtigt, Krebsféalle dem
Hamburgischen Krebsregister zu melden. Um die Meldebereitschaft zu erhéhen, ist
in 8 2 des Hamburgischen Krebsregistergesetzes (HmbKrebsRG) eine
Aufwandsentschadigung festgeschrieben worden. Patienten mussten zudem Uber
eine Meldung informiert werden und dem aktiv zustimmen. Eine bereits gegebene

Einwilligung konnte wieder entzogen werden.

Der Inhalt der Meldungen wird in 8 3 des HmbKrebsRG geregelt. Erfasst werden zum
einen Personenmerkmale, dazu zahlen: Vor- und Zunamen, Anschrift,
Geburtsdatum, ggf. Sterbedatum, Staatsangehdrigkeit, Geschlecht und
Raucherstatus.

Zum anderen werden medizinische Angaben erhoben: Tumordiagnose,
histologischer Befund, Lokalisation des Tumors, Grad der Tumorausbreitung, Art der
Diagnosesicherung, Datum der Tumordiagnose, Anlass der Untersuchung, Art der

Therapie, frihere Tumorerkrankungen mit Datum der Diagnose und Todesursache.

Meldungen (siehe Abbildung 1) kénnen auf einem Papierdokumentationsbogen
erstellt werden. Er wird von Arzten aus Kliniken, Praxen und gelegentlich
Altenpflegeheimen handschriftlich ausgefullt. Damit der Aufwand fur die Melder
moglichst gering bleibt, die Meldebereitschaft hoch und eine schnelle Bearbeitung

der Daten ermdglicht wurde, war auch eine elektronische Meldung maéglich.
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Abbildung 1 Meldewege an das Hamburgische Krebsregister bis zum Sommer 2014 (aus
Hamburger Krebsdokumentation 2007-2009)

Krebspatienten Linwohner Austausch von Meldungen zwischen Krebsregistern
meldeamt {Obergabe an das jeweilige for den Patienten zustandige KR)

¥

Nur bet Einwilligung ggf. Einbeziehung in

308 1R of der Bezirke =i ysonenbezogene Date .
Gesundhertsamter der Bezirke Personenbezogene Daten Weiterfohrende Studsen

lodesbeschel
Meddende Arzte (mit Einwilligung

Tuiticebézoneio Datai Anonymisierte Datenweitergabe an berechtigte
vy o
oder Ausnahmeregelungh Meldungen o0 wissenschafthiche Institutionen (z B. RKI, 1ACR)

Pseudonymisierte Patientendaten Anonymisierte, aggregierte Auswertungen
USB-Patho-Stick {Kontrolinummerm) (z. B Hamburger Krebsdokumentation)

Pathologen

Dies geschieht UUber eine vom Hamburgischen Krebsregister erstellte
Erfassungssoftware und wird den Kliniken und Praxen kostenlos zur Verfigung
gestellt (Hamburgisches Krebsregister 2011). Das System wird an der EDV-Anlage
angeschlossen und erstellt eine Fallmeldung mit den meisten dazugehdérigen Daten
automatisch. Vorteil dieses Erfassungssystem ist es, dass eine Schnittstelle
geschaffen wird, die auch fur andere Anwendungen genutzt werden kann. Das kann

etwa Qualitatssicherung, Zertifizierung oder ein Datenaustausch mit GEKID sein.

In Hamburg galt bereits damals eine Meldepflicht fir Pathologien. Histologische
Befunde von Biopsien wurden haufig zeitgleich zuriick an die Kliniken und Praxen
geschickt. Die pseudonymisierte Datenubertragung an das Hamburgische
Krebsregister erfolgte per USB-Stick auf dem Postweg.

Daruber erhalt das Hamburgische Krebsregister alle originalen
Todesbescheinigungen, unabhangig von der Todesursache, von den
Gesundheitsdmtern der Bezirke fur etwa zwei Wochen. Dabei werden Namen und
Geburtsdatum mit den Fallen im Register abgeglichen und etwaige Veranderungen
zwischen der Meldung und dem Tod korrigiert. Zudem werden das Sterbedatum,

Diagnose des Tumors und etwaige Sekundartumore bernommen.

Falls der Patient an Krebs gestorben und nicht in der Datenbank verzeichnet sein
sollte, so wird er als DCN-Fall (death certificate notification) aufgenommen. Daraufhin
folgt eine Recherche bei Kliniken und Arzten, um fehlende Informationen zu
bisherigen Meldungen zu ergénzen. Ist diese Recherche erfolglos, wird dies als
DCO-Fall (death certificate only) Ubernommen.
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3 Methodik

3.1 Auswahl Krebsregisterdatenbanken

Fir den Vergleich von mehreren Krebsregisterdatenbanken miussen ausgewéhlte

Kriterien Ubereinstimmen.

1. Online verfugbar: Das erste Kriterium ist die o6ffentliche Verfigbarkeit der
Daten. Uber die entsprechenden Internetportale muss es moglich sein,
gezielte Abfragen zu starten.

2. Gleiche Einteilung: Zudem mussen die online Datenbanken, dieselben
Krankheitsgruppen nach der ICD-10 zur Verfiigung stellen.

3. Lokalisation: Die gewlnschte Landesregion muss auswahlbar sein, nicht zu
klein- oder grof3teilig.

4. Gleiches Datenniveau: Die Daten, die ausgegeben werden, missen mit denen
der anderen Datenbanken vergleichbar sein.

5. Jahrliches Intervall: eine  jahrliche  Ausgabe, keine  zeitliche

Zusammenfassung.

Nach einer Literatur- und Internetrecherche wurden drei Datenbanken ausgewahlt.
Die vom Hamburgischen Krebsregister (HKR), die von der Gesellschaft
epidemiologischer Krebsregister in Deutschland e.V. (GEKID) und die der
International Agency for Research on Cancer (IARC) unterstellten European Network
of Cancer Registries (ENCR) mit ihrer Datenbank EUREG. Im nachsten Kapitel wird

noch kurz auf die Einrichtungen eingegangen.

Alle drei haben online aggregierte Krebsregisterdaten in einer Abfragemaske zur

Auswahl verfugbar.

HKR: https://www.hamburg.de/krebsreqister/123980/zwischenblatt-db-abfrage/

GEKID: http://lwww.gekid.de/Atlas/Tabellen/Tabellen D.php

EUREG: http://eco.iarc.fr/leureg/AnalysisT.aspx

Auf diesen drei Seiten lassen sich verschiedene Krebserkrankungen nach dem ICD-
10-Schlissel auswahlen. Bei dem HKR ist sogar die vierte Stelle einzeln oder
gruppiert auswahlbar. Die Abfragemasken von GEKID und EUREG lassen nur die
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Hauptgruppen abfragen. Einige Krankheiten kdnnen nicht einzeln ausgewahlt
werden, etwa C17-Dunndarmkarzinom. Jedoch sind die drei Datenbanken dazu in
der Lage, dass alle Krebserkrankungen zusammengefasst werden (C00-D48) und

gibt diese jeweils nach Inzidenz oder Mortalitét aus.

In jeder der drei Abfragemasken lasst sich der Ort auf Hamburg eingrenzen. Aus
diesem Grund ist das Zentrum fur Krebsregisterdaten (ZfKD) in der Auswahl nicht

vertreten. Es gibt nur Daten fur ganz Deutschland aus.

Uberall kann nach Geschlecht, Jahr, Inzidenz, Mortalitat, absoluten Fallen und der
altersstandardisierten Rate (EU) abgefragt werden. Das HKR und EUREG bieten
noch zusatzliche Mdéglichkeiten wie alterspezifische und kumulative Rate, rohe Rate,
Altersstandard nach Welt und Deutschland, Uberleben und Altersgruppen. Insofern
wirkte GEKID limitierend und folgende Variablen wurden abgefragt: jeweils nach
Inzidenz und Mortalitat, Krankheitsgruppe, Geschlecht und Jahr (1998-2010 fur
Mortalitat und 1998-2009 fur Inzidenz).

Und letztendlich lasst sich ein Zeitraum mit einer jahrlichen Angabe ausgeben. Das
HKR ermdglicht eine Zeitspanne von 1990-2012, GEKID 1995-2013 und EUREG
1995-2009 fur die Inzidenz und 1998-2010 fur die Mortalitdt. Cancer in five
Continents ist in der Abfrage nicht mit eingebunden, es waren nur zeitlich fest

gruppierte Abfragen moglich.

In den folgenden drei Unterkapiteln wird kurz auf die Register eingegangen.

3.1.1 Hamburgisches Krebsregister

Das Hamburgische Krebsregister ist eines der altesten Krebsregister weltweit und
das alteste moderner Art. 1900 wurde ein erster Bericht zur Krebssterblichkeit in
Hamburg verdffentlich. Er fasste die Sterbefélle von 1872 bis 1898 zusammen und
teilte sich nach Geschlecht und 18 Lokalisationen auf (Hamburgisches Krebsregister
2015, S. 94).

Im Jahr 1926 griindete eine private Initiative dann das erste moderne Krebsregister.
Es wurde nicht nur die Mortalitat und — neuerdings - die Inzidenz ermittelt, auch die
Bevolkerungsgesundheit und 6konomische Aspekte wirkten sich in den Berichten

aus. 1929 wurde es von der Stadt Hamburg offiziell Gbernommen, umgenannt in
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,Nachgehender Krankenhilfsdienst” und auf die gesamte Stadt ausgedehnt (Jensen
und Parkin 1991, S. 3-6).

Bis zum Ausbruch des Zweiten Weltkrieges produzierte das Hamburgische
Krebsregister, fir damalige Verhaltnisse, eine fast vollstandige Krebserfassung der
Hamburgischen Bevoélkerung. 1952 begann der Wiederaufbau des Registers unter
dem Dach des Statistischen Landesamtes und berichtete sechs Jahre spater wieder

Uber das Krebsgeschehen.

Im Rahmen der europdischen Erweiterung stieg auch die Bemihung, gemeinsam die
Krebsbekampfung zu koordieren und zu standardisieren. Damit einhergehend, flhrte
Hamburg 1968 eine neue Tumorklassifizierungskarte ein und nutzte ein

standardisiertes Tabellenprogramm.

Zu Beginn der 80er veranderte sich der Aufbau des Registers. Wegen wichtiger
werdenden Datenschutzbestimmungen wurde der Krankenhilfsdienst vom Register
separiert. In der Zeit der Umstrukturierung konnte das Hamburgische Krebsregister
nicht mehr alle Neuerkrankungsfélle erfassen und es entstand eine Lucke in der

Dokumentation.

2000 wurde eine Gesetzesanderung durchgefuhrt und setzte dem Register einen
neuen Arbeitsschwerpunkt in der Beobachtung des Langzeitiberlebens von

Krebspatienten in Hamburg (Hamburgisches Krebsregister 2015, S. 94-95).

2009 trat das Bundeskrebsregisterdatengesetz in Kraft und etablierte das Zentrum
fur Krebsregisterdaten (ZfKD) beim Robert-Koch-Institut. Zudem wurden Vorschriften
fur die Landeskrebsregister erlassen. Diese betreffen die neue Meldepflicht beim
ZfKD. Betroffen sind etwa Regeln zur Datentbermittlung, Auswertung und Nutzung
der Daten, so wie eine regelmaldige Berichtserstattung tber das in Deutschland

vorhandene Krebsgeschehen (Bundesministerium fir Gesundheit 2009).

3.1.2 Gesellschaft epidemiologischer Krebsregister in Deutschland

1996 wurde die ,Arbeitsgemeinschaft Bevolkerungsbezogener Krebsregister in
Deutschland® gegrundet. Hierbei arbeiteten alle epidemiologischen Krebsregister der
Bundeslander und der beim Robert-Koch-Institut angesiedelten Dachdokumentation
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Krebs zusammen. 2004 wurde die Arbeitsgemeinschaft in die ,Gesellschaft

epidemiologischer Krebsregister in Deutschland e. V.* Uberfiihrt (GEKID 2015).

In den Bundeslandern gibt es unterschiedliche gesetzliche Regelungen zu den
bevolkerungsbezogenen Krebsregistern. Die wichtigste Aufgabe von GEKID ist es,
eine weitgehende methodische Einheitlichkeit durch inhaltliche Standards zu
erreichen. Mit einer intensiven Zusammenarbeit aller Krebsregister soll eine
Vergleichbarkeit der Daten innerhalb der Bundesrepublik Deutschland gewéhrleistet

werden.

Des Weiteren ist GEKID fur nationale und internationale Kooperationspartner und der
interessierten Offentlichkeit als Ansprechpartner verfigbar. GEKID bereitet die
Ubermittelten Daten auf und publiziert zu den Ergebnissen der Krebsregistrierung in
Deutschland. Bezlglich des Stands der Krebsregistrierung in Deutschland werden
Informationen veréffentlicht und die Ziele der Krebsregister der Lander vermittelt.

Zu den Zielen von GEKID gehért auch die Unterstiitzung zur Sicherstellung der
Vollzéhligkeit einzelner Krebsregister, Definition inhaltlicher Standards, Koordination
registeribergreifender Aufgaben, Initiation gemeinsamer Forschungsarbeiten,
Forderung der wissenschaftlichen Nutzung der Krebsregisterdaten und
Verbesserung der Qualitdtssicherung innerhalb der onkologischen Versorgung
(GEKID 2015).

GEKID aktualisiert regelmafig seinen ,Interaktiven Krebs-Atlas®, darin werden die
Daten der GEKID-Mitglieder epidemiologisch veroéffentlicht. Angaben zur Inzidenz,
Mortalitat, Vollzahligkeit, DCO-Falle, Hochrechnungen und Uberlebenszeiten werden
gemacht. Es kbnnen ebenfalls eigene Abfragen auf der Webseite erstellt werden. Die
verwendeten Daten stammen aus Ubermittlungen der Landeskrebsregister (GEKID
2015).

3.1.3 IARC-EUREG
EUREG ist bei der Weltgesundheitsorganisation angesiedelt. Genauer bei der
,international Agency for Reasearch on Cancer®, innerhalb der ,European Cancer
Observatory“ (ECO) in enger Zusammenarbeit mit dem ,European Network of
Cancer Registries” (ENCR). EUREG steht fur Europaische ,EU“ Krebsregister ,REG"
und bilden zusammen den Begriff EUREG (ENCR 2015).
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EUREG ermdglicht die Abfrage und den Vergleich von 35 Krebsgruppen zwischen
mehr als 100 Krebsregistern. Damit werden geografische Muster, zeitliche Trends in
Inzidenz, Mortalitat und Uberleben innerhalb der europaischen Bevolkerung
ersichtlicht. Die Daten fur Hamburg erhalt EUREG vom ,Statistisches Amt fur
Hamburg und Schleswig-Holstein® (Steliarova-Foucher E. 2012).

Das ENCR wurde innerhalb des Arbeitsziels ,Europa gegen Krebs“ der
Europaischen Kommission gegrindet und ist seit 1990 aktiv. Es wird die
Zusammenarbeit zwischen den européischen Krebsregistern gefordert, Standards fur
Datenerhebungen definiert, Training fur Mitarbeiter der Krebsregister angeboten und
regelmaRig Uber Inzidenz, Mortalitat und Uberleben in Europa Bericht erstattet
(ENCR 2015).

Mehrere Ziele hat das Europaische Netzwerk von Krebsregistern ausgesprochen:

1. Die Qualitat, Vergleichbarkeit und Verflgbarkeit von Krebsdaten zu
verbessern.

2. Eine Basis zur Uberwachung von Inzidenz und Mortalitat von Krebs in Europa
zu schaffen

3. Regelmalig tUber die Konsequenzen von Krebs in Europa zu berichten

4. Die Verwendung von Krebsregisterdaten in Krebskontrolle,

Gesundheitsplanung und Forschung zu voranzutreiben.

Finanziert wird ENCR von der Europaischen Kommission (bis 2004), Cancéropdle
Rhone-Alpes (2007-2008), im Rahmen des siebten Programms der Europaischen
Kommission Uber EUROCOURSE (2009-2012), der International Agency for
Research on Cancer (seit der Mitgriindung bis 2012) (ENCR 2015).

3.2 Daten und Berechnung

Die jeweiligen Abfragemdoglichkeiten vom HKR, GEKID und EUREG lassen etwa die
19 groRen Krebsgruppen als Variable zu. In dieser Untersuchung werden aus diesen
Gruppen vier ausgewahlt und eingehender betrachtet.

Die erste Gruppe ist der Magenkrebs (C16). Diese Form der Krebserkrankung wurde

deshalb ausgewahlt, da die Neuerkrankungsfalle in einem relativ niedrigen, mittlerem
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Bereich liegen (rohe Rate 17 Falle auf 100.000). Das Geschlechterverhaltnis ist recht
nah beieinander (mannlich 1,2 zu 1).

In der zweiten Gruppe werden Erkrankungen der Lunge (C33-34). Dazu gehdren
Luftréhre, Bronchien und Lungengewebe betrachtet. Lungenkrebs gehoért mit zu den
am haufigsten, diagnostizierten Tumorneubildungen in Hamburg (rohe Rate 70 Falle
auf 100.000). Das Geschlechterverhéltnis ist unausgewogen, Manner erkranken
haufiger (1,6 zu 1).

Die dritte Gruppe ist eine Uberwiegend geschlechterspezifische Erkrankung: der
Brustkrebs (C50). Obwohl auch Manner betroffen sind und erfasst werden, werden
sie aufgrund der geringen Fallmenge (rohe Rate 1,3 auf 100.000) in dieser
Untersuchung nicht beachtet. Brustkrebs ist die haufigste Tumordiagnose bei Frauen
(rohe Rate 175,6 auf 100.000).

Die vierte und letzte Gruppe ist der Prostatakrebs (C61). Es ist die am haufigsten
bosartig auftretende Neubildung bei M&nnern (rohe Rate 134,1 auf 100.000).

Magenkrebs und Lungenkrebs wurden fur beide Geschlechter abgefragt, Brust- und
Prostatakrebs jeweils nur fir Frauen bzw. Manner. Es wurde sowohl nach Inzidenz
als auch Mortalitat abgefragt. Das Zahlenniveau bezieht sich auf absolute Falle und

die altersstandardisierte Rate nach Europa.

Dies ergibt 24 Variablen pro Datenbank, insgesamt 72 plus eine fir die Jahre, 73.
Aufgrund des limitierenden Faktors vom EUREG wurde die Inzidenz von 1998 bis
2009 gebildet und fir die Mortalitat von 1998 bis 2010. Fir die Eingabe, Verwaltung
und Berechnung der Daten wurde die Statistiksoftware SPSS Statistics (Version
21.0.0.0) von IBM genutzt.

Fur alle Ergebnisse betragt das Alpha-Niveau 0,05.

3.2.1 Normalverteilung

Eine der wichtigsten Voraussetzungen fur eine weiterfihrende Verwendung der
Daten ist es, ob eine Normalverteilung vorliegt. Diese Annahme ist fur alle
parametrischen Tests von grundlegender Bedeutung und fuhrt bei einer Verletzung
zu maoglicherweise falschen Ergebnissen (Hinton et al. 2014, S. 100-106). In einer

grafischen Veranschaulichung wirde dies anhand der Gauschen Normalverteilung
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ersichtlich werden. Dabei treten die meisten Féalle in der Mitte auf und verteilen sich

symmetrisch nach links und rechts.

Eine Mdglichkeit der Testung nach Normalverteilung die SPSS anbietet, ist der
Kolmogorov-Smirnov Test. Von Vorteil ist, dass er auch bei kleinen Stichproben
funktioniert und stabil ist. Von Nachteil ist, dass er eine relativ geringe Teststarke
besitzt (Hinton et al. 2014).

Tabelle 2 Testung der Normalverteilung mit dem Kolmogorov-Smirnov Test

HKR GEKID EUREG
Mittelwert ~ SD K*S | Mittelwert ~ SD K*S | Viittelwert ~ SD K+S

Test Test Test

abs. | 1364,700 58,207 0617 |1364,800 58,000 0,650 |1339,500 57,481 0,802

2. Asr| 116321 4,837 0667 | 122,008 13720 0126 | 118867 12510 0123

€S0 W \op, DS 410000 22308 0865 | 403231 25975 0863 | 410000 22,308 0,865
ASR| 29,183 2325 0998 | 28485 2,687 0993 | 29,215 2359 1,000

abs. | 1172,333 160,648 0957 |1171,750 160,900 0,955 |1092,583 138,437 0,992

2. \SR| 112,483 11,245 0856 | 112.825 11286 0888 | 105183 10597 0,913

col M op, 3DS-| 252385 21949 0652 | 251023 22224 0352 | 252385 21049 0,652
ASR| 23968 3557 0912 | 23438 3022 0949 | 23946 3594 0883

abs. | 433,000 58389 0879 | 432500 58281 0888 | 422,833 51,465 0,920

WIinz. \sr| 33844 4425 0933 | 33867 4358 0946 | 33,000 3958 0,990
|, abs|795250 47694 0996 | 795417 47,615 0997 | 779917 50802 0,76
c33- ASR| 78,335 5073 0998 | 78,933 5250 0999 | 76,892 6,360 0,991
34 [\, abs|363154 39621 0019 | 359462 45075 0997 | 363,154 39621 0919
ASR| 26578 2733 0943 | 26208 3280 0997 | 26569 2748 0,939

ulyo, 0S| 660846 30586 0999 | 657,769 32525 0,998 | 660,846 30586 0999
ASR| 64,100 4866 0598 | 64,123 4707 0437 | 64,100 4,840 0,622

w| i, as|140000 13010 0998 | 139750 12857 0,999 | 137,000 13645 0998
ASR| 9,098 0956 0999 | 9100 0949 0993 | 8892 0939 0975

abs.| 175,833 13,637 0574 | 175583 14,145 0529 | 170,667 13,627 0,565

16 Mz psr| 17.208 1900 0959 | 17.267 1888 0996 | 17,033 2,595 0758
wler, 0S| 99588 17101 0957 | 98692 16785 0997 | 99538 17,101 0,057
ASR| 5871 0871 0785 | 5800 0886 0971 | 5900 0917 0718

abs.| 112,023 13,702 0836 | 112,385 13,035 0838 | 112,923 13,702 0,836

MIMO \sR| 11,025 2042 0507 | 10923 1901 0640 | 11,008 2,036 0508

In der Tabelle 1 sind alle Variablen mit dem Kolmogorov-Smirnov Test untersucht
worden. Dabei ist ersichtlich, dass alle Signifikanzwerte Uber 0,05 liegen. Bei jeder
Variablen liegt demnach eine Normalverteilung vor. Allerdings wurde C50 Inzidenz
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abs. und ASR in der Tabelle bereits verandert. Urspringlich lag keine
Normalverteilung vor (p=<0,05). Grund dafir waren Extremwerte in den Jahren 2009
und 2010. Sie wurden bei der Testung der Normalverteilung und allen weiteren

Untersuchungen ausgelassen.

3.2.2 Einfaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung

Fur eine genaue Analyse zwischen dem HKR, GEKID und EUREG konnte eine
einfaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung (Repeated one-way ANOVA)
infrage kommen. Dafir missen mehrere Voraussetzungen erfillt sein (Leech et al.
2015):

1. Normalverteilung der abhangigen Variablen: Obwohl die Varianzanalyse
robust gegeniber einer Verletzung der Normalverteilung ist, kann es dennoch
zu ungenauen Signifikanzen kommen, wenn die Asymmetrie der
unterschiedlichen Gruppen in abweichende Richtungen tendieren. Der K+S in
Tabelle 1 zeigt, dass die Voraussetzung der Normalverteilung angenommen
werden kann.

2. Verbundenheit der Untersuchungen: In diesem Fall die
Krebsregisterdatenbanken in Bezug auf Hamburg. Sie sind voneinander
abhangig, die Voraussetzung ist erfillt.

3. Intervallskalierung der abhangigen Variable: Die Falle in absolut und Raten

liegen in einem metrischen Datenniveau, auch diese Bedingung trifft zu.

Sobald mehr als zwei abhangige Stichproben miteinander untersucht werden
sollen, muss auch die Spharizitdt (Zirkularitdt) gewdahrleistet sein. Spharizitat
bedeutet, dass die Varianzen aller Paare von den abhangigen Stichproben gleich

sind.

Varianzen sind Abweichungen des Durchschnitts von jedem Messpunkt einer
Variable, die miteinander quadriert werden. Wenn eine Messwiederholung in der
Varianzanalyse durchgefihrt wird und es mehr als zwei Messungen gibt, werden

auch Kovarianzen berechnet.

Kovarianzen werden fast genau wie Varianzen berechnet, sie werden aber nicht
durch das Quadrieren eines jeden Messpunktunterschieds berechnet.
Stattdessen multiplizieren sie die Abweichung von jedem Messpunkt auf zwei
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Variablen, in diesem Fall dieselbe Variable mit den unterschiedlichen
Datenbanken im Verhéltnis zueinander. Varianzen bestimmen die Abweichungen,

Kovarianzen bestimmen die Abweichung der Abweichung.

Jedoch wird die Spharizitat bei realen Daten héaufig verletzt und dies beeinflusst
das Ergebnis. Deshalb gibt es zwei Mdéglichkeiten mit einer verletzten Spharizitéat
umzugehen. Dies geht entweder durch eine Anpassung der Freiheitsgrade oder

einem multivariaten Ansatz bei der Varianzanalyse mit Messwiederholung.

Die Varianzhomogenitat wird mit Mauchly’s Test auf Spharizitat geprift.

Tabelle 3 Mauchly-Test auf Sphérizitat (G-G = Greenhouse-Geisser, H-F = Huynh-Feldt)

Mauchly-Test auf Sphéarizitat
Mauchly-  App. Epsilon®
W chic 9 g HF
nz abs. 0,082 20,000 0,000 0,521 0,530
" ASR 0,414 7,049 0,029 0,631 0,686
C50 W
Mor abs. 0,000 . . 0,500 0,500
" ASR 0,004 59,621 0,000 0,501 0,501
Inz abs. 0,001 71,744 0,000 0,500 0,500
c6l M " ASR 0,053 29,360 0,000 0,514 0,518
Mor abs. 0,000 . . 0,500 0,500
" ASR 0,345 11,710 0,003 0,604 0,635
wl inz abs. 0,005 53,482 0,000 0,501 0,502
" ASR 0,058 28,459 0,000 0,515 0,519
M1 inz abs. 0,007 49,632 0,000 0,502 0,502
C33- " ASR 0,101 22,880 0,000 0,527 0,535
34 abs.| 0,000 . . 0,500 0,500
W | Mor.
ASR 0,004 59,860 0,000 0,501 0,501
abs. 0,000 . . 0,500 0,500
M | Mor.
ASR 0,035 36,936 0,000 0,509 0,511
Wl inz abs. 0,181 17,073 0,000 0,550 0,565
" ASR 0,203 15,928 0,000 0,557 0,574
vl in abs. 0,122 21,011 0,000 0,533 0,543
Z.
cl6 ASR 0,096 23,430 0,000 0,525 0,533
abs. 0,000 . . 0,500 0,500
W | Mor.
ASR 0,179 18,952 0,000 0,549 0,563
abs. 0,000 . . 0,500 0,500
M | Mor.
ASR 0,216 16,863 0,000 0,561 0,578
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Bei Tabelle Zwei wird deutlich, dass Mauchly’s Test auf Sphérizitat signifikant ist und
die Spharizitat damit verletzt wird: Eine Varianzhomogenitat liegt nicht vor. Zudem
werden sechs Chi2-Ergebnisse und Signifikanzen nicht gebildet. Dies liegt daran,
dass Mauchly’s Test auf Spharizitat mindestens drei Variablen miteinander vergleicht
und Varianzen und Kovarianzen errechnet. Wenn es nun zu keinem Ergebnis

kommt, dann liegt es daran, dass es keine Abweichungen der Mittelwerte gibt.

Obwohl die Spharizitat verletzt ist, kann dennoch eine Varianzanalyse durchgefuhrt
werden. Dafur gibt es zwei Moglichkeiten: 1. Eine multivariate Analyse und 2. Eine
Anpassung der Freiheitsgrade nach Greenhouse-Geisser und Huyndt-Feldt. SPSS
fuhrt beide Optionen automatisch aus. Um mit der Verletzung der Spharizitat

umzugehen, wird in dieser Analyse die Anpassung der Freiheitsgrade verwendet.

Damit sind alle Voraussetzungen erfullt und es kann eine einfaktorielle
Varianzanalyse mit Messwiederholung durchgefiihrt werden. Es ist mdglich zu
bestimmen, ob es zwischen den drei Quellen signifikante Unterschiede in der
Abweichung der Mittelwerte gibt. Es lasst jedoch keinen Ruckschluss darauf zu,
zwischen welchen Registern es eine Abweichung gibt. Daflr sind weitere Tests

vonnoten.

Wenn die Varianzanalyse ergeben hat, dass es zwischen den Mittelwerten
Abweichungen gibt, dann ist noch eine Post-hoc Analyse sinnvoll. Mit einem
paarweisen Vergleich lasst sich feststellen, zwischen welcher abhéngigen Variable
es signifikante Abweichungen gibt. Die Methode nach Bonferroni flhrt Vergleiche
zwischen den Mittelwerten mit T-Tests durch. Ein Vorteil von diesem Test ist es, dass
er die Gesamtfehlerrate reguliert. Dabei wird die Gesamtfehlerrate fur jede Prifung
zwischen zwei Stichproben auf den Quotienten aus der experimentellen Fehlerrate

und der Summe der Prufungen gesetzt.

4 Ergebnisse

Um festzustellen, ob es zwischen drei offentlich zuganglichen
Krebsregisterdatenbanken signifikante Unterschiede in ihren Abweichungen gibt,
wurde eine einfaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung durchgefiihrt. Die

folgenden Annahmen wurden getestet: (a) Unabhangigkeit der Beobachtungen, (b)
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Normalverteilung und (c) Spharizitat. Die Annahmen der Unabhangigkeit und der
Normalverteilung wurden erfullt. Die Annahme nach Spharizitat war verletzt. Deshalb
wurde die Greenhouse-Geisser Korrektur verwendet. Signifikanzen sind in den

folgenden Tabellen kursiv und unterstrichen hervorgehoben.

Tabelle 4 Ergebnisse der Einfaktoriellen Varianzanalyse - Inzidenz

Inzidenz
df df(error) F Sig
abs. | 1,043 9,385 109,653 0,000

C50 |W
ASR]| 1,261 11,351 107,417 0,000
c61 | M abs.| 1,000 11,004 26,825 0,000
ASR]| 1,027 11,300 36,217 0,000
W abs.| 1,002 11,026 6,890 0,024

Cc33-| ASR| 1,030 11,329 9,115 0,011
34 abs.| 1,004 11,039 5466 0,039
ASR| 1,053 11,588 10,010 0,008
abs.| 1,100 12,097 10,043 0,007

w
c16 ASR]| 1,113 12,245 9,975 0,007
M abs.| 1,065 11,717 22,649 0,000

ASR| 1,050 11,555 0,689 0,430

In Tabelle drei wird deutlich, dass es bei fast jeder Variablen der Inzidenz einen

signifikanten Unterschied zwischen den Datenbanken gibt.

Brustkrebs (C50) und Prostatakrebs (C61) sind dabei sowohl fir die absoluten Félle
als auch fur altersstandardisierte Raten (EU) hochsignifikant (p<0,001). Die
absoluten Magenkrebsfélle (C16) sind bei Mannern ebenfalls hochsignifikant.

Hohe Signifikanzen treten beim Lungenkrebs, mannlich, alterstandardisierte Rate auf
(p=<0,01). Magenkrebs (C16) bei Frauen ist sowohl absolut als auch bei der Rate

sehr signifikant.

Signifikant ist noch der Lungenkrebs absolute Félle fur beide Geschlechter (p=<0,05)

und noch als Rate fur Frauen.

Von 12 Variablen ist nur Magenkrebs, mannlich, als Rate nicht signifikant (p>0,05).
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Tabelle 5 Ergebnisse der Einfaktoriellen Varianzanalyse - Mortalitat

Mortalit&t

df df(error) F Sig
C50 W abs. 1,000 12,000 2,177 0,166
ASR 1,002 12,027 2,123 0,171
c61 M abs. 1,000 12,000 1,929 0,190
ASR 1,208 14,500 7,893 0,011
W abs. 1,000 12,000 2,142 0,169
C33-34 ASR 1,002 12,026 1,868 0,197
M abs. 1,000 12,000 2,175 0,166
ASR 1,018 12,213 0,012 0,918
W abs. 1,000 12,000 2,161 0,167
c16 ASR 1,098 13,176 2,571 0,131
M abs. 1,000 12,000 2,130 0,170
ASR 1,121 13,452 3,044 0,101

Die Ergebnisse fur die Mortalitat spiegeln nicht den Trend der Inzidenz wider, siehe
Tabelle vier. Diesmal ist nur eine Variable signifikant. Das ist Prostatakrebs, Rate mit

einem p-Wert von 0,011.

Wie im Methodenteil schon erwédhnt, zeigen die Signifikanzwerte nur, dass es
zwischen den drei Faktoren einen Unterschied gibt. Mit einem paarweisen Vergleich
und einer Korrektur der Signifikanzen, wie etwa in diesem Fall nach Bonferroni, lasst

sich herausfinden, wie sich die Faktoren zueinander verhalten.
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Tabelle 6 Paarweiser Vergleich - Inzidenz

Paarweiser Vergleich der Inzidenz

HKR GEKID EUREG
GEKID EUREG | HKR EUREG | HKR GEKID
cs0 |w abs.| 1,000 0,000 | 1,000 0,000 | 0,000 0,000
ASR| 0,009 0,000 |0,009 0,000 | 0,000 0,000
c6l | M abs.| 0,139 0,001 (0,139 0,001 |0,001 0,001
ASR| 0,219 0,000 (0,219 0,000 | 0,000 0,000
W abs.| 0,021 0,063 |0,021 0,080 | 0,063 0,080
C33- ASR/| 1,000 0,040 [ 1,000 0,028 | 0,040 0,028
34 y abs.| 1,000 0125 1000 0110 |0125 0,110
ASR| 0,001 0,100 |[0,001 0,009 |0,200 0,009
abs.| 1,000 0,029 1,000 0,018 0,029 0,018
C16 w ASR| 1,000 0,039 (1,000 0,011 |0,039 0,011
M abs.| 0,825 0,001 (0,825 0,002 | 0,001 0,002
ASR| 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000

In der Tabelle funf ist der Trend von Tabelle drei wiedererkennbar, es gibt viele

signifikante Unterschiede zwischen den Faktoren.

Brustkrebs (C50) betreffend und den absoluten Fallen, hat EUREG sowohl fir das
HKR als auch GEKID (jeweils p=<0,000) hochsignifikante Unterschiede. Dies trifft
auch fur die ASR zu (jeweils p=<0,000). Allerdings gibt es auch zwischen dem HKR
und GEKID sehr signifikante Unterschiede (p=0,009).

Beim Prostatakrebs (C61) und den absoluten Fallen verhélt es sich gleich, EUREG
hat einen hochsignifikanten Unterschied zwischen dem HKR und EUREG (jeweils
p=0,001). Fur die ASR hat EUREG wieder einen hochsignifikanten Unterschied
zwischen dem HKR und EUREG (jeweils p=<0,000).

Beim Lungenkrebs (C33-34) weiblich und den absoluten Fallen, gibt es zwischen
dem HKR und EUREG einen signifikanten Unterschied (p=0,021). Fiur die ASR hat
EUREG signifikante Unterschiede zum HKR (p=0,04) und GEKID (p=0,028).

Bei Mannern und den absoluten Fallen gibt es keine signifikanten Abweichungen.
Fur die ASR hat GEKID eine hochsignifikante Abweichung zum HKR (p=0,001) und
eine sehr signifikante zum EUREG (p=0,009).
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Magenkrebs (C16) weiblich absolute Félle: EUREG hat signifikante Unterschiede
zum HKR (p=0,029) und GEKID (p=0,018). Fur die ASR hat GEKID signifikante
Unterschiede zun HKR (p=0,039) und GEKID (p=0,011).

Bei den Mannern und den absoluten Fallen gibt es zwischen EUREG und dem HKR
hochsignifikante Unterschiede (p=0,001) und sehr signifikante Unterschiede zu
GEKID (p=0,002). Bei der ASR traten keine Unterschiede auf.

Tabelle 7 Paarweiser Vergleich - Mortalitat

Paarweises Vergleich der Mortalitat

HKR Gekid EUREG
GEKID EUREG | HKR EUREG | HKR GEKID
cs0lw abs.| 0,498 . 0,498 0,498 . 0,498
ASR| 0,541 0,326 |0541 0,486 | 0,326 0,486
abs.| 0,570 . 0,570 0,570 . 0,570
coL /M ASR| 0,029 1,000 [ 0,029 0,053 1,000 0,053
W abs.| 0,507 . 0,507 0,507 . 0,507
ASR| 0,571 1,000 |[0,571 0,609 1,000 0,609
c33 M abs.| 0,498 . 0,498 0,498 . 0,498
ASR| 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
W abs.| 0,502 . 0,502 0,502 . 0,502
C16 ASR| 0,571 0,251 | 0,571 0,327 |0,251 0,327
M abs.| 0,510 . 0,510 0,510 . 0,510
ASR| 0,298 1,000 | 0,298 0,307 1,000 0,307

In Tabelle sechs wird deutlich, was in Tabelle vier bereits ersichtlich war. Es gibt nur
einen Unterschied beim Prostatakrebs und der ASR. Der Unterschied zwischen dem
HKR und EUREG ist mit einem p-Wert von 0,029 signifikant.

In der Einleitung wurde die Hypothese genannt, dass es zwischen den Faktoren
Abweichungen gibt. Durch die einfaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung
und dem paarweisen Vergleich hat sich diese Hypothese bestétigt: Es gibt
signifikante Unterschiede der vertffentlichten Daten, besonders trifft dies fur die

Inzidenz zu und in einem Fall auf die Mortalitat.
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5 Diskussion und Fazit

Ziel dieser Arbeit war es, drei verschiedene Krebsregister daraufhin zu testen,
inwiefern sie die gleichen Daten veroffentlichen. Dabei stellte sich heraus, dass es
insbesondere bei den Inzidenzen zu grof3en und haufig hochsignifikanten
Abweichungen kam. Dies war bei 11 von 12 Variablen der Fall. Beim paarweisen
Vergleich hatte EUREG haufig Abweichungen zu den anderen beiden Registern.
Zwischen dem HKR und GEKID gab es jedoch auch signifikante Abweichungen. Fur

die Raten beim Brustkrebs unterschieden sich sogar alle Register untereinander.

Fur die Mortalitdt gab es nur ein signifikantes Ergebnis. Die Raten beim
Prostatakrebs sind mit F(1,208, 14,5)=7,893, p<0,000 signifikant. Der paarweise
Vergleich ergab, dass diese Abweichung zwischen dem HKR und GEKID auftritt
(p=0,029).

Es war zu erwarten, dass sollten Unterschiede vorliegen, diese eher bei der Inzidenz
anzutreffen sind und weniger bei der Mortalitdt. Der Umfang der Abweichungen der
Inzidenz ist dabei dennoch tberraschend. Einen Trend zwischen den Registern kann
nicht abgeleitet werden. Zwar scheint EUREG die meisten Abweichungen zu den
anderen Registern zu haben, aber auch zwischen dem HKR und GEKID gibt es
mehrere signifikante Abweichungen. Bei einer Variable (C50, rohe Rate und ASR)

unterscheiden sich sogar alle voneinander.

Demgegeniber sind die Daten der Mortalitat wesentlich homogener. Sie stimmen
haufig exakt Uberein oder haben nur leichte Abweichungen. Dennoch gibt es eine
signifikante Abweichung zwischen dem HKR und GEKID.

In der Einleitung und dem Grundlagenteil wurde die Bedeutung von
bevilkerungsbezogenen Krebsregistern gezogen und wie stark sie in die Strukturen
der Krebsbekampfung und Gesundheitspolitik einbezogen sind. Sie muissen
verlassliche und robuste Daten liefern. Deshalb war es wichtig herauszufinden,
inwieweit die Register in Bezug auf Hamburg Ubereinstimmen. Die Ergebnisse

zeigen, dass diese Ubereinstimmung, besonders bei der Inzidenz, nicht gegeben ist.

Dabei ist es eine Starke dieser Bachelorarbeit, dass die Datengrundlage von der

Grundgesamtheit ausging. Ein weiterer Vorteil dieser Arbeit ist, dass nahezu jeder
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der zwischen 1998 und 2010 an Krebs erkrankt und verstorben ist, in dieser Analyse

einbezogen wurde. Die Korrekturmethode nach Bonferroni ist zudem konservativ.

Zu den Schwéchen dieser Arbeit gehort, dass teilweise nur eine Zeitspanne von 10
bis 12 Jahre verglichen werden konnte. Zudem sind nur drei Register in dem

Vergleich einbezogen und andere konnten nicht genutzt werden.

Die Arbeit lasst noch einige offene Fragen zurtck. Warum gibt es die grof3en
Unterschiede bei der Inzidenz und leichte bei der Mortalitat? Unterschiede der
Inzidenz lassen sich vielleicht auf das Melderecht in Hamburg zurickfihren.
Eventuell werden die Inzidenzen nach Eintritt der Meldepflicht ab 2014 homogener.
Zudem besteht die Mdglichkeit, dass die Register noch bestimmte Rechnungen und
Anpassungen an den Daten vornehmen. Allerdings mussten dann die Daten einem

Trend im paarweisen Vergleich folgen, was sie nicht tun.

Eine weitere Mdoglichkeit wére, dass Krebsfalle anders gezéhlt werden oder
Vollzéhligkeitsschatzungen eine Rolle haben. In der Analyse wurden auch nur vier
von Uber 20 Krebsentitaten verglichen. Lie3en sich die Ergebnisse auf alle Entitaten
Ubertragen? Und sind die Abweichungen nur ein Hamburger Phdnomen oder tritt

dies auch anderorts auf?

Es ist schwierig, diese Arbeit mit anderen Untersuchungen der gleichen Art in einen
Kontext zu setzen; da es sie nicht gibt. Daher ist die Analyse und Diskussion recht

explorativ.

Dennoch koénnen Handlungsansatze entwickelt werden. Die nachgestellten
Krebsregister (GEKID, EUREG) missten genauer beschreiben, wie sie ihre
Bezugsdaten erhalten und was sie damit machen. Die Register sollten daran
zusammenarbeiten, dass ihre veroffentlichten Daten fir denselben Bezugsraum, sich
nicht unterscheiden. Falls fortfihrende Rechenmethoden an den erhobenen Daten

durchgefuhrt werden, sollten sie standardisiert und von allen durchgefuhrt werden.

Die Untersuchung von drei offentlich zuganglich aggregierten
Krebsregisterdatenbanken war vermutlich die erste ihrer Art und untersuchte eine
Stichprobe der zuganglichen Daten. Weitere Untersuchungen  waéren
empfehlenswert. Dabei konnten alle zugéanglichen Variablen untersucht werden und

auch der Bezugsraum konnte verandert werden.
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