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Verwendete Abkirzungen
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1. Einleitung

Das kolorektale Karzinom (ICD-10: C18-C21) ist in der Bundesrepublik Deutschland
sowohl flir Ménner als auch fir Frauen die jeweils zweithdufigste Krebstodesursache. Etwa
37.000 Manner und 36.000 Frauen erkranken jahrlich in Deutschland an Darmkrebs.
Wahrend die Inzidenz seit Jahren etwa gleich bleibt, zeichnet sich in den letzten Jahren
eine leichte Abnahme der Mortalitat ab. Die 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit fur
beide Geschlechter wird mit etwa 60% beziffert (22).

Das Krebsregister Schleswig-Holstein erfasst seit 1998 flachendeckend neu auftretende
Krebserkrankungen. Jahrlich werden fiir beide Geschlechter etwa 2.400 Félle registriert.
Die Vollzahligkeit der Krebsregistrierung bewegt sich nach einer Bestimmungsmethode
des Robert Koch-Instituts mit mehr als 95% auf einem sehr hohen Niveau. Daher kann von

aussagekréaftigen und belastbaren Daten ausgegangen werden (21).

Das wesentliche Ziel dieser Dissertation ist eine erste Analyse der vorliegenden Daten in

Schleswig-Holstein sowie ein Vergleich der Daten auf nationaler Ebene.

Von besonderem Interesse ist dabei die Frage, inwiefern das seit 2002 etablierte
Koloskopie-Screeningprogramm der gesetzlichen Krankenkassen bereits messbare

Veranderungen in der Epidemiologie des kolorektalen Karzinoms hervorgerufen hat.



2. Hintergrund: Das kolorektale Karzinom

2.1 Atiologie und Pathogenese:

Als sichere Risikofaktoren gelten eine positive Familienanamnese (Erh6hung des Risikos
um den Faktor 2-3), Colitis ulcerosa (Erhdhung des Risikos etwa um den Faktor 5), Alter
(90% der kolorektalen Karzinome treten nach dem 50. Lebensjahr auf), kolorektale
Adenome (insbesondere >1 c¢m) und die familiare Adenopolyposis coli (Karzinomrisiko
100%). Auch Umweltfaktoren dirften eine wichtige Rolle spielen (1). Emigranten aus
Landern mit niedriger Prdvalenz in L&ndern mit hoher Prdavalenz nehmen in der 2.-3.
Generation das Risiko des Gastlandes an. Ballaststoffarme Kost sowie hoher Konsum von
Fleisch und tierischen Fetten mit verldngerter Darmpassagezeit und eine durch die
westliche Erndhrungsweise veranderte bakterielle Besiedelung des Darmes mit z.T.
kanzerogenen Stoffwechselprodukten werden diskutiert (5). Genetische Faktoren sind zur
Zeit fur zwei Sonderformen des Kolonkarzinoms nachgewiesen: Zum einen fir die bereits
erwahnte familiare Adenopolyposis coli (ca. 1% der kolorektalen Karzinome), zum
anderen fur das Lynch-Syndrom (syn. engl. HNPPC: ,,Hereditary non-polyposis colorectal
cancer®), einer autosomal-dominant vererbten Form des Kolonkarzinoms, bei der es
vorwiegend im rechten proximalen Kolon zu multiplen Karzinomen kommt und die fir 4-
6% der Kolonkarzinome verantwortlich gemacht wird (1).

Mehr als 90% der Karzinome entwickeln sich auf dem Boden vorbestehender Adenome
(sog. Adenom-Karzinom-Sequenz). Von besonderer Bedeutung sind hierbei der
Funktionsverlust des auf Chromosom 5 lokalisierten Tumorsuppressorgens APC
(Adenomatous polyposis coli)-Gens, dem bei der Karzinomentstehung eine
Wichterfunktion (,,gatekeeper®) zugesprochen wird. Etwa 50% der Karzinome zeigen eine
K-ras-Onkogen-Mutation. Das RAS-Protein wird funktionell als ein Teil der
intrazellularen Signaltransduktion verstanden, das Zellproliferation und —differenzierung
steuert. In vielen Tumoren ist auch der Funktionsverlust eines Tumorsuppressorgens
namens DCC (,,Deleted in Colorectal Carcinoma®) nachweisbar. DCC weist eine
signifikante Homologie zur Familie der Zelladh&sionsmolekile auf und ist daher in der
Lage, Uber Beeinflussung der Zell-Zell-Kontakte oder der Zell-Extrazellular-Matrix-
Interaktion in die Wachstumskontrolle einzugreifen. Der Ubergang von mittel- zu
hochdysplastischen Adenomen (=Carcinoma in situ) geht zu etwa 70% mit dem Verlust

des kurzen Arms des Chromosoms 17 einher, auf dem das Tumorsuppressorgen p53



lokalisiert ist. p53 wird eine wichtige Rolle bei der zelluldren Apoptosesteuerung
zugesprochen (1, 35).

2.2 Lokalisation und Morphologie:

60% der Karzinome finden sich im Rektum, 20% im Colon sigmoideum, 10% finden sich
in Caecum sowie Colon ascendens und 10% verteilen sich auf das ubrige Colon.
Makroskopisch werden schisselformig-ulzerierende, polypoide und diffus-infiltrierende
Formen unterschieden (1). Entsprechend der WHO-KIlassifkation werden histologisch
unterschieden: das Adenokarzinom (Differenzierungsgrade 1-4); das muzindse
Adenokarzinom, das Siegelringzellkarzinom, das adenosquamdse Karzinom, das
Plattenepithelkarzinom, das kleinzellige Karzinom und das undifferenzierte Karzinom.
Nach ihrem Differenzierungsgrad werden die Karzinome eingeteilt in Niedrigmaligne
Karzinome (gut bis maRig differenziert) und Hochmaligne Karzinome (schlecht bis
undifferenziert). Das lokale Wachstumsverhalten und die Metastasierung werden nach der
TNM-Klassifikation beurteilt. VVon hoher prognostischer Bedeutung ist auRerdem das
Vorhandensein eines Residualtumors (R-Klassifikation). Verwendung finden auch die
Klassifikation nach UICC und Dukes (s. Tabellen 2 und 3) (2).

2.3 Tumorausbreitung und Metastasierung, Klassifikationen:

Der zirkuldaren Anlage der Lymphgefdle folgend, breiten sich kolorektale Karzinome
uberwiegend quer zur Darmachse aus und neigen zu zirkularem Wachstum. Ob der Tumor
metastasiert, hangt von der Invasionstiefe ab. Bei T3-Karzinomen (Infiltration der
Subserosa) ist mit einem Metastasierungsrisiko von 60% zu rechnen. Je mehr
Lymphknoten infiltriert sind, desto héher ist auch das Risiko einer hdmatogenen Streuung.
Bevorzugtes Zielorgan stellt hier in der Regel die Leber dar (2). Zum Tumorstaging
werden die international Ublichen Kilassifikationen TNM und UICC verwendet.
Histologisch ist zwischen nichtinvasiven und invasiven Tumoren zu unterscheiden. Bei
den nicht-invasiven Tumoren werden hochgradige Dysplasie und Adenokarzinom in situ
beschrieben, bei den invasiven Tumoren ist das Adenokarzinom mit Abstand am

héaufigsten

10



Tab.1: Diagnosen nach ICD.

C18.0

Zékum
lleozékalklappe [Bauhin]

Ci18.1

Appendix vermiformis

C18.2| Colon ascendens

C18.3| Flexura coli dextra [hepatica]
C18.4| Colon transversum

C18.5| Flexura coli sinistra [lienalis]
C18.6| Colon descendens

C18.7

Colon sigmoideum
Sigma (Flexur) )
ExKl.: Rektosigmoid, Ubergang (C19)

C18.8 ) ]

Kolon, mehrere Teilbereiche tiberlappend
C18.9| Kolon, nicht niher bezeichnet

Dickdarm o.n.A.
C19

Bosartige Neubildung am Rektosigmoid, Ubergang
Kolon mit Rektum
Ubergang vom Rektum zum Colon sigmoideum

C20 | Bosartige Neubildung des Rektums
Ampulla recti
C21.- | Bosartige Neubildung des Anus und des Analkanals
Anus, nicht ndher bezeichnet
c21.0| ExkL: Anus:
Haut (C43.5, C44.5)
Rand (-Gebiet) (C43.5, C44.5)
Perianalhaut (C43.5, C44.5)
C21L.1| Analkanal
Sphincter ani
C21.2| Kloakenregion
c21.8| Rektum, Anus und Analkanal, mehrere Teilbereiche Uberlappend

Anorektaler Ubergang
Anorektum

11




Tab.2: TNM-Klassifikation (T= Tumor: Ausdehnung des Primértumors, N= Nodus:

Lymphknotenmetastasen, M: Fehlen bzw. Vorhandensein von Fernmetastasen)(36)

T1 |Infiltration der Tela submucosa

T2 |Infiltration der Tunica muscularis

T3 |Infiltration der Subserosa

T4 | Infiltration von Nachbarorganen oder des Bauchfells (Peritoneum viscerale)

NO |Keine Lymphknotenmetastasen

N1 | Metastasen in ein bis drei perikolischen (perirektalen) Lymphknoten

N2 | Metastasen in mehr als drei perikolischen (perirektalen) Lymphknoten

Metastasen entlang eines benannten Gefalistamms und/oder apikale

N3 Lymphknotenmetastasen

MO| Keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen (meist Leber und Lymphknoten gefolgt von Peritoneum, Lunge,
seltener Skelett, Nebennieren oder Gehirn)

12
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Tab.3: UICC-Klassifikation (36)

Stadium la |Beschrankung der Tumorinfiltration auf die Mukosa und Tela submucosa (Dukes A)

Stadium Ib |Beschrankung der Tumorinfiltration bis in die Tunica muscularispropria (Dukes A)

Stadium 1l {T3 oder T4 ohne Lymphknotenmetastasierung (Dukes B)

Stadium 111 |Lymphknotenmetastasierung (Dukes C)

Stadium 1V |Fernmetastasen (Dukes D)

2.4 Klinik:

Das kolorektale Karzinom bleibt haufig zunédchst klinisch stumm oder zeigt sich in
unspezifischen Symptomen. (Miudigkeit, Leistungsknick). Zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung sind 25% der Tumoren daher bereits metastasiert. In fortgeschrittenen
Stadien verursachen kolorektale Karzinome hédufig Ileus- oder Subileussymptome. Die
Patienten stellen haufig eine Anderung von Stuhlgewohnheiten und —Konsistenz fest. Auch
Blut- oder Schleimauflagerungen beim Stuhlgang sind, speziell bei dlteren Patienten, stets

karzinomverdéchtig (2).

2.5 Diagnostisches Vorgehen:

Als Screeningmethode ist der Nachweis von okkultem Blut im Stuhl Gblich. Der Ubliche
Haemoccult®-Test weist eine Sensitivitat von etwa 50% und eine Spezifitat von etwa 97%
auf (2). Die sachgemé&Re Durchfiihrung sieht hierzu die Entnahme von jeweils zwei Proben
an drei aufeinanderfolgenden Stuhlgéngen vor. Bei der digitalen rektalen Tastuntersuchung
lassen sich rektale Tumoren tasten; bei der Tastuntersuchung des Abdomens kdnnen
fortgeschrittene, héher liegende Tumoren als palpable Masse im Unterbauch imponieren.
Nachweismethode der Wahl ist jedoch die Koloskopie, die gleichzeitig eine Biopsie mit
histologischer Abklarung erméglicht. Ist die Koloskopie nicht vollstdndig méglich, so ist
eine  Rontgen-Doppelkontrastuntersuchung  angezeigt.  Zur  Beurteilung  der
Tumorausdehnung und des Lymphknotenbefalls kommen auch die transrektale
Sonographie und vor allem auch die Computertomographie zum Einsatz. Zur

Metastasensuche in Leber und Lunge werden Sonographie bzw. Réntgen-Thorax und die
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Computertomographie herangezogen. Stadienabhéngig ist als Tumormarker das karzino-
embryonale Antigen (CEA) erhoht. Es kann zur Verlaufskontrolle bei Radikaloperationen
herangezogen werden (préoperativ erhéhte Werte normalisieren sich nach der Operation

wieder und steigen bei Rezidiven wieder an) (34).

2.6 Therapie:

Die chirurgische Intervention ist in allen Stadien die Therapie der Wahl. Ziel des Eingriffs
sollte die radikale Tumorresektion mit einem Sicherheitsabstand von mindestens 5cm zum
gesunden Gewebe unter Ausrdumung der lokalen Lymphknoten sein. In der Regel erfolgt
eine Segmentresektion oder Hemi-Kolektomie mit End-zu-End-Anastomose. Auch
Karzinome mit Fernmetastasen sollten zur Vermeidung oder Beseitigung von Obstruktion
oder Blutungen reseziert werden. Bei Rektumkarzinomen kann oberhalb von 2 cm Gber
dem Anus kontinenzerhaltend operiert werden, andernfalls ist eine Rektumexstirpation mit
stdndigem Anus praeter sigmoidalis indiziert. Auch einzelne Lebermetastasen kénnen
reseziert werden, wenn der Primartumor radikal entfernt wurde und weitere Metastasen
aullerhalb der Leber nicht nachweisbar sind. Strahlen- und Chemotherapie sind von eher
untergeordneter Bedeutung, beim Stadium Dukes C wird eine postoperative
Chemotherapie mit dem Ziel der Verminderung von Lokalrezidiven durchgefiihrt. Bei
rektalen Karzinomen der Stadien Dukes B und C erhoht eine kombinierte Strahlen- und
Chemotherapie die Uberlebensrate. Von groRer Bedeutung ist das postoperative
Nachsorgeprogramm, das eine vierteljahrliche Kontrolle auf okkultes Blut im Stuhl, die
Kontrolle des Tumormarkers CEA, Sonographie der Leber, Rontgen-Thorax und nach 6

Monaten eine Koloskopie vorsieht (3, 34).

2.7 Prognose:

Friher Zeitpunkt der Diagnosestellung, Histologie sowie Resektion im Gesunden (RO) sind
entscheidende prognostische Faktoren. Die 5-Jahres-Uberlebensraten betragen fiir Dukes A
90%, fiir Dukes B 60% und fiir Dukes C 30% (2, 3).

2.8 Fruherkennung:

Seit Oktober 2002 wird in Deutschland ein Koloskopie-Screening angeboten. Alle
gesetzlich Versicherten haben Anspruch auf zwei Vorsorge-Darmspiegelungen ab 55
Jahren im Abstand von zehn Jahren. Es ersetzt das bis zu diesem Zeitpunkt geltende

Angebot, das lediglich einen jahrlichen Test auf okkultes Blut im Stuhl vorsah. (Alternativ
14



zum Koloskopie-Screening kann der Test auf okkultes Blut alle zwei Jahre weitergefiihrt
werden) (16). Das Angebot ist fir die gesetzlich Versicherten kostenlos. Teilnehmende
Arzte missen hohe Mindestanforderungen  beziiglich ~ Koloskopie-Erfahrung,

Gerateausstattung und hygienischer Standards vorweisen kénnen.
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3. Material und Methoden

3.1 Organisation der Krebsregistrierung in Schleswig-Holstein

Die Daten basieren auf der Datenerhebung des epidemiologischen Krebsregisters
Schleswig-Holstein (KRSH).

Das KRSH wurde realisiert unter der Maligabe durch das Bundeskrebsregistergesetzes
(1995-1999), das durch eine flachendeckende Registrierung durch Landeskrebsregister
eine zuverléssige epidemiologische Datenerhebung fiir ganz Deutschland zum Ziel hat.
Rechtliche Grundlage der Krebsregistrierung in Schleswig-Holstein stellt das
Landeskrebsregistergesetz (LKRG 1999, aktualisiert im Jahr 2006) dar. Hier sind
Organisation des Krebsregisters, Aufgaben sowie Datenschutz bindend geregelt. Aufgaben
des Krebsregisters umfassen explizit die Erhebung, Speicherung, Verarbeitung, Analyse

und Interpretation der Daten.

Die Diagnose einer bosartigen Erkrankung geht in Schleswig-Holstein mit der
Meldepflicht an das Krebsregister einher. Hierzu sind Arzte und Zahnirzte laut
Landeskrebsregistergesetz und den entsprechenden Berufsordnungen verpflichtet. Zurzeit
sind ca. 3.250 Meldestellen erfasst. Diese umfassen etwa 3.000 Praxen, 230 Kliniken und
16 Pathologien. Auch hat sich ein Datenaustausch mit dem Krebsregister Hamburg
bewéhrt.

Bis zum Jahr 2006 konnte der Patient selbst entscheiden, ob die Meldung namentlich oder
anonym erfolgen sollte. Ab 2006 besteht in Schleswig-Holstein namentliche Meldepflicht
ohne  Widerspruchsrecht. Der Datenschutz  wird durch eine zweigeteilte
Organisationsstruktur gewéhrleistet: Die Daten werden zuerst an die Vertrauensstelle
gemeldet, wo nur personenbezogene Angaben gespeichert werden. Die anonymisierten,
epidemiologischen Daten werden in der ortlich getrennten Registerstelle gespeichert und

ausgewertet (21).

Erfasst werden maligne Tumorerkrankungen sowie obligate Prékanzerosen fur alle
Personen, deren amtlicher Wohnsitz in Schleswig-Holstein liegt. Von einer Registrierung
ausgenommen sind Metastasen, fakultative Prakanzerosen und Rezidive vorhergehender
Tumorerkrankungen. Die Bevolkerung von Schleswig-Holstein betrug 2003 etwa 2,8
Millionen Einwohner, hiervon 1.443.464 Frauen und 1.379.707 Manner. Das Bundesland
teilt sich auf in die Landkreise Dithmarschen, Steinburg, Plon, Segeberg, Pinneberg,

Ostholstein, Nordfriesland, Schleswig-Flensburg, Stormarn, Rendsburg-Eckernférde und
16



Herzogtum Lauenburg. Hinzu kommen die kreisfreien Stadte Kiel, Neumunster, Flensburg
und Lubeck.
Zusétzlich werden die Daten der Todesbescheinigungen der Gesundheitsémter mit
einbezogen. Ist eine Krebserkrankung als Todesursache genannt und waren die
betreffenden Personen bereits vorher registriert, werden Sterbedatum und Todesursache
gespeichert. Bei zuvor unbekannten Patienten werden die Angaben zur Person und zum
Tumor als so genannte DCO-Meldungen (=Death certificate only) gespeichert (21).
Die Datenbank des Krebsregisters Schleswig-Holstein umfasst pro Tumorfall folgende
Variablen:

- Geschlecht

- Geburtsdatum

- DCO (ja/nein)

- Meldekreis

- Diagnose nach dem Schlissel der ICD-10

- Histologie und Lokalisation des Tumors (nach ICD-0-2)

- Monat und Jahr der ersten Tumordiagnose

- Stadium der Erkrankung inkl. Metastasenstatus

- Art der Therapie (Operation, Chemotherapie, Bestrahlung jeweils ja/nein)

- Sterbemonat und Jahr

3.2 Vollzahligkeit

Die Vollzahligkeit gibt an, wie viele der tatséchlich erkrankten Personen durch die
Registrierung erfasst werden. Hierzu existieren verschiedene Bestimmungsmethoden. Das
Robert Koch-Institut (RKI) hat sich zur Vereinheitlichung seit 2003 auf ein Verfahren
festgelegt. Im Wesentlichen liegen diesen Berechnungen die Daten des Krebsregisters
Saarland zugrunde. Zuséatzlich werden nun auch Daten der jungeren Krebsregister (auch
Schleswig-Holstein) nach der in den Vorjahren erreichten Vollzahligkeit berticksichtigt.
Die Vollzahligkeit wird jahrlich neu ermittelt. Der Verlauf von Inzidenz und Mortalitat im
Saarland und der Mortalitatsverlauf im betreffenden Bundesland werden erfasst und durch
log-lineare Rechenmodelle die erwarteten Neuerkrankungen geschatzt. Zusatzlich steht die
sog. M/I-Methode zur Verfligung, da Mortalitdt (M) und Inzidenz (1) im Verhaltnis
miteinander stehen. Die entsprechenden Quotienten werden mit denen etwa des Saarlandes
in den einzelnen  Altersgruppen  verglichen.  Vergleichbare  medizinische

Versorgungsqualitit vorausgesetzt, kann dieses Verhéltnis ebenfalls als weiterer Indikator
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fur die erreichte Vollzahligkeit herangezogen werden. Werte deutlich groRer als 1 deuten
auf eine Untererfassung der Neuerkrankungen hin, da in diesem Fall mehr Personen an
Krebs verstorben sind als Neuerkrankungen registriert wurden.

Nach internationalen Regeln (laut IARC) muss eine Vollzéhligkeit von mindestens 90%
erreicht werden um belastbare Daten aufzuweisen, was in Schleswig-Holstein ab etwa
2002 erfillt ist (21).

3.3 Inzidenz und Mortalitat

Die Inzidenz einer Erkrankung beschreibt die Anzahl der neu Erkrankten Personen in einer
definierten Region Uber einen definierten Zeitraum. Als Mortalitat bezeichnet man die
Anzahl der an dieser Erkrankung verstorbenen Personen in einer definierten Region
innerhalb eines definierten Zeitraums. Beide GroRen werden (blicherweise in n/100.000
angegeben.

Bei beiden GrolRen kann die sogenannte Rohe Rate angegeben werden. Diese bezieht sich
auf die Gesamtbevolkerung einer definierten Region pro 100.000 Einwohner in einem
bestimmten Zeitraum (tblicherweise ein Kalenderjahr). Ein Vergleich der Rohen Raten ist
schwierig, da einzelne Regionen und Léander sich in ihrer Alterszusammensetzung zum
Teil erheblich unterscheiden und somit etwa in Regionen mit hohem Altersdurchschnitt
eine falsch hohe Inzidenz oder Mortalitat vorgetauscht werden kann.

Daher wird Ublicherweise im direkten Vergleich der Regionen (Lander) eine weitere
Kennzahl, die sogenannte Altersstandardisierte Inzidenz- und Mortalitatsrate (ASR)
eingesetzt. Hierzu werden die altersspezifischen Raten auf eine standardisierte
Referenzbevolkerung mit fest vorgegebener Altersstruktur Ubertragen und wieder pro
100.000 Einwohner in einem bestimmten Zeitraum dargestellt. National und international
werden unterschiedliche Referenzbevilkerungen vorgegeben. Zu nennen waéren hier die
Standardpopulation der Bundesrepublik Deutschland 1987, der Europastandard, der
Weltstandart nach Segi und der Truncated Standard (Weltstandard, nur 35.-64.
Lebensjahr).

Um den Verlauf von Inzidenz und Mortalitat zu beurteilen, wurde die Trendentwicklung
von 1999-2005 berechnet. Hierzu wurden die altersspezifischen Inzidenzraten

logarithmisch Uber die Zeit aufgetragen.
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3.4 Untersuchte Daten und Variablen

In dieser Arbeit werden ausschlieflich die anonymisierten Einzelfalldaten der
Registerstelle verwendet. Die Daten aus dem Zeitraum 1999-2005 wurden aus der
Datenbank des Landeskrebsregisters Schleswig-Holstein extrahiert. ,,Darmkrebs* ist in der
vorliegenden Arbeit definiert als C18-C21 nach ICD-10. Die restlichen Untergruppen
werden in dieser Arbeit zu spezifischen/unspezifischen Malignomen bzw.
spezifischen/unspezifischen Karzinomen zusammengefasst.

Eine Sonderrolle spielen die Plattenepithelkarzinome, sie treten fast ausschlief3lich in der
Analregion auf.

In die Arbeit wurden Daten des Statistischen Amtes fir Hamburg und Schleswig-Holstein
sowie des Statistischen Bundesamtes mit einbezogen. Hier wurden unter anderem die
Daten zur Bevdlkerung und Bevolkerungsentwicklung zur Verfigung gestellt.
Freundlicherweise wurden uns auch epidemiologische Daten des Krebsregisters Saarland
zur Verfiigung gestellt.

Auf Uberlebenszeitanalysen wurde in dieser Arbeit bewusst verzichtet. Aufgrund des

kurzen Bestehens des Krebsregisters sind solche Analysen derzeit noch nicht sinnvoll.

3.5 DCO-Fiélle

Da es sich beim KRSH um ein jlungeres Krebsregister handelt, ist insbesondere in den
ersten Jahren der Registrierung ein verhaltnismaBig hoher Anteil der DCO-Félle zu
verzeichnen. Die DCO-Falle wurden bei der deskriptiven Untersuchung der klinischen
Variablen nicht mit einbezogen, da hier zumeist keine Angaben vorliegen und dies zu einer
Verzerrung des Gesamtbildes fihren wirde. Fir die Auswertung von Inzidenz und
Mortalitat hingegen wurden die DCO-Falle entsprechend der internationalen Standards mit

einbezogen.

3.6 Statistische Methoden und Auswertungen

Die Daten des Krebsregisters wurden in einen Datensatz des Statistikprogrammes SPSS
(Version 14) Gberfihrt und flr die weitere Auswertung zur Verfigung gestellt. Mit diesem
Programm erfolgten tbliche deskriptive Analysen mit Haufigkeitstabellen, Berechnungen
von Mittelwerten, Median, Standardabweichung etc. Mit Kreuztabellen wurden zwei

Variablen gegeniibergestellt und ihre Beziehung analysiert.
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Weiterhin wurden Daten zur Inzidenz und Mortalitit mit dem registereigenen
Analysesystem (CARESS, Ofis Oldenburg) ausgewertet. Diese Ergebnisse wurden in
Microsoft Excel 2000 Ubertragen, weiter ausgewertet und in Tabellenform oder graphisch
wiedergegeben. Die verwendeten wichtigsten epidemiologischen KenngréRen sollen im
Folgenden kurz erldutert werden. Auf Signifikanztests wurde bewusst verzichtet. Zum
einen wirden auf Grund der teilweise hohen Fallzahlen auch kleine ggf. klinisch nicht
relevante Unterschiede signifikant werden. Zum anderen ist die Ausrichtung der Arbeit

deskriptiv, eine formale a priori Hypothesentestung erfolgte nicht.
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4. Ergebnisse

4.1 Vollzahligkeit der Darmkrebserfassung

In den Jahren 1999-2002 ist zundchst eine deutliche Steigerung, danach wieder ein
Ruckgang der Vollzéhligkeit zu erkennen (Abbildung 2). Die Vollzéhligkeit wurde nach
Vorgabe des Robert Koch-Instituts im Vergleich zum Krebsregister des Saarlandes

geschatzt.
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Abb.2: Vollz&hligkeit der Registrierung im KRSH nach RKI-Methode in Prozent;
1999-2005 (Referenzdaten: KR Saarland)

4.2 Fallzahlen, Patientenalter, DCO-Falle.

Von 1999 bis 2005 hat das Krebsregister Schleswig-Holstein 18.225 Patienten mit
kolorektalen Karzinome registriert, davon 17.156 mit invasivem Karzinom (ICD-10 C18-
C21), 1.069 mit nicht-invasivem Karzinom (Carcinoma in situ, ICD-10: D01.0-D01.3)
(siehe Tabelle 4). Betroffen waren 8.866 Manner (entsprechend 48,6% aller Félle) und
9.359 Frauen (entsprechend 51,4%). Das durchschnittliche Alter bei Tumordiagnose (inkl.

nicht-invasiver Karzinome) betrug bei Ménnern 68,1 Jahre (Standardabweichung (SD)
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10,9, Median 69,0), bei Frauen 73,4 Jahre (SD 12,5, Median 75,0), fir beide Geschlechter
71,1 Jahre (SD 11,9 , Median 72,0).

Von den insgesamt 18.225 Féllen waren 3.001 DCO-Félle (Death Certificate Only), d.h.
die Diagnose ist lediglich auf eine Todesbescheinigung zurtickzufiihren und nicht
histologisch bzw. zytologisch gesichert. Die DCO-Fdlle teilen sich auf in 1.780 Frauen
(59,9%) und 1.221 Manner (40,1%). Das durchschnittliche Alter (zum Sterbezeitpunkt) der
DCO-Falle liegt bei 75,4 Jahren (SD 11,0 , Median 77,0) fir Manner und 81,3 Jahren (SD
10,85 , Median 83,0) fur Frauen (flir beide 78,9 Jahre SD 11,3 , Median 80,0) (vgl. auch
Abbildung 1).

Tab.4 Fallzahlen.

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 >
C18-C21 | 1116 1.074 1.129 1.289 1.239 1.308 1.132 8.235
in situ,
_ DO01.0- 24 33 66 84 111 184 128 630
[b]
£ DO01.3
= Gesamt 1.140 1.107 1195 | 1373 | 1.350 | 1.492 1.260 | 8.866
Davon 252 192 163 177 157 132 148 1.221
DCO (22,1%) | (17,3%) | (13,6%) | (12,9%) | (11,6%) | (8,8%) | (11,7%) | (13,8%)
C18-C21 | 1285 1.246 1.229 1.303 1.278 1.238 1.245 8.824
in situ,
c D0.10- 20 29 64 79 106 137 100 535
2 D01.3
T
= Gesamt 1.305 1.275 1.293 | 1382 | 1384 | 1.375 1345 | 9359
Davon 366 330 246 239 211 175 214 | 1780
DCO (28%) | (25,9%) | (19%) | (17,3%) | (15,2%) | (12,7%) | (15,9%) | (18,6%)
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Abb.1: Altersverteilung Darmkrebs (1999-2005) von Kklinischen Féllen (nicht-DCO) und
DCO- Fallen nach Geschlecht

4.3 Deskriptive Analyse

4.3.1 Alter- und Geschlechtsverteilung

In der folgenden Analyse wurden die DCO-Félle ausgeschlossen, die nicht-invasiven
Karzinome (Carcinoma in situ) jedoch mit eingeschlossen, d.h. wir betrachten insgesamt
15.224 Fille.

Von diesen 15.224 registrierten Fallen waren 7.645 (50,2%) ménnlich und 7.579 (49,8%)
weiblich. Patienten mit invasivem Karzinom waren seltener ménnlich als mit in-situ-
Karzinomen (Ménner in situ: 54,1%, invasiv: 49,9%; Frauen in situ: 45,1%, invasiv:
50,1%). Die Verteilung des Alters bei Diagnosestellung hingegen zeigt bei Frauen einen
Verteilungsgipfel in deutlich héherem Alter als bei Méannern. Bei Frauen liegt eine
deutliche Haufung etwa um das 80. Lebensjahr vor, bei Ménnern l&sst sich eine
mehrgipflige Verteilung mit zwei Haufungen um das 64. sowie um das 70. Lebensjahr

erkennen (Abbildung 3).
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Abb. 3: Altersverteilung Darmkrebs bei Diagnosestellung nach Geschlecht

Das durchschnittliche Alter bei Meldung (ohne DCO-Félle) lag insgesamt bei 69,5 Jahren,
fir Manner bei 68,1 Jahren (SD 10,5 , Median 68,0), fur Frauen bei 71,1 Jahren (SD
12,01, Median 73,00; Tabelle 5).

Patienten mit invasivem Karzinom waren dabei durchschnittlich 2,4 Jahre alter als
Patienten mit in-situ-Karzinom (Mé&nner: invasiv: 68,2 in situ: 66,8 ; Frauen: invasiv: 71,3
in situ: 66,8).
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Tab. 5: Durchschnittliches Patientenalter bei Diagnosestellung mit Standardabweichung

(inkl.nicht-invasive Karzinome)

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Manner 67,7 675 68,1 67,9 68,5 68,0 68,6
(SD) (10,3) (10,5) (10,7) (10,7) (10,4) (10,6) (10,6)
Frauen 713 717 70,9 71,0 70,7 71,0 713
(SD) (12,0) (12,1) (12,7) (12,1) (11,9) (11,6) (11,8)

4.3.2 Tumorlokalisation

Bei den Tumorlokalisationen dominiert das Rektum (ohne nahere Angabe — ICD-0 C20.9)
mit 31,6% (4.817 Falle). Es folgen das Colon sigmoideum (C18.7) mit 23,9% (3.636
Falle), das Colon ascendens (C18.2) mit 10% (1524 Falle) und das Zaekum (C18.0) mit

9,3% (1416 Falle). Diese Lokalisationen machen zusammen mehr als 75% aus (s. Tabelle

6).
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Abb.4: Die hdufigsten Tumorlokalisationen im Verlauf der Jahre
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Bei geschlechtsspezifischer Betrachtung ergeben sich einige Verschiebungen: Zwar ist bei
beiden Geschlechtern das Rektum (ohne ndhere Angabe) haufigste Tumorlokalisation, bei
Ménnern mit 35,6% (2.720 Falle) jedoch deutlich h&ufiger als bei Frauen mit 27,7% (2.097
Falle). Das Colon sigmoideum ist mit 24,2% (1.848 Falle) bei Mdannern in etwa genauso
haufig betroffen wie bei Frauen mit 23,6% (1.788 Fille).

Das Colon ascendens ist bei Frauen zu 11,25% (853 Félle), bei Mannern zu 8,8% (671
Falle) Tumorlokalisation; das Zaekum bei Frauen zu 10,9% (828 Félle), bei Mannern zu
7,7% (588 Falle).

60%

50%

40%
- W Zaekum
£
= Colon descendens
= 30%
< m Colon sigmoideum

B Rektum o.n.A.
20%
10% -
0% -
mannlich weiblich gesamt
Geschlecht
Abb. 5: Die wichtigsten Tumorlokalisationen nach Geschlecht

Altersspezifisch l&sst sich beim Rektumkarzinom ein erster Haufigkeitsgipfel im Alter von
61 Jahren erkennen, zwei weitere im Bereich von 74 und 78 Jahren. Das durchschnittliche
Alter beim Rektumkarzinom betrégt 68,4 Jahre (SD 11,23, Median 68,0, s. Tabelle 24).

Beim Sigmakarzinom findet sich eine mehrgipflige Altersverteilung mit Maxima bei 66 ,
70, 72 und 78 Jahren. Das durchschnittliche Alter ist hier bei 69,6 Jahren (SD 10,64 ,

Median 70,0) anzusiedeln.
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Das Colon ascendens als Tumorlokalisation (C18.2) wird deutlich am haufigsten im Alter
von 80 Jahren diagnostiziert, das Durchschnittsalter betragt 72,2 Jahre (SD 10,74 , Median

74,0); auch das Zaekumkarzinom hat einen deutlichen Altersgipfel bei 74 Jahren;
durchschnittlich sind die Patienten bei Diagnosestellung 71,6 Jahre (SD 11,23 , Median
73,0) alt.
Betrachtet man nur die nicht-invasiven Karzinome, so féllt auf, dass die hdufigste

Lokalisation hier nicht das Rektum, sondern mit 31,7% der Félle das Colon sigmoideum
(C18.7) ist. Es folgen Rektum (C20.9) mit 28,9%, Zaekum (C18.0) mit 6% und Colon

ascendens mit 5,8%. Zu beachten ist allerdings, dass ein Anteil von 12,5% der Kategorie

,Colon, nicht ndher bezeichnet* (C18.9) zugeordnet ist.

Tab. 6: Die haufigsten Tumorlokalisationen nach Geschlecht und Jahren.

Jahr Gesamt
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Zaekum (C18.0) 86 111 113 135 119 128 136 828
(13%) | (16%) |(14,4%) [(17,2%) | (14,4%) | (14,1%) | (16,4%) | (14,8%)

S [Colon ascendens 102 124 110 128 110 126 143 853
3 [(C18.2) (15,5%) | (17,9%) | (14%) |(16,3%) |(13,3%) |(13,9%) | (17,2%) | (15,3%)
L |Colon Sigmoideum 227 213 240 279 279 306 244 1.788
(C18.7) (34,6%) | 30,7%) |(30,6%) | (35,6%) | (33,7%) | (33,7%) | (29,4%) | (32,1%)
Rektum (C 20.9) 241 244 321 317 320 348 306 2.097
(36,7%) | (35,3%) | (40,9%) | (40,4%) | (38,7%) | (38,3%) | (36,9%) | (37,7%)

Zaekum (C18.0) 55 70 84 92 110 90 87 588
(8,1%) |(10,3%)|(10,8%)| (9,7%) | (12%) | (2,9%) | (8,7%) | (10%)

o Colon ascendens 84 90 91 104 91 128 83 671
“E’ (C18.2) (12,3%) | (13,3%) | (11,7%) | (11%) | (9,9%) |(12,7%) | (8,3%) |(11,5%)
g Colon Sigmoideum 205 213 233 314 306 315 262 1.848
(C18.7) (30,2%) | (31,4%) | (30%) |(33,3%) |(33,4%) | (31,4%) | (26,1%) | (31,7%)
Rektum (C 20.9) 334 312 368 434 409 469 394 2.720
(49,3%) | (46%) |(47,4%)| (46%) |(44,6%) |(46,8%) |(39,3%) |(46,7%)
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Abb. 6: Die haufigsten Lokalisationen invasiver und nicht-invasiver Tumoren nach Alter
und Geschlecht.

4.3.3 Histomorphologie

Bei den nicht-invasiven Tumoren wurde am hdufigsten (67,5% der Félle) ,,Hochgradige
Dysplasie in tubovillésem Adenom* gemeldet. 12,5% werden als Adenokarzinom in situ,
11,4% als Adenokarzinom in situ in adenomatdsem Polypen gemeldet.

Bei Betrachtung der Falle mit invasiven Tumoren ergibt sich fir 13.274 Patienten (95,7%
der Falle) ein Adenokarzinom.

Mit 2,11% (296 Fallen) kommen Plattenepithelkarzinome sehr viel seltener vor; sie sind
allerdings in den Lokalisationen ,,Anus ohne ndhere Angabe* (C21.0) und Analkanal
(C21.1) mit Abstand die haufigsten histologischen Befunde (C21.0: 80%, C21.1: 69,6%).
Die restlichen Untergruppen sollen an dieser Stelle zu spezifischen Karzinomen (166 Félle,
1,18%), unspezifischen Karzinomen (183 Félle, 1,3%) und unspezifischen Malignomen

(114 Falle, 0,81%) zusammengefasst werden. Deutliche geschlechtsspezifische
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Unterschiede lassen sich beim VVorkommen des Adenokarzinoms nicht feststellen (95,68%
der Manner, 93,16% der Frauen). Die Plattenepithelkarzinome hingegen wurden bei
Frauen mit 2,87% deutlich h&ufiger als bei Mannern (1,34%) diagnostiziert. Insgesamt
bleiben die Anteile der Histologien bei beiden Geschlechtern tber die Jahre recht stabil (s.
Tabellen 8 und 25).

Fur die Jahre 1999-2005 und beide Geschlechter zusammen liegen das durchschnittliche
Alter bei Diagnosestellung beim  Adenokarzinom bei 69,9 Jahren, beim
Plattenepithelkarzinom bei 62,7 Jahren, bei den spezifischen Karzinomen bei 61,0 Jahren,
bei den unspezifischen Karzinomen bei 69,6 Jahren und bei den unspezifischen
Malignomen bei 77,9 Jahren, vgl. Tab. 7).

Betrachtet man die Geschlechter getrennt, so fallt auf, dass das durchschnittliche Alter der
Frauen mehrere Jahre hoher ist als das der Manner (Adenokarzinom: 71,7 bei Frauen, 68,3
bei Ménnern, Plattenepithelkarzinom: 64,0 bei Frauen, 60,0 bei Mé&nnern). Lediglich bei
den unspezifischen Malignomen ist das Alter (mit 78,0 Jahren bei Frauen und 77,8 Jahren
bei Mannern) fast gleich. Im Verlauf der Jahre finden sich bei den beiden groRten
Gruppen, den Adeno- und den Plattenepithelkarzinomen, keine nennenswerten

Altersveranderungen.

Tab. 7: Anzahl und prozentualer Anteil der Patienten der hdufigsten histologischen

Gruppen
Histologiegruppe 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 |2000-2004
Plattenepithelkarzinome ! 19 ! 8 14 23 16 £
0,8% | 2,2% | 0,7% | 0,7% | 1,3% | 2,1% | 1,6% 1,4%
Adenokarzinome 826 833 924 | 1.079 | 1.042 | 1.070 | 938 4.948
95,6% | 94,4% | 95,6% | 97,0% | 96,3% | 95,2% | 95,2% | 95,8%
& [Spezif. Karzinome > 8 8 1 8 J 1o 44
= 0,6% | 0,9% | 0,8% | 1,0% | 0,7% | 0,8% | 1,5% 0,8%
§ Unspezif. Karzinome 20 15 18 7 10 12 10 62
2,3% | 1,7% | 1,9% | 0,6% | 0,9% | 1,1% | 1,0% 1,2%
Unspezif. Malignome 0 ! ! 3 6 3 4 32
0,7% | 0,8% | 0,7% | 0,3% | 0,6% | 0,8% | 0,4% 0,6%
Plattenepithelkarzinome 18 32 28 33 24 25 42 142
2,0% | 3,5% [ 29% | 3,1% | 2,3% | 2,4% | 4,1% 2,8%
Adenokarzinome 850 851 905 986 | 1.010 | 1.005 | 955 4.757
92,5% | 92,9% | 92,1% | 92,7% | 94,7% | 94,5% | 92,5% | 93,4%
af; Spezif. Karzi 20 9 14 13 14 12 20 62
g ppezil-rarzinome 2,2% | 10% | 1.4% | 12% | 1,3% | 11% | 1,9% | 12%
Unspezif. Karzinome 18 13 14 15 9 1 1 62
2,0% | 1,4% | 1,4% | 1,4% | 0,8% | 1,0% | 1,1% 1,2%
Unspezif. Malignome 1 1 19 15 8 6 2 59
12% | 1,2% | 1,9% | 1,4% | 0,8% | 0,6% | 0,2% 1,°2%
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Tab.8: Durchschnittliches Patientenalter bei Diagnosestellung bei den wichtigsten

Histologien (Standardabweichung in Klammern)

Histologie 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 1999-2005

54,4 | 60,3 | 58,7 | 60,3 | 65,9 | 58,9 | 58,9 60,0

Plattenepithelkarzinome el anlas | anlasy| s | 8 .7

67,9 | 67,8 | 68,1 | 68,2 | 68,8 | 68,3 | 68,9 68,3

Adenokarzinome a8 | @4 || as | e | as | as| 74

g spezifische Karzinome 59,4 | 58 | 576 | 665|614 | 734 | 625 63,2
g @81 T[T TH|[@6) 75| (76) (7,5)
Unspezifische Karzinome 67,9 | 639 | 68,2 | 53,4 | 68,1 | 73,1 | 68 66,9

7H 15[ TH]6EH[THESH | TS (7,4)

Unspezifische Malignome 73,7 73 823 | 73 | 755|814 | 835 77,8

(75 | (7,5 [ (8,1) | (7,5) [ (7,6) | (8,0) | (8,2) (7,7)

Plattenepithelkarzinome 68,4 | 61,8 | 59,5 | 68,2 | 63,2 | 66,3 | 62,7 64,0
74176 | @8 | TH @5 T4H|(76) (7,5)

Adenokarzinome 71,7 (722|713 | 71,3 | 713 | 71,8 | 721 71,7

- 7N |@H 1 @H|TH TN |74 (748 (7,4)
% spezifische Karzinome 60,3 | 54,8 | 60,9 | 58,5 | 59,6 | 653 | 58 59,7
i @N16GTN|E8[TN]ITH |79 (7,7)

68 | 779 | 76,6 | 71,7 | 653 | 739 | 72,1 72,3

Unspezifische Karzinome anlan|ae | aalas) | @s) | 74 (7.4)

80,1 | 747 | 776 | 828 | 745 | 74 78 79,1
(7,9 | (7.5 [ (7.7 ]| 81 [ (75|75 | (77 (7,8)

Unspezifische Malignome

4.3.4 TNM-Klassifikation

Im Folgenden sollen die Tumorstadien entsprechend der TNM-Klassifikation (36)
behandelt werden. Fiir diese Betrachtung wurden vorbestrahlte Patienten (Meldung als ,,y
pt*) ausgeschlossen. Es handelt sich um 236 Patienten (entsprechend 1,55%), so dass

14.988 Félle eingeschlossen sind.

T-Kategorie

Bei 1.539 Féllen, darunter 750 Méanner und 789 Frauen, war die Tumorausbreitung nicht
angegeben (Tx). Diese Falle wurden fur die folgende Analyse ausgeschlossen.

Als ,,T1%, also ,,Tumor infiltriert die Submukosa®, wurden 1.492 Fille (=10%), darunter
779 Manner und 713 Frauen eingestuft. Das Durchschnittsalter betrug 68,6 Jahre (SD 7,4)
(Ménner: 67,8 SD 7,3, Frauen: 69,4 SD 6,6).

Das Stadium ,, T2 bedeutet ,, Tumor infiltriert die Muscularis propria“ und wurde bei 2.025
Patienten (=13,5%, darunter 1.031 Maénner, 994 Frauen) diagnostiziert. In der
Altersverteilung zeigt sich ein Maximum bei 65 Jahren, im Durchschnitt waren die

Patienten 69,5 Jahre alt (SD 7,4) (Méanner: 68,8 SD: 7,4, Frauen: 70,2 SD 6,6).
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»13% d.h. ,,Tumor infiltriert die Subserosa bzw. das nicht peritonealisierte parakolische
bzw. pararektale Gewebe®, wurde 6.517mal (=43,5%) diagnostiziert (davon 3.290 Manner,
3.227 Frauen) und ist somit mit Abstand die haufigste Diagnose. Durchschnittlich sind die
Patienten mit ,, T3 69,8 Jahre alt (SD 7,5) (Méanner: 68,2 SD: 7,4 , Frauen: 71,5 SD: 7,1),
die Kurve der Altersverteilung zeigt einen eher plateauartigen Verlauf mit 3 Maxima bei
63, 71 und 77 Jahren.

Unter dem Stadium ,,T4“ bzw. ,,Tumor perforiert das viszerale Peritoneum und/oder
infiltriert direkt andere Organe* wurden 2.347 Fille (=15,7%), darunter 1.064 Méanner und
1.283 Frauen an das Krebsregister gemeldet. Durchschnittlich sind die Patienten 70,3 (SD
7,5) Jahre alt (Manner: 67,8 SD 7,4 , Frauen: 72,39 SD 7,5), die Altersverteilung zeigt
einen Gipfel bei 77 Jahren, vgl. Tab. 9 und Abb. 7).
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Abb. 7: Tumorstadien nach Geschlecht
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Tab. 9: Tumorstadium ,, T* des Primértumors nach Jahren und Geschlecht

Jahr
1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | Y

Carcinomainsitu | 22 24 54 80 108 175 120 583

% 277 | 302 | 603 | 7,58 | 10,12 | 14,94 | 12,41 | 8,64

T1 84 74 94 | 114 | 147 | 147 | 1290 | 779

5 % 10,57 | 9,30 | 10,50 | 10,80 | 13,78 | 12,55 | 12,31 | 11,55
£ T2 138 | 134 | 150 | 156 | 163 | 150 | 140 | 1.031
> % 17,36 | 16,83 | 16,76 | 14,77 | 15,28 | 12,81 | 14,48 | 15,28
T3 437 | 416 | 455 | 519 | 497 | 523 | 443 | 3.290

% 54,97 | 52,26 | 50,84 | 49,15 | 46,58 | 44,66 | 4581 | 48,76

T4 114 | 148 | 142 | 187 | 152 | 176 | 145 | 1.064

% 1434 | 1859 | 15,87 | 17,71 | 14,25 | 15,03 | 14,99 | 15,77

1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | ¥

Carcinoma in situ 40 46 104 148 210 303 217 485

% 217 | 265 | 554 | 68 | 979 |1185| 953 | 7,24

T1 74 81 9 | 113 119 | 110 | 117 | 713
= % 894 | 975 | 997 | 113 | 1142 | 11,02 | 11,49 | 10,64
§ T2 139 | 117 | 142 | 137 145 | 165 | 149 | 994
% 16,79 | 14,08 | 1573 | 13,7 | 1392 | 1528 | 14,64 | 14,83
T3 435 | 420 | 449 | 492 500 | 474 | 457 | 3227
% 52,54 | 50,54 | 49,72 | 492 | 47,98 | 43,89 | 44,80 | 48,15
T4 162 | 101 | 172 | 190 176 | 194 | 198 | 1283
% 19,57 | 22,98 | 19,05 | 19 16,89 | 17,96 | 19,45 | 19,14
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Abb.8: Tumorstadien T Manner nach Jahren

SchlieBlich wurde bei 1.068 Patienten ein ,,Carcinoma in situ“ registriert, betroffen waren
583 Maénner und 485 Frauen. Das durchschnittliche Alter betrug 67,5 Jahre (SD 7,3)
(Ménner: 66,9 SD 7,1), Frauen: 67,5 SD 6,6).

Die T-Klassifikation der Analkarzinome (C21) unterscheidet sich von derjenigen der
kolorektalen Karzinome (C18-C20). Auch hier werden die vorbestrahlten Patienten (y pt)
ausgeschlossen. Stadium T1 entspricht einem Tumor kleiner als 2cm, T2 entspricht einem
Tumor groer als 2cm kleiner als 5cm, T3 entspricht einem Tumor grofer als 5cm.

Fallzahlen und Durchschnittsalter sind den Tabellen im Anhang zu entnehmen.
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N-Kategorie

Die zweite Komponente der TNM-Klassifikation, das ,,N“, beschreibt den eventuellen
Befall regionaler Lymphknoten mit Metastasen. Hier sind zunadchst die kolorektalen
Karzinome C18-C20 von den Analkarzinomen C21 zu unterscheiden, da hier eine andere
Klassifikation gilt. Bezugl. C18-C20 betrachten wir 14.860 Falle, hiervon sind 1.002 Falle
mit unbekanntem Status abzuziehen (Tx), so dass 13.858 Falle in die Analyse
eingeschlossen sind. Bei 6.137 Patienten (=44%, darunter 3.112 Ménner und 3.025
Frauen) konnten keine regionalen Lymphknotenmetastasen nachgewiesen werden (,,NO*).
Das durchschnittliche Alter fir NO liegt bei 70,1 (SD 10,89, Median 71,0) Jahren, die
Kurve der Altersverteilung zeigt zwei Maxima bei 62 und 65 Jahren. Bei 2.868 Féllen
(entsprechend 20,7%, hiervon 1.432 Manner, 1.436 Frauen) wurde die Diagnose ,,N1°,
also ,,Metastasen in 1-3 regionalen Lymphknoten* gestellt. Die Altersverteilung hierbei ist
eher plateauartig, lasst bei 77 Jahren aber ein Maximum erkennen. Das durchschnittliche
Alter der Patienten liegt bei 69,3 Jahren (SD 11,24, Median 70,0).
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»N2“ bzw. ,,Metastasen in vier oder mehr regionalen Lymphknoten* wurde in 2.601 Fillen
(18,8%, darunter 1.300 mannlich, 1.301 weiblich), an das Register gemeldet.

Das durchschnittliche Alter betragt 68,7 Jahre (SD 11,61 , Median 69,0), die
Verteilungskurve ist zweigipflig mit Maxima bei 67 bzw. 77 Jahren.

Nun zur Betrachtung der Analkarzinome C21. Hier unterscheidet sich die Einteilung von
der der Karzinome C18-C20. ,,N1° bedeutet ,,perirektaler Lymphknotenbefall®, ,,N2* steht
fiir den unilateralen Befall inguinaler und/oder iliakaler Lymphknoten, ,,N3* steht fiir den
beidseitigen Befall iliakaler oder inguinaler Lymphknoten plus den Befall perirektaler
Lymphknoten. Wir betrachten 297 Félle (67 Falle Nx = unbekannte Falle bereits
ausgeschlossen). NO wurde in 131 Féllen registriert (entspricht 44%, hiervon 39 mannlich,
92 weiblich). N1 wurde 35mal diagnostiziert (entspricht 11,8%, hiervon 8 méannlich, 27
weiblich), ,,N3“, also wurde bei 4 Patienten gestellt, davon 2 ménnlich, 2 weiblich. Die

jeweiligen Durchschnittsalter sind den Tabellen 25 und 26 im Anhang zu entnehmen.

M-Kategorie

Als dritte und letzte Komponente des TNM-Systems bleibt das ,,M*, also die Aussage, ob
Fernmetastasen vorliegen. Auch hier sollen die vorbestrahlten Patienten (y pt) von der
Analyse ausgeschlossen werden. Bei 3.069 Patienten, darunter 1.611 Frauen und 1.458
Manner, ist der Status bezlglich Fernmetastasen unbekannt.

Bei 6.144 Patienten konnten Fernmetastasen mit der Diagnose ,,M0“ verneint werden.
Hierunter waren 3.325 mannlichen und 3.294 weiblichen Geschlechts. Das
Durchschnittsalter betrug 69,0 Jahre (SD 11,1 , Median 70,0) ; in der Kurve der
Altersverteilung 1aRt sich ein Maximum bei 65 erkennen.

Bei 1.382 Patienten (710 Manner, 672 Frauen) wurden Fernmetastasen gefunden. Das
Durchschnittsalter betrug hier 68,6 Jahre (SD 11,7, Median 69,5), ein deutliches
Verteilungsmaximum ist hier bei 80 Jahren zu finden. Lebermetastasen wurden bei 770
Patienten diagnostiziert (433 Manner, 337 Frauen), Peritonealmetastasen bei 95 Patienten

(39 Manner, 56 Frauen) und Lungenmetastasen bei 58 Patienten (31 Méanner, 27 Frauen).

Tab. 10: Metastasierung MO versus M+ nach Geschlecht und Jahren

M 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 gesamt

MO 478 405 443 502 510 537 485 3.360
Erauen 76,2% | 702% | 72,4% | 757% 76% 76,5% | 752% 74,7%
M+ 149 172 169 161 161 165 160 1.137

238% | 29,8% | 27,6% | 24,3% 24% 235% | 24,8% 25,3%
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449 442 440 546 526 569 471 3.443

MO 745% | 728% | 73,4% | 73,6% | 722% | 748% | 72,6% 73,4%

Manner

154 165 161 196 203 192 178 1.249
255% | 27,2% | 268% | 26/4% | 27,8% | 252% | 27,4% 26,6%

4.3.5 UICC-Klassifikation

In der Klinik und international Ublich ist das Staging des Tumors nach der UICC -
Klassifikation (UICC = Union internationale contre le cancer). Die finf UICC-Kategorien
berucksichtigen und gewichten die Merkmale der TNM-Klassifikation. Wie bei den TNM-
Stadien werden im Folgenden die vorbestrahlten Patienten (y pt) ausgeschlossen. Es sollen
zundchst die UICC-Stadien der kolorektalen Karzinome (C18-C20) betrachtet werden.
Hier entspricht Stadium O dem Carcinoma in situ, Stadium la bedeutet die Beschrankung
auf Mukosa und Submukosa, Ib die Infiltration der Muscularis propria. Bei Stadium 1l sind
alle Wandschichten infiltriert bzw. die Darmwand Uberschritten, bei Stadium 1l sind
regionale Lymphknoten oder die Umgebung infiltriert. Unabhdngig vom Stadium des
Primartumors oder regionalen Lymphknotenbefalls werden alle Féalle mit Fernmetastasen
dem Stadium 1V zugerechnet, vgl. Tab. 3.

Im Krebsregister Schleswig-Holstein liegt der Anteil der Félle kolorektaler Karzinome
(C18-C20), die mit UICC-KlIassifikation gemeldet wurden, tber die Jahre 1999-2005
relativ konstant bei etwa 67%.

Bei Frauen liegt der Anteil dabei mit 65,38% etwas niedriger als bei Mannern mit 68,96%.
Im Folgenden sollen die UICC-Stadien naher betrachtet werden, die aus den vorliegenden
TNM-Stadien hergeleitet wurden, auch hier wurden wieder die vorbestrahlten Patienten
ausgeschlossen, so dass insgesamt 14988 Félle betrachtet werden.

Uber die Jahre 1999-2005 ist Stadium Il mit 24,8% das haufigste Tumorstadium bei
beiden Geschlechtern (s. Tab. 11). Es folgen dicht Stadium 1V (23,9%) und Stadium 11
(23%) und schlieflich Stadium 1 (16,6%) und 0 (11,6%). Bei Betrachtung der
geschlechtsspezifischen Zahlen zeigen sich keine nennenswerten Unterschiede, bei den
Anteilen der einzelnen Tumorstadien liegen die Abweichungen im Bereich von 1-2
Prozentpunkten.

Aufféllig hingegen ist die Zunahme des Stadiums 0 bei beiden Geschlechtern im Lauf der
Jahre 1999 (2,8%) bis 2005 (15,7%) bei einem Durchschnittsanteil von 11,63%.
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Tab. 11: UICC-KIlassifikation nach Jahren und Geschlecht C18-C20

uiCcC 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 >
0 20 33 66 83 112 183 127 624
%% 3,3 54 10,4 10,4 13,9 20,5 17,3 12,3
| 113 109 121 131 150 138 112 874
% 18,7 17,7 19,0 16,4 18,6 15,5 15,2 17,2
S I 159 143 140 179 158 186 154 1.119
:§ %% 26,3 23,2 22,0 22,4 19,6 20,9 21,0 22,0
= I 159 170 151 210 186 197 167 1.240
% 26,3 27,6 23,7 26,3 23,1 22,1 22,7 24,4
v 153 162 158 197 200 188 175 1233
% 25,3 26,3 24,8 24,6 24,8 21,1 23,8 24,2
Gesamt 604 617 636 800 806 892 735 5.090
0 15 28 64 76 105 133 98 519
%% 2,5 4,9 10,0 11,0 14,2 16,9 14,0 11,0
[ 111 92 97 102 122 127 111 762
%% 18,2 16,1 15,1 14,7 16,5 16,2 15,9 16,1
< I 152 151 158 163 175 184 162 1.145
3 %% 24,9 26,4 24,7 23,5 23,6 23,4 23,2 24,2
L 11 186 133 158 194 179 179 169 1.198
%% 30,4 23,3 24,7 28,0 24,2 22,8 24,2 25,3
v 147 167 164 158 160 163 158 1117
%% 24,1 29,3 25,6 22,8 21,6 20,7 22,6 23,6
Gesamt 611 571 641 693 741 786 698 4.741

Im Durchschnitt war das Alter bei Diagnosestellung der UICC-II-diagnostizierten
Patienten beider Geschlechter mit 70,3 Jahren am hdchsten, der UICC-0 diagnostizierten
mit 67,6 Jahren am niedrigsten. Bei Frauen ist das Alter in den meisten Stadien etwa 2-3
Jahre hoher als bei Mannern (s. Tabelle 11).
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Tab. 12: durchschnittliches Patientenalter bei Diagnosestellung nach UICC-Stadium C18-
C20

uicC | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 12%%95

0 65,7 66,6 68,3 67,0 66,4 66,4 68,0 67,0
I 67,0 68,8 68,1 68,6 68,0 68,7 68,8 68,3
I 68,9 66,9 67,7 68,6 69,5 68,8 68,1 68,4

‘g 11 66,7 66,5 67,5 66,7 66,7 66,0 67,6 66,8
< \Y 67,1 66,1 67,2 67,1 67,0 68,2 68,5 67,3
= Gesamt 67,4 66,9 67,7 67,5 67,5 67,5 68,2 67,5

0 65,5 67,8 68,8 68,4 69,5 66,9 69,5 68,4

I 70,7 72,5 67,2 68,2 68,1 69,6 69,8 69,4

I 73,2 72,4 71,8 73,1 70,4 72,0 72,4 72,2
< Il 69,4 69,9 69,5 70,5 70,2 70,4 69,6 69,9
3 v 69,0 70,3 68,5 67,7 70,1 71,5 72,1 69,9
-

Gesamt 70,4 71,0 69,4 69,9 69,8 70,3 70,8 70,2

Die Einteilung der Analkarzinome (C21) in UICC-Stadien unterscheidet sich von
derjenigen der kolorektalen Karzinome. Hierbei entspricht Stadium | dem TNM-Stadium
T1 NO MO, Stadium Il den TNM-Stadien T2 NO MO bzw. T3 NO MO, Stadium Illa
entspricht den TNM-Stadien T1-3 N1 MO bzw. T4 NO MO und Stadium Il1b entspricht
den TNM-Stadien T1-4 N1-3 M1, wobei hier jeweils die TNM-Stadieneinteilung der
Analkarzinome (s.0.) zugrunde gelegt wird. Die entsprechenden Fallzahlen und

Durchschnittsalter sind Tabelle 26 im Anhang zu entnehmen.

4.3.6 Therapie

Einer Chemotherapie unterzogen sich 2.647 Patienten (27,6%). 3.770 Patienten (39,3%)
erhielten keine Chemotherapie, bei 3.168 Patienten (33,1%) liegt diesbezlglich keine
Information vor.

Bei 11.478 Patienten (75,4%) war eine Operation dokumentiert, 590 Patienten (3,9%)
wurden nicht operiert. Bei 3.156 Patienten (20,7%) liegt keine Information vor.

In Abhédngigkeit des Invasionsfortschritts (unter Ausschluss der vorbestrahlten Patienten)
lasst sich ermitteln: 71,6% der T1-, 83,5% der T2-, 83,2% der T3- und 86,3% der T4-

diagnostizierten Patienten unterzogen sich einer Operation.
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85,6% der Patienten mit Befall der regionalen Lymphknoten wurden operiert, Patienten
ohne regionalen Lymphknotenbefall wurden zu 85,4% operiert.

89,2% der Patienten ohne Fernmetastasen und 81,2% der Patienten mit Fernmetastasen
unterzogen sich einer Operation.

Die operierten Patienten waren im Schnitt 69,5 Jahre (SD 11,28, Median 70,0) alt und zu
49,9% mannlich, zu 50,1% weiblich. Die nicht operierten Patienten waren mit 72,8 Jahren
(SD 13,02, Median 74,0) etwa drei Jahre alter und etwas seltener ménnlichen Geschlechts
(47,1% Manner, 52,9% Frauen).

In Abhéngigkeit zum Invasionsfortschritt 1&sst sich (unter Ausschluss der vorbestrahlten
Patienten) feststellen:

Bei 7,8% der T1-diagnostizierten, 16,8% der T2-diagnostizierten, 34,5% der T3-
diagnostizierten und 42,2% der T4-diagnostizierten Patienten wurde eine Chemotherapie
dokumentiert; ebenso bei 14,8% der Patienten ohne Befall der regionalen Lymphknoten,
bei den N1-diagnostizierten Patienten bei 49,7% und bei den N2-diagnostizierten Patienten
zu 49%.

Bei vorhandenen Fernmetastasen wurde eine Chemotherapie zu 43,1% dokumentiert, ohne
einen solchen Befund zu 31,9%.

Eine Bestrahlung wurde bei 1.957 Patienten vorgenommen (12,8%), 7805 Patienten
(51,2%) wurden nicht bestrahlt. Keine Information dariiber haben wir bei 5462 Patienten
(35,9%).

Von den 1957 bestrahlten Patienten waren 1.148 (58,7%) mannlich und 809 (41,3%)
weiblich.

Relevante  Unterschiede bezlglich der Abhédngigkeit der Bestrahlung von
Tumorinvasionstiefe und Ausbreitung zeigen sich nicht; jedoch ist die Bestrahlungsrate
von rektalen Karzinomen mit 30,9% deutlich héher als bei den anderen Entitaten (Colon

sigmoideum mit 2,6%, Zaekum 1,2%, Colon ascendens 1,3%).

4.3.7 Inzidenz und Mortalitat

Die sog. rohe Inzidenzrate gibt die innerhalb eines bestimmten Zeitraumes aufgetretenen
Erkrankungsfalle innerhalb einer Population wieder. In diesem Falle betrachten wir die
Bevolkerung Schleswig-Holsteins tber den Zeitraum des jeweiligen Jahres. Wie nach
internationalen Standards Ublich wurden fir die folgenden Inzidenzzahlen DCO-Falle mit

eingeschlossen.
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Tab. 13: Inzidenz kolorektaler Karzinome (invasiv und nicht-invasiv) rohe Rate

Inzidenz Rohe Rate n/100 000
Jahr 1999 2000 2001 2002 2003 | 2004 | 2005
Manner 82,4 79,0 82,6 93,9 89,9 90,9 | 81,9
Frauen 90,7 87,6 86,0 90,7 88,6 85,6 | 86,1

Fir Manner ergibt sich fur die Jahre 1999-2005 somit eine durchschnittliche rohe
Inzidenzrate von 87,3 Féllen je 100 000 Einwohner, fir Frauen eine durchschnittliche rohe
Inzidenzrate von 87,7 Fallen je 100 000 Einwohner.

Von Altersstandardisierung spricht man, wenn die vorhandene Altersstruktur der
Bevolkerung durch eine Standard-Altersverteilung ersetzt wird. In diesem Verfahren
wurde die Europa-Standardisierung gewahlt. Es ergeben sich die folgenden

altersstandardisierten Inzidenzraten:

Tab. 14: Inzidenz altersstandardisierte Rate (Europastandard)

Inzidenz Altersstandardisierte Rate n/100 000
Jahr 1999 2000 2001 2002 2003 | 2004 | 2005
Manner 69,8 65,7 67,0 74,4 69,1 68,7 | 60,5
Frauen 52,2 49,0 49,9 52,1 51,4 | 48,2 | 47,6

Fur Manner ergibt sich in den Jahren 2000-2004 eine durchschnittliche
altersstandardisierte Inzidenzrate von 69,1 Fallen je 100.000 Einwohner, die fiir Frauen in
den Jahren 1999-2005 betragt 50,2 Falle je 100.000 Einwohner.

Es wurden in den Jahren 1999-2005 folgende rohen Mortalitatsraten ermittelt:

Tab. 15: Darmkrebs-Mortalitédt rohe Rate

Mortalitdt rohe Rate n/100 000
Jahr 1999 2000 2001 2002 2003 | 2004 | 2005
Ménner 30,8 28,7 314 30,2 33,9 33,1 | 325
Frauen 39,2 38,5 38,1 32,9 35,9 35,2 | 32,3

Fur die Jahre 1999-2005 errechnet sich eine durchschnittliche rohe Mortalitatsrate von
31,46 Fallen je 100.000 Einwohner fur Manner, fur Frauen ergibt sich eine mittlere rohe
Mortalitatsrate von 36,1 Féllen je 100.000 Einwohner.
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Auch die Mortalitatsrate soll im Folgenden altersstandardisiert betrachtet werden.

Tab. 16: Darmkrebs-Mortalitat altersstandardisierte Rate (Europastandard)

Mortalitat Altersstandardisierte Rate n/100 000

Jahr 1999 2000 2001 2002 2003 | 2004 | 2005
Ménner 26,4 23,8 25,5 24,2 266 | 25,0 | 24,0
Frauen 20,0 20,0 19,8 16,6 18,7 | 18,1 | 16,1

Im Mittel betrégt die altersstandardisierte Mortalitatsrate fir Manner in den Jahren 1999-
2005 24,97 Félle je 100.000 Einwohner, fur Frauen

errechnet sich eine mittlere

altersstandardisierte Mortalitétsrate von 18,62 Fallen je 100.000 Einwohner.

4.3.8 Inzidenz und Mortalitat nach Landkreisen

Tab. 17: Die rohe Inzidenz (C18-C21), geordnet nach Landkreisen 2000-2004 inkl. DCO-

Falle:
Rohe Inzidenz nach Landkreisen n/100 000

Kreis Méanner Frauen
Flensburg (kreisfreie Stadt) 90,1 99,3
Kiel (kreisfreie Stadt) 89,0 95,4
Lubeck (kreisfreie Stadt) 94,3 102,1
Neumdinster (kreisfreie Stadt) 101,3 93,3
Landkreis Dithmarschen 99,6 96,2
Landkreis Herzogtum Lauenburg 79,5 68,6
Landkreis Nordfriesland 80,8 96,7
Landkreis Ostholstein 105,4 97,1
Landkreis Pinneberg 79,9 81,3
Landkreis PIon 92,0 88,6
Landkreis Rendsburg-Eckernférde 87,7 89,8
Landkreis Schleswig-Flensburg 83,5 81,9
Landkreis Segeberg 71,7 72,2
Landkreis Steinburg 98,4 101,6
Landkreis Stormarn 80,3 73,2
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Tab. 18: Die rohe Mortalitat (C18-C21) geordnet nach Landkreisen:

Rohe Mortalitat nach Landkreisen n/100 000
Kreis Manner Frauen
Flensburg (kreisfreie Stadt) 25,3 38,4
Kiel (kreisfreie Stadt) 29,2 34,2
Libeck (kreisfreie Stadt) 28,5 43,3
Neumdiinster (kreisfreie Stadt) 35,8 435
Landkreis Dithmarschen 38,2 36,7
Landkreis Herzogtum Lauenburg 35,7 38,5
Landkreis Nordfriesland 30,4 34,8
Landkreis Ostholstein 36,0 40,8
Landkreis Pinneberg 30,7 32,8
Landkreis Plon 30,0 32,8
Landkreis Rendsburg-Eckernférde 31,3 36,4
Landkreis Schleswig-Flensburg 32,8 30,8
Landkreis Segeberg 27,1 27,5
Landkreis Steinburg 35,9 434
Landkreis Stormarn 29,8 37,7

Tab. 19: Die altersstandardisierte Inzidenz (C18-C21) inkl. DCO-Félle betrug 2000-2004:

Altersstandardisierte Inzidenz nach Landkreisen n/100 000
Kreis Méanner Frauen
Flensburg (kreisfreie Stadt) 74,9 55,2
Kiel (kreisfreie Stadt) 78,6 55,3
Lubeck (kreisfreie Stadt): 68,2 49,7
Neumdinster (kreisfreie Stadt) 79,1 48,8
Landkreis Dithmarschen 75,5 56,1
Landkreis Herzogtum Lauenburg 62,6 37,9
Landkreis Nordfriesland 63,4 56,5
Landkreis Ostholstein 72,2 499
Landkreis Pinneberg 63,5 49,6
Landkreis Plon 74,1 498
Landkreis Rendsburg-Eckernférde 71,0 53,8
Landkreis Schleswig-Flensburg 68,1 48,2
Landkreis Segeberg 61,4 47,2
Landkreis Steinburg 80,2 59,3
Landkreis Stormarn 62,4 41,3
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Tab. 20: Die altersstandardisierte Mortalitat (C18-C21) betrug durchschnittlich:

Altersstandardisierte Mortalitat nach Landkreisen n/100 000
Kreis Manner Frauen
Flensburg (kreisfreie Stadt) 21,1 20,5
Kiel (kreisfreie Stadt) 26,0 17,6
Libeck (kreisfreie Stadt) 20,3 19,1
Neumdiinster (kreisfreie Stadt) 27,4 21,4
Landkreis Dithmarschen 28,6 19,0
Landkreis Herzogtum Lauenburg 28,5 18,7
Landkreis Nordfriesland 24,2 18,1
Landkreis Ostholstein 24,2 18,6
Landkreis Pinneberg 24,6 18,3
Landkreis Plon 24,7 16,5
Landkreis Rendsburg-Eckernférde 25,8 20,3
Landkreis Schleswig-Flensburg 26,6 16,3
Landkreis Segeberg 24,0 17,0
Landkreis Steinburg 29,2 22,0
Landkreis Stormarn 23,2 18,9

Es fallen grof3e Unterschiede zwischen rohen Daten und altersstandardisierten Daten auf,
insbesondere sind bei altersstandardisierten Daten die Differenzen zwischen den
Geschlechtern deutlich kleiner. Auch die Differenzen zwischen l&ndlichem und
stadtischem Raum verringern sich bei den altersstandardisierten Werten. Ein generelles
Verteilungsmuster entsprechend geographischer Gegebenheiten ist nicht ersichtlich. Bei
den altersstandardisierten Werten sind sowohl Inzidenz als auch Mortalitat bei Frauen

niedriger als bei Ménnern, was bei den Rohdaten nicht immer der Fall ist.

4.3.9 Entwicklung der altersspezifischen Inzidenz und Mortalitat

Bei der Betrachtung der Entwicklung der Inzidenz der Altersgruppen (40-49, 50-59, 60-69,
70-79 sowie Uber 80 Jahre) zeigt sich insgesamt ein konstantes Bild. Bei den Ménnern
zeigt sich ein dezenter Anstieg speziell in den héheren Altersgruppen, wohingegen bei den
Frauen ein Anstieg eher in der Gruppe der 50-59j&hrigen zu finden ist.
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Abb. 11: Darmkrebs-Inzidenzverlauf der Jahre 1999-2005 nach Altersgruppen, Manner

Auch bei der Mortalitat zeigt sich eine insgesamt konstante Situation in den Jahre 1999-
2005. Bei den Mannern der mittleren Altersgruppen lasst sich ein dezenter Anstieg
feststellen, bei den hdchsten Altersgruppen beider Geschlechter hingegen ein leichter
Riickgang.
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5. Diskussion

Die im vorhergehenden Kapitel dargestellten Ergebnisse zur Epidemiologie der
kolorektalen Karzinome in Schleswig-Holstein (Alter, Geschlecht, Lokalisation,
Histologie, Stadien, Therapie, Inzidenz und Mortalitat roh und altersstandardisiert) soll im
folgenden Teil vor dem Hintergrund nationaler und internationaler Daten und vorliegenden
Studien diskutiert werden. Als Vergleichskollektiv wurden mir freundlicherweise zur
Auswertung auch Daten des Krebsregisters Saarland zur Verfigung gestellt. Abschlie3end
sollen die bisherigen FriherkennungsmaBnahmen analysiert und in den Kontext der
Ergebnisse aus Schleswig-Holstein gesetzt werden.

5.1 Starken und Schwéachen der Untersuchung/Vergleichbarkeit der Daten

Eine Starke der vorliegenden Studie besteht in der groRen Fallzahl von 18.225 Personen;
eine Uber die Jahre zunehmende Vollstandigkeit (nach RKI) weist auf eine umfassende
Erhebung der Daten und einen hohen und validen Populationsbezug zur Bevdlkerung
Schleswig-Holsteins hin.

Einschrankend wirkt sich der vor allem zu Beginn der Registrierung recht hohe DCO-
Anteil aus; daher wurden die DCO-Falle bei der Vorstellung der klinischen Ergebnisse

ausgeklammert. Im Folgenden sollen die DCO-Félle zunédchst separat betrachtet werden.

5.2 Diskussion der Einzelfunde

5.2.1 DCO-Falle

Von den insgesamt 18.225 Féallen waren 3.001 (etwa 16,5%) DCO-Félle. Der DCO-Anteil
ist von 20,6% 1999 auf 12,1% 2005 gesunken. Im Vergleich hierzu liegt der DCO-Anteil
im Saarland nur bei 2,6%. Das Krebsregister im Saarland ist eine der &ltesten
Krebsregisterstellen in  Deutschland und wurde 1967 als eines der ersten
bevolkerungsbezogenen Krebsregister in Westdeutschland als Modellregister gegriindet,
1979 wurden durch das Landeskrebsregistergesetz bzw. 1995 durch das
Bundeskrebsregistergesetz dauerhafte gesetzliche Grundlagen geschaffen. Der Anteil der
DCO-Meldungen korreliert tiblicherweise mit der Bestehensdauer der Krebsregister in den
einzelnen Bundeslédndern. Die Abnahme des Anteils der DCO-Félle in Schleswig-Holstein
uber die Jahre 1999-2005 ist im Wesentlichen auf zwei Punkte zurtickzufiihren: Zum einen
steigt die Meldetatigkeit an, damit werden die meisten Krebspatienten zu Lebzeiten

registriert. Zum anderen gilt zu bedenken, dass Patienten, die vor der Griindung des
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Krebsregisters erkrankten, dann erst durch ihr Versterben mittels Todesbescheinigung
registriert werden. Diese DCO-Falle werden nach internationalen Regeln zur Inzidenz
hinzugezahlt. Dadurch koénnte eine falsch hohe Anzahl an Neuerkrankungen fir das
entsprechende Jahr vorgetauscht werden. Der Anteil der DCO-Falle insbesondere bei
jungen Krebsregistern ist in der Regel neben der Zeit des Bestehens auch durch die
Prognose des Tumors bestimmt: je schlechter die Prognose eines Tumors ist, desto
niedriger ist der zu erwartende unvermeidbare Anteil der DCO-Meldungen (33). Die
DCO-Falle fir das kolorektale Karzinom teilen sich auf in 1.780 Frauen (59,9%) und 1.221
Ménner (40,1%), der Frauenanteil ist hier also deutlich héher. Das durchschnittliche Alter
der DCO-Félle liegt bei 75,4 Jahren fur Manner und 81,3 Jahren fiir Frauen (fir beide 78,9
Jahre). Das durchschnittliche Alter bei Diagnosestellung ohne DCO-Falle liegt mit 69,5
Jahren fir beide Geschlechter (fir Manner bei 68,1 Jahren, fir Frauen bei 71,10 Jahren)
also ganz erheblich niedriger, besonders ausgepragt ist mit Ober 10 Jahren dieser
Unterschied bei Frauen. Dies ist eine &hnliche Situation wie im Saarland, denn auch hier
liegt der Anteil der Frauen mit 63,8% der DCO-Falle deutlich héher als bei den Méannern,
auch ist das Durchschnittsalter mit knapp 82 Jahren fast sieben Jahre hoher als das der
Manner (75,9 Jahre).

Da bei DCO-Meldungen die Patienten versterben, ohne dass dem Krebsregister eine
histologische Diagnosesicherung bekannt ist, kénnte man vermuten, dass die Histologie bei
alteren Patienten haufiger fehlt und daher zdgerlicher diagnostiziert bzw. therapiert wird;
diese wiirde auch durch den bei Frauen spateren durchschnittlichen Erkrankungszeitpunkt
erklaren, warum haufiger Frauen als Manner als DCO-Falle registriert werden. Sicherlich
spielt auch das Vorhandensein von Begleiterkrankungen eine Rolle, die im Alter
wahrscheinlicher sind und die Diagnose erschweren oder eine operative bzw.
Chemotherapie unmdéglich machen und somit auf weitergehende Diagnostik mangels
Klinischer Relevanz verzichtet wird. Vermutlich liegt im hoheren Alter auch die
Hemmschwelle hoher, bei Symptomen wie Blutbeimengung des Stuhls einen Arzt

aufzusuchen.

5.2.2 Geschlechterverteilung und Alter bei Darmkrebs-Fallen in Schleswig-Holstein

Nach Ausschluss der DCO-Félle ergibt sich in Schleswig-Holstein eine ausgewogene
Geschlechtsverteilung der Falle: 50,2% mannlich (7645 Falle) und 49,8% weiblich (7.579
Falle). Im Vergleich zum Saarland mit 52,2% Mé&nnern und 47,7% Frauen bei insgesamt

6.913 betrachteten Féllen (ebenfalls nach Ausschluss der DCO-Falle) zeigt sich somit eine
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ganz dhnliche Situation. Das mittlere Erkrankungsalter bei den kolorektalen Karzinomen
liegt in Schleswig-Holstein flr beide Geschlechter bei etwa 69,5 Jahren, im Saarland
ebenfalls exakt bei 69,5, und betrachtet man die Geschlechter getrennt, so ergeben sich fur
Frauen 71,4 Jahre, bei Mannern etwa 67,8 Jahre (Bundesdurchschnitt: Frauen 75 Jahre,
Ménner 69 Jahre) (22).

Im Verlauf der Jahre seit 1999 l&sst sich bei Mé&nnern eine geringe Steigerung des
Durchschnittsalters bei Erkrankung beobachten, wahrend bei Frauen das Alter relativ
konstant bleibt.

Wie kommt es zu den unterschiedlichen Durchschnittsaltern bei Diagnosestellung von
etwa 3-4 Jahren zwischen den Geschlechtern? Wie wir spater noch sehen werden, ist die
Stadienverteilung recht &hnlich, d.h. es liegt nicht daran, dass bei Frauen zu einem relativ
spateren Zeitpunkt nach Erkrankung die Diagnose gestellt wird. Auch bei anderen
Krankheiten sehen wir frihere Erkrankungsalter der Manner, etwa bei den Herz-Kreislauf-
Erkrankungen (das durchschnittliche Alter fir den ersten Myokardinfarkt liegt bei
Minnern etwa 9 Jahre niedriger als bei Frauen). Hierfiir sind neben den ,klassischen®
kardiovaskuldaren Risikofaktoren wie arterieller Hypertonie, Hyperlipid/-cholesterinamie
und Bewegungsmangel sowie hormonellen Faktoren die Ursachen auch in einer weniger
ausgewogenen Erndhrung zu finden (4). Dies konnte auch bei den kolorektalen
Karzinomen, so etwa durch hoheren Fleischkonsum der Manner, eine Rolle spielen. In
Deutschland ist der Konsum von Fleisch- und Wurstwaren bei Ménnern pro Kopf etwa
doppelt so hoch wie bei Frauen (5). Ein weiterer Grund fiir das frihere Erkrankungsalter
konnte auch sein, dass Frauen bereits friher und haufiger zu einer
Krebsfriherkennungsuntersuchung bereit sind (6). Allerdings sollte man basierend auf
dieser Annahme bei Frauen eine Verschiebung zu niedrigeren Tumorstadien hin vermuten,
was sich in unseren Daten allerdings nicht zeigt. Daher scheinen eher vermehrte
Risikofaktoren oder das mannliche Geschlecht selbst zu einem friiheren Erkrankungsalter

zu fuhren.

Der Vergleich der Daten des Krebsregisters Schleswig-Holstein mit denen des
Krebsregisters Saarland, einer international anerkannten Registerstelle, zeigt insgesamt fur
die Alters- und Geschlechtsverteilung eine gute Ubereinstimmung. Die Qualitat und
Validitat der Krebsregisterdaten fiir Darmkrebs in Schleswig-Holstein, insbesondere der
letzten Jahre, durfte sich damit dhnlich hohem Niveau wie im Saarland befinden. Die

Daten dirften anhand der Vollzahligkeitsschatzung des RKI aussagekréftig sein.
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5.2.3 Lokalisation und Histologie

Bei beiden Geschlechtern dominiert das Rektum als Lokalisation im untersuchten
Patientenkollektiv sowie auch in den Daten aus dem Saarland ganz eindeutig als h&ufigste
Lokalisation. In der gédngigen Literatur wird hier von etwa 60% im Rektum und 20-25% im
Colon sigmoideum gesprochen (1). Worin sind die Ursachen hierfur zu suchen? Diskutiert
werden hier bakterielle Garungs- und Fermentierungsprozesse, die in Kolon und Rektum
aus Proteinen, Gallenséuren und Cholesterin karzinogene bzw. kokarzinogene Substanzen
erzeugen. Haufig wird dies in Zusammenhang mit der Verweildauer des Faeces im Darm
in Verbindung gebracht. Uber diesen Zusammenhang soll eine an Ballaststoffen reiche
Erndhrung durch die Beschleunigung der Darmpassage einen protektiven Effekt
hervorrufen (1, 7). Dies passt insofern zu unseren Ergebnissen, als wir vom Zaekum Uber
das Colon ascendens und Colon sigmoideum bis zum Rektum eine stetige prozentuale
Steigerung der Haufigkeit beobachten. Die prozentualen Haufigkeiten sind im betrachteten
Kollektiv den im Saarland ermittelten Zahlenwerten sehr &hnlich, insbesondere bei
geschlechterspezifischer Betrachtung. Bereits altere Studien weisen daraufhin, dass
insbesondere bei der im westlichen Kulturkreis verbreiteten Ernahrungsweise, d.h.
fleischreicher und faserarmer Kost die Inzidenz erhoht ist gegeniber anderen
Kulturkreisen. Dies ist insofern eine naheliegende These, da man in Migrationsstudien bei
Einwanderern aus Staaten mit deutlich niedrigerer Inzidenz in den Vereinigten Staaten
(zum Beispiel japanische Einwanderer auf Hawaii) bereits in der zweiten bis dritten
Generation eine &hnliche Darmkrebsinzidenz wie bei den Amerikanern beobachtet (8).
Ethnisch-genetische Faktoren spielen hier somit wohl eine geringere Rolle als die
angepasste Erndhrungsweise. Hiervon abzugrenzen sind selbstverstandlich jene Klar
abgrenzbaren kolorektalen Karzinomerkrankungen, die auf die familidre Adenomatosis
polyposis coli zurlckzufiihren sind oder im Rahmen chronisch entzlndlicher
Darmerkrankungen,  insbesondere  der  Colitis ulcerosa auftreten, da hier
nachgewiesenermallen die genetische Komponente im Vordergrund steht. Inwiefern
Erndhrung und Darmkrebs im Zusammenhang stehen, ist im Rahmen gezielter, mdglichst
hohe Fallzahlen umfassender Studien sicher noch genauer zu klaren. Insbesondere die
kleinen Fallzahlen der bisher beobachteten Kollektive stellen bisher ein Problem dar. Hier
besteht zusatzlicher Forschungsbedarf.

Bei der Histologie dominiert das Adenokarzinom, also das aus dem Driisengewebe

hervorgegangenes Karzinom. Auch in diesem Fall fligen sich unsere Ergebnisse gut in das
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Bild der Literatur sowie in zu den im Saarland ermittelten Zahlen. Weder in Schleswig-
Holstein noch im Saarland lassen sich signifikante geschlechterspezifische Unterschiede
beobachten. Wenn man davon ausgeht, dass die Adenokarzinome pathogenetisch der
sogenannten Adenom-Karzinom-Sequenz folgen, sich also in der Regel aus Kolonpolypen
entwickeln, so ist auch aus histopathologischer Sicht das Potential der Koloskopie als
Vorsorgeuntersuchung erheblich, da der mit Abstand grofte Teil der Karzinome hiermit

erkannt bzw. friihzeitig eliminiert werden konnte.

5.2.4 Alter bei Diagnose

Die Verteilung des Alters bei Diagnosestellung hingegen zeigt bei Frauen einen
Verteilungsgipfel in deutlich héherem Alter als bei Ménnern. Bei Frauen liegt eine
deutliche Haufung etwa um das 80. Lebensjahr vor, bei Ménnern lasst sich eine
mehrgipflige Verteilung mit zwei Haufungen um das 64. sowie um das 70. Lebensjahr
erkennen. Was sind denkbare StérgroRen bei den vorliegenden Zahlen? Zunéchst einmal
kann man annehmen, dass viele im hoheren Alter bereits vorhandene Karzinome nicht
diagnostiziert werden, da die Entwicklungsdauer im Bereich mehrerer Jahre liegt und
Patienten vermutlich oft an anderen Ursachen sterben, bevor ein kolorektales Karzinom
symptomatisch bzw. erkannt wird. Dies ist nattrlich auch in den jingeren Altersgruppen
denkbar, da viele andere potentiell lebensbedrohliche Krankheiten, etwa aus dem
kardiovaskularen Bereich, bereits in den mittleren Altersgruppen (4) vorkommen. Jedoch
steigt die Komorbiditat in den hoheren Altersklassen sprunghaft an. Da Obduktionen im
deutschen Gesundheitswesen eher nicht die Regel sind, ist auch die postmortale Diagnose
wohl eher selten. Generell diirfte wie bereits erwahnt die Hemmschwelle zum Arztbesuch
bei Symptomen  wie Blutbeimengungen im Stuhl oder  allgemein
DefakationsunregelméaBigkeiten bei élteren Patienten hdéher sein, wodurch die Diagnose
nicht oder verzogert gestellt wird. Die Daten fligen sich gut in das Bild der nationalen und

internationalen Literatur (1, 22, 35).

5.2.5 Tumorstadien

Die Invasionstiefe (T-Kategorie des TNM) eines Tumors gibt im Falle des kolorektalen
Karzinoms an, welche morphologischen Wandschichten bereits mit Tumorzellen
durchsetzt sind. Dies hat, selbstverstandlich in Kombination mit den weiteren Grofien
Lymphknotenbefund (N-Kategorie) und Metastasenstatus (M-Kategorie) gesehen-, grofien
Einfluss auf die Prognose eines Tumors und die Mdglichkeit, die Erkrankung einer
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effektiven Therapie zuzufiihren. (10, 11, 12, 14). Die Invasionstiefe T3 ist in Schleswig-
Holstein und auch im Saarland geschlechtsunabhéngig die mit knapp der Halfte aller Falle
am haufigsten registrierte Invasionstiefe. Es folgen mit deutlichem Abstand T4, T2 und T1.
Das bedeutet, das die Erkrankungen bei uns (immer noch) zu einem relativ spaten
Zeitpunkt diagnostiziert wird, da es sich in der Regel um langsam wachsende, aus Polypen
hervorgehende Karzinome handelt.

Ein ganz Kklarer Trend seit Einfuhrung des Koloskopie-Screenings zeigt sich bisher in der
deutlichen Zunahme der registrierten Carcinomata in situ, also zu diesem Zeitpunkt (noch)
nicht-invasiven Karzinome, etwa auf abgetragenen Polypen. Bei den Mannern nahm der
Anteil der Carcinomata in situ von 2,8 % (1999) auf 12,4 % (2005) zu, bei den Frauen von
2,2% (1999) auf 9,5% (2005). Damit hat sich der Anteil der nicht-invasiven Stadien in nur
sechs Jahren mehr als vervierfacht.

Dieses Resultat spricht bereits jetzt fir deutliche Screeningeffekte. In situ Karzinome sind
normalerweise nicht symptomatisch und werden daher nur im Rahmen einer Koloskopie
entdeckt. Hier zeigt sich auch, wie sensibel die Krebsregister solche Effekte messen.
Aufgrund des langsamen Wachstums der Karzinome ist also der Effekt bei den invasiven
Tumoren erwartungsgemal? noch nicht angekommen. Hier sollte sich aber in den
kommenden Jahren eine deutliche Anderung abzeichnen, da mit nahezu jedem gemeldetem
und entferntem Karzinoma in situ vermutlich ein invasives Karzinom vermieden werden
kann. Gleiches gilt auch in etwas geringerem MalR fiur Adenome/Polypen. Dies
nachzuweisen wird eine wichtige Aufgabe der Krebsregister sein. In den USA ist bei der
weilRen Bevolkerung in den letzten 20 Jahren ein Rickgang von Inzidenz und Letalitét
unter steigender Akzeptanz von Friherkennungs-Koloskopien zu verzeichnen (35). Auch
der Test auf okkultes Blut im Stuhl konnte als Screeningverfahren eine signifikante
Reduktion der Mortalitét erreichen, dies jedoch erst nach 13 Jahren Nachbeobachtung (35).
Hier ist jedoch zu bedenken, dass jeder positive Test, also auch jeder falsch positive, in der
Regel eine Koloskopie nach sich zieht und falsch positive Tests bei diesem Verfahren
haufig sind.

Die Kategorie ,,N* gibt an, wie viele regionale Lymphknoten befallen sind und N ist
ebenfalls von groRRer Bedeutung bei der Prognose der Erkrankung, da sich unter anderem
hier die vollstdndige operative Resektabilitdt des Tumorgewebes aus dem Korper
entscheidet (schwieriger mit steigender Anzahl der betroffenen Lymphknoten). Hier war
ein grol3er Teil der Patienten in der Kategorie NO gemeldet, es folgten mit etwa gleichen

Anzahlen N1 und N2 sowie bei nur 4 Patienten N3. Geschlechtsunterschiede lieRen sich
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hier auch nicht signifikant zeigen. Dies und auch die Zahlenwerte sind im Saarland sehr
ahnlich, was sich auch mit den Angaben der internationalen Literatur deckt (35).

Die Existenz von Fernmetastasen wird in der Kategorie M beschrieben. Auch hieran wird
sich das weitere Schicksal des Patienten entscheiden, da bei metastasierten
Krebserkrankungen nicht nur die Funktionsstorung des urspriinglichen Organs, sondern
auch und gerade die der von Fernmetastasen betroffenen Regionen die Prognose sowie
Lebensdauer und auch —Qualitat maRgeblich beeinflussen. Die 5-Jahres-Uberlebensrate ist,
wenn zum Zeitpunkt der Erstdiagnose bereits Fernmetastasen vorliegen, bei etwa 5%
anzusiedeln (2). Fernmetastasen konnen Uber verschiedene Wege in die entsprechenden
Regionen gelangen, bei den Tumoren des Gastrointestinaltrakts sind hier aber die
hamatogene und lymphogene Verschleppung von Tumorzellen hervorzuheben. Ein
GroRteil des vendsen Blutes passiert Uber die Vena portae die Leber mit ihrem feinen
Kapillarsystem. Somit ist die Leber erwartungsgeméal das h&ufigste von Fernmetastasen
betroffene Organ. Bei einem Grofteil der Patienten in Schleswig-Holstein wurden keine
Fernmetastasen registriert (ca. 83%). Bei vorliegender Metastasierung war der haufigste
Manifestationsort die Leber, gefolgt vom Peritoneum. Dies deckt sich mit den Angaben der
gangigen internationalen Literatur (35). In Schleswig-Holstein finden sich dabei keine
geschlechtsspezifischen Verteilungsmuster. Im Saarland ist zwar MO ebenfalls hdufigste
Gruppe, jedoch sind verhdltnismaRig mehr Félle M1 beschrieben. Da in Schleswig-
Holstein ein recht groBer Teil noch mit unbekanntem Status beschrieben ist, sind hier noch
Defizite in der Registrierung anzunehmen. Auffallig ist, dass die Durchschnittsalter der
Patienten mit MO und M1 sich kaum unterscheiden, obwohl bei vorhandenen
Fernmetastasen aufgrund des hoheren Zeitraumes zwischen Erkrankungsbeginn und
Diagnosestellung ein hdheres Durchschnittsalter zu erwarten ware. Diese ahnlichen
Durchschnittsalter von MO0 und M1 finden wir im Saarland genauso. Dafiir liegt das
durchschnittliche Alter bei den mit unbekanntem Metastasenstatus (MXx) eingestuften
Patienten sowohl in Schleswig-Holstein als auch im Saarland 3-4 Jahre Giber dem von MO
und M1. Mdglicherweise wird bei &lteren Patienten das Tumorstaging nicht mehr so

intensiv betrieben, sodass hier der Mx-Anteil hoher als bei jingeren Patienten liegt.

5.2.6 Therapie
Die Leitlinien zur Therapie des kolorektalen Karzinoms, wie sie in Deutschland etwa tber
die Arbeitsgemeinschaft der medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) oder international

uber das Guidelines International Network (G-I-N) (32) abrufbar sind, machen die Art der
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Therapie insbesondere vom Invasionsfortschritt und Metastasierung abhangig. Auf der
anderen Seite spielen im klinischen Alltag naturlich auch Faktoren wie der
Allgemeinzustand und eventuelle Komorbiditat eine Rolle, da sie natirlich die
Madglichkeiten einer addquaten Therapie insbesondere bei é&lteren Patienten erheblich
einschranken, etwa durch fehlende Mdglichkeit eines groReren operativen Eingriffs oder
Chemotherapie.

Etwa % der untersuchten Patienten wurden einer Operation zugefuhrt, hierbei war das
Durchschnittsalter um etwa drei Jahre jiinger als bei den nicht-operierten. Dies konnte
einerseits dadurch verursacht sein, dass bei den dlteren Patienten durch vermehrte
Komorbiditat eine Operation nicht mehr moglich war. Zum anderen kann durch zu weit
fortgeschrittene Tumoren bereits Inoperabilitat bestehen. Es bleibt aber festzuhalten, dass
die Operation das Standardverfahren fir alle Tumoren ab T1 (Leitlinie AWMF, 32)
darstellt. Der hohe OP-Anteil von 75% ist aber sicherlich auch durch operative
Palliativmalinahmen bedingt, die vorwiegend der Erhaltung der Lebensqualitat dienen (wie
etwa der Anlage eines Anus praeter bei einem stenosierenden Rektumkarzinom), ohne dass
eine vollstdndige Resektion (RO-Resektion) erfolgt bzw. erfolgen kann.

Einer Chemotherapie unterzogen sich deutlich weniger Personen als einer Operation. Bei
den N1-diagnostizierten Patienten liegt der Anteil bei 49,7% und bei den N2-
diagnostizierten Patienten bei 49%. Die leitliniengerechte Therapie (AWMF) sieht eine
Chemotherapie erst dann vor, wenn Lymphnotenmetastasen (Stadium N1) vorliegen. Wie
wir bereits weiter oben gesehen haben, ist ein Groliteil der Patienten hiervon nicht
betroffen. Auch hier spielt der Allgemeinzustand eine wichtige Rolle, da eine
Chemotherapie, insbesondere bei kurativen Therapieschemata, vom Patienten ein hohes
MaR an kdrperlichen Reserven verlangt. Dies wirde erklaren, warum der Altersunterschied
mit etwa 7 Jahren zwischen den Patienten, die eine Chemotherapie erhielten
(durchschnittlich 65 Jahre) und jenen, die keine erhielten (durchschnittlich 72 Jahre), noch
groRer ist als bei Betrachtung der Operationen.

Einer Bestrahlung wurde mit etwa 13% nur ein geringer Teil der Patienten unterzogen. Sie
ist insbesondere beim Rektumkarzinom indiziert (34). Hier kann durch Anwendung von
Mehrfeld-Bestrahlungstechniken eine hohe Bestrahlungseffektivitdt bei nur geringer
Belastung anderer Organsysteme erreicht werden. Bei weiter fortgeschrittenen Tumoren
kann die prdoperative Anwendung einer Bestrahlung durch sog. ,,Downstaging® i.S. einer
Verkleinerung des Resektionsvolumens die Prognose verbessern. Zudem sinkt das Risiko

eines Lokalrezidivs (35).
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5.2.7 Inzidenz und Mortalitat

Bezliglich der Inzidenz liegen die Zahlen in Schleswig-Holstein insbesondere bei den
Mannern bei altersstandardisierter Betrachtung etwas hoéher als im Bundesdurchschnitt
(Schleswig-Holstein: 75,3 Féllen je 100.000, Bundesdurchschnitt: 72,3 je 100.000 (22).
Bei den Frauen ist der Unterschied weniger deutlich, in manchen Jahren sind die Zahlen
fast gleich oder der Unterschied liegt bei 1 bis 2/100.000. Die Bundesrepublik liegt im
europaischen Vergleich beziiglich Inzidenz und Mortalitét im oberen Drittel (35).
Beziiglich der geographischen Verteilung der altersstandardisierten Inzidenzrate innerhalb
Schleswig-Holsteins finden wir betrachtliche Unterschiede bis zu 25%, etwa zwischen den
Landkreisen Nordfriesland und Steinburg. Ein klar erkennbares geographisches Muster,
etwa Nord-Sid oder Stadt-Land lasst sich nicht ausmachen. Es ist jedoch zu bedenken,
dass Schleswig-Holstein ein eher landlich gepréagtes Bundesland mit relativ niedriger
Bevolkerungsdichte ist, so dass die Fallzahlen vergleichsweise niedrig sind. Die
Einwohnerzahlen der Kreise liegen zwischen etwa 83.000 (Flensburg) bis etwa 240.000
(Kiel). Somit ergibt bereits eine vergleichsweise geringe Anzahl an Personen zunéchst
deutlich erscheinende Unterschiede (z. B. im Landkreis Dithmarschen entspricht die
altersstandardisierte Inzidenzrate von 74/100.000 etwa 96 Patienten).

Bei der Mortalitat finden wir etwas niedrigere Zahlen als im Bundesdurchschnitt, bei
Betrachtung der Manner unter Altersstandardisierung. Auch hier bewegt sich —wie bei der
Inzidenz- die Differenz bei bis zu 2/100 000 (Schleswig-Holstein: 24,97/100.000 vs. 26,9
im Bundesdurchschnitt). Auch bei Frauen ist die Mortalitat in Schleswig-Holstein fast
immer niedriger, allerdings betragt die Differenz auch hier wieder nur etwa 1 bis
2/100.000. Da die Mortalitat niedriger ist als im Bundesdurchschnitt, kdnnte man — bei
angenommener gleicher Behandlungsqualitat wie im Bundesdurchschnitt — auch von einer
niedrigeren Inzidenz ausgehen.

Bei Betrachtung der altersstandardisierten Mortalitdt nach Landkreisen ist die Streubreite
weniger ausgepragt bei als bei der Inzidenz. Jedoch fallt es auch hier schwer, ein Muster zu
erkennen. In den kreisfreien Stadten liegt die Mortalitdt eher im unteren Drittel. Das
konnte mit einer besseren Verfligbarkeit und Akzeptanz der Koloskopie in den Stadten
zusammenhéngen. Dann sollte man allerdings auch eine Verschiebung der
Tumorausbreitung in den Stadten hin zu niedrigeren Stadien beobachten kénnen, was aber
nicht der Fall ist.

Eine klare Trendentwicklung fur Inzidenz und Mortalitat lasst sich in Schleswig-Holstein

bisher nicht feststellen.
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5.2.8 Zwischenfazit:

Kolorektale Karzinome werden zum groBten Teil im Stadium T3 diagnostiziert. Deutlich
haufiger finden sich in den letzten Jahren nicht-invasive Karzinome, was als Screening-
Effekt zu werten ist. Beim groRten Teil der Patienten liegen bei Diagnosestellung noch
keine Fernmetastasen vor. Haufigster Manifestationsort von Fernmetastasen ist die Leber.
Etwa % aller Patienten unterziehen sich einer Operation, etwa die Halfte der Patienten
erhalt eine Chemotherapie. Insgesamt stellt sich fur Schleswig-Holstein auf Basis der
Daten des Krebsregisters  Schleswig-Holstein  ein  plausibler  Verlauf  der
Darmkrebsinzidenz dar. In den ersten Jahren der Krebsregistrierung durfte die
Unvollstandigkeit des Registers durch die DCO-Félle zumindest teilkompensiert sein. Ab
dem Jahr 2003 durfte, auch nach Schatzungen des RKI von einer vollzahligen Erhebung

mit realistischen Inzidenzen auszugehen sein.

5.2.9 Koloskopie-Screening

Die Auswertung der Friherkennungs-Koloskopien wird bundesweit durch das
Zentralinstitut fiir die kassenérztliche Versorgung, kurz ,,ZI1%, in Berlin durchgefiihrt. Die
Ergebnisse aus den Jahren 2003-2005 (14) sind fir die Einordnung unserer Ergebnisse
von Bedeutung und sollen daher im Folgenden kurz geschildert werden.

Die kumulative Beteiligung am Koloskopie-Screening in Deutschland lag von Einfiihrung
des Programms bis 2005 bundesweit bei 1,7 Millionen Personen. Das entspricht etwa 8,8%
aller teilnahmeberechtigten Méanner und 10,8% der Frauen. Der Abstand zwischen beiden
Geschlechtern hat sich im Bericht fir 2007 weiter verringert (11,2% der Manner und
12,7% der Frauen). Uber einen Zehnjahreszeitraum gerechnet, erwartet das Institut eine
Teilnahmerate von 34%. Nicht bertcksichtigt sind hier privatarztlich erbrachte sowie
kurative Koloskopien, so dass der Anteil der Koloskopierten in der untersuchten
Altersgruppe noch deutlich hoher liegen dirfte. Zur Orientierung: In Bayern erfolgten
2008 ca. 175.000 Koloskopien mit kurativer Zielsetzung gegeniiber. 55 000 Screening-
Koloskopien (15).

Schleswig-Holstein liegt mit mehr als 19.000 Einwohnern je Koloskopie-Screening-Praxis
beziiglich der Versorgungsdichte unterhalb des bundesweiten Durchschnitts (14.000
Einwohner je Koloskopie-Screening Praxis), was sich in der Realitdt beziglich
Anfahrtsweg, Wartezeit und Bekanntheitsgrad des Programms negativ auf die

Teilnahmebereitschaft auswirken dirfte, insbesondere wenn man bedenkt, das Schleswig-
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Holstein ein eher landlich geprégtes Bundesland darstellt und die flachendeckende
arztliche Versorgung insgesamt zunehmend schwieriger wird.

Bei etwa einem Drittel der Teilnehmer (bundesweit) wurde (mindestens) ein Polyp
(13,7%) oder Adenom entfernt (17,9%). Bei 0,9% wurde ein kolorektales Karzinom
diagnostiziert, zu 70% in einem frihen Stadium (47,2% UICC 1, 22,5% UICC II) und
deutlich seltener in den spaten Stadien (21% UICC IlI, 9,3% UICC IV). Im Vergleich
hierzu liegen die registrierten Félle kolorektaler Karzinome insgesamt in Schleswig-
Holstein im betrachteten Analysezeitraum bei 16% UICC I, 23,2% UICC II, 24,8%UICC
Il und 23,9% UICC IV. Bei erhohter Akzeptanz des Screeningprogrammes ist also mit
einer deutlichen Verschiebung hin zu niedrigeren Tumorstadien und somit auch mit einer
sehr deutlich reduzierten Inzidenz und Mortalitat zu rechnen.

Die Komplikationsrate bundesweit hierbei war mit 3,1/1000 sehr gering. Die héaufigste
Komplikation stellte die Blutung dar (1,8/1.000) gefolgt von kardiopulmonalen
Komplikationen (1,0/1.000) und Perforation (0,2/1.000). Nur bei sehr wenigen Féllen
(0,03/1.000) war aufgrund der Komplikationen eine Krankenhauseinweisung notig.
Insgesamt kann die Koloskopie als ein sehr sicheres und risikoarmes Verfahren gelten
(14).

Die Erwartungen an die weitere Entwicklung werden teils kontrovers diskutiert. Auch bei
niedriger Akzeptanz erwarten Brenner et al. in einer aktuellen Studie einen weiteren
deutlichen Rickgang der Inzidenz, altersgruppenspezifisch bis zu 19%. Demnach konnten
bis zum Jahre 2010 bis zu 15.000 Erkrankungsfalle vermieden werden (17) .Aber es gibt
auch durchaus kritische Stimmen. In einem ausfiihrlichen Artikel des Nachrichtenmagazins
DER SPIEGEL (19) wurde die Komplikationsrate bei Darmspiegelungen als deutlich
hoéher als bisher angenommen eingeschatzt. Bei 10.000 Darmspiegelungen kame es bei 30
Patienten zu schweren Blutungen, bei 10 zur Perforation und zu zwei Todesfallen. Es wird
letztlich das Fazit gezogen, dass durch das Koloskopie-Screening-Programm insgesamt
mehr Patienten geschadet als genutzt wird.

Aufgrund der vorliegenden Ergebnisse wére eine hohere Akzeptanz  des
Screeningprogrammes winschenswert. Vermutlich ist dies nur mit einer noch
ausgedehnteren  Offentlichkeitsarbeit zu erreichen. Gegebenenfalls ware auch ein
Einladungsverfahren analog zum Mammographie-Screening hilfreich. Ein Erfolgsbeispiel
diesbeztiglich wére die AIDS-Aufklarungskampagne Ende der 80er und Beginn der 90er
Jahre, die zu einem grofReren Bewusstsein in der Bevolkerung fiihrte. Auch bei den

Hausérzten musste gezieltere Ermunterung zur Darmspiegelung erfolgen und sollte bei den
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betreffenden Patienten dhnlich wie die Erinnerung an anstehende Schutzimpfungen
stattfinden. Broschiiren und Plakate in den Wartezimmern sollten in ausreichender Anzahl
bereit gestellt werden. Eine Abrechnungsziffer zur Beratung fur die Teilnahme am
Koloskopie-Screening existiert bereits und schafft somit einen zusatzlichen Anreiz in der
hausarztlichen Versorgung. Das Einzigartige am Koloskopie-Screening ist schlieBlich, dass
es die einzige ,,echte* Krebsvorsorgeuntersuchung und nicht nur eine Fritherkennung

darstellt.

5.2.10 Fazit:

Trotz maliger Teilnahme der Bevolkerung deutet sich schon heute ein Rickgang der
Darmkrebsneuerkrankungen und eine Verbesserung der Prognose von Darmkrebs durch
frihere Erkennungszeitpunkte mit glnstigeren Tumorstadien an. Durch eine hdhere
Akzeptanz des Screening-Programmes ist anzunehmen, dass die Mortalitdt an Darmkrebs
erheblich reduziert werden konnte.
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6. Zusammenfassung

Das kolorektale Karzinom (ICD-10: C18-C21) ist in der Bundesrepublik Deutschland
sowohl fiir Ménner als auch fir Frauen die jeweils zweithdufigste Krebstodesursache. Etwa
37.000 Ménner und 36.000 Frauen erkranken jahrlich in Deutschland an Darmkrebs.

Seit 2002 bieten die gesetzlichen Krankenkassen zwei kostenlose VVorsorgekoloskopien im
Abstand von 10 Jahren an, teilnahmeberechtigt sind alle gesetzlich Versicherten Uber 55
Jahre.

Das Krebsregister Schleswig-Holstein existiert seit 1998, nach Schatzung des Robert
Koch-Instituts bewegt sich die Vollstdndigkeit der Registrierung fir Darmkrebs in den
meisten Jahren ber 90%. Damit ist von einer soliden und belastbaren Datengrundlage fur
die Epidemiologie des Darmkrebses in Schleswig-Holstein auszugehen.

In Schleswig-Holstein sind zwischen 1999 und 2005 18.225 Patienten mit Darmkrebs
registriert worden, davon 48,6% Manner und 51,4% Frauen. Das durchschnittliche
Erkrankungsalter liegt bei 71,1 Jahren, hé&ufigste histologische Entitat ist das
Adenokarzinom, die haufigste Lokalisation das Rektum. Die altersstandardisierte Inzidenz
(Europastandard) in Schleswig-Holstein betragt fur die Jahre 1999-2005 bei Frauen 50,2/
100.000, bei Ménnern 69,1/ 100.000. Die altersstandardisierte Mortalitat betragt bei Frauen
18,6/100.000, bei Méannern 25/ 100.000.

Insgesamt zeigt sich bei allen wichtigen statistischen GroRen wie Geschlechterverteilung,
Erkrankungsalter, Tumorlokalisation, Histologie, Inzidenz und Mortalitdt eine gute
Ubereinstimmung mit den Zahlen des etablierten Krebsregisters Saarland sowie mit den
bundesweiten Erhebungen des Zentralinstituts der Kassendrztlichen Bundesvereinigung
und aktueller Literatur.

Ein besonderes Ergebnis ist die deutliche Zunahme der Darmkrebs-Friihformen (In-situ-
Karzinome) von etwas mehr als 2% 1999 auf ca. knapp 10% der registrierten Karzinome
im Jahr 2005. Dieses Ergebnis wird als erster deutlicher Effekt des neu eingefiihrten
Koloskopie-Screenings gewertet.

Das Screeningprogramm zeigt seit Bestehen eine kumulative Teilnahme von 10% der
teilnahmeberechtigten Bevodlkerung. Bei nur geringen Komplikationsraten konnten nach
optimistischer Schatzung bis zum Jahr 2010 15.000 Erkrankungsfalle vermieden werden.
Bei entsprechend hoherer Akzeptanz in der Bevolkerung kdnnte somit eine deutliche

Senkung von Inzidenz und Mortalitat erreicht werden.
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8. Anhang

Tab. 21: durchschnittliches Patientenalter bei Diagnosestellung nach UICC-Stadium C21

UiCC 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 >
0 54,5 . . 81 71 70 66,2
. | 72 38 35 69,33 . . 48,5 56,25
% | 44 58 . 57 66 64,67 54,25 | 58,84
g 1 42 . 72 59,5 60,5 57,5 60,18
v 65 42 59 . 445 . . 53,29
Gesamt 55,33 52 59,33 | 65,71 54,8 63,73 | 55,44 | 58,68
0 66,75 77 50,67 32 53,5 70 58,8
- | 64,33 56 . 63 61 64,33 66 63,47
o I 68,2 52,13 55 70,88 62,5 65,86 56,9 61,46
E i 80 68 54,4 55,33 68 57,6 60,13 | 61,03
v 41 77,5 77 66,33 . 68 62 66,4
Gesamt 65,86 | 61,47 56,9 63,57 | 61,09 61,2 60,48 | 61,72
Tab. 22: UICC-Klassifikation nach Jahren und Geschlecht C21
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 >
0 2 0 0 1 0 1 1 5
%0 33,33 0 0 14,29 0 9,09 11,11 10,00
I 1 1 1 3 0 0 2 8
% 16,67 16,67 16,67 42,86 0 0 22,22 16,00
’g 1 1 4 0 3 1 6 4 19
S % 16,67 66,67 0 42,86 20,0 54,55 44,44 38,0
= i 1 0 2 0 2 4 2 11
% 16,67 0,0 33,33 0 40,0 36,36 22,22 22,00
(\V4 1 1 3 0 2 0 0 7
% 16,67 16,67 50,0 0 40,0 0 0 14,0
Gesamt 6 6 6 7 5 11 9 50
0 4 1 0 3 1 4 2 15
%0 28,57 5,88 0 13,04 9,09 20,0 8,0 12,5
| 3 1 0 6 1 3 3 17
% 21,43 5,88 0 26,09 9,09 15,0 12,0 14,17
= I 5 8 4 8 6 7 10 48
= % 35,71 47,06 40,0 34,78 54,55 35,0 40,0 40,0
T 1 5 5 3 3 5 8 30
% 7,14 29,41 50,0 13,04 27,27 25,0 32,0 25,0
v 1 2 1 3 0 1 2 10
%0 7,14 11,76 10,0 13,04 0 50 8,0 8,33
Gesamt 14 17 10 23 11 20 25 120
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Tab. 23 : Mittelwert des Alters nach der T Kategorie ohne DCO-Falle und ohne yT

Diagnosejahr

Geschlecht | Kategorie | 1959 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 12%%%
T is 647 | 658 | 684 | 673 | 664 | 663 | 67.7 | 66,9
e 66,2 | 69,0 | 682 | 672 | 686 | 680 | 67.4 | 67.8
Gé T 2 68,6 68,2 68,1 69,4 69,4 68,6 69,3 68,8
g T 3 67,7 67,6 68,3 68,1 69,4 68,0 68,2 68,2
T 4 68,1 65,6 67,6 67,3 67,0 69,4 69,6 67,8

Gesamt 67,7 67,4 68,2 68,0 68,6 68,0 68,4 68,1

T is 66,2 | 69,0 | 67.6 | 67,0 | 696 | 666 | 697 | 68.2

T1 69.9 | 707 | 69,6 | 69,0 | 680 | 694 | 701 | 694

T [T2 719 | 704 | 679 | 705 | 70,2 | 706 | 69,6 | 70,2
£ T3 713 | 720 | 709 | 713 | 711 | 714 | 722 | 715
T 4 71,1 12,7 12,2 72,4 71,9 74,2 72,1 72,4

Gesamt 71,1 71,7 70,4 70,9 70,6 71,0 71,3 71,0

T is 65,4 67,3 68,0 67,6 67,9 66,4 68,6 67,5

. S T 1 67,9 69,9 68,9 68,1 68,4 68,6 68,7 68,6
23 2 702 | 69,2 | 680 | 699 | 69.8 | 697 | 695 | 695
S5 [ 69.5 | 69.8 | 69,6 | 697 | 703 | 696 | 70.2 | 698
5 4 69.9 | 69,6 | 701 | 699 | 696 | 71,9 | 71,0 | 703
Gesamt 69.4 | 69,6 | 693 | 694 | 696 | 695 | 69,9 | 695
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Tab. 24 : Durchschnittliches Patientenalter nach Lokalisation (ohne DCO-Félle)

Geschlech,[Lokalisation Diagnosejahr
n. TLS* 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 1999-2005
C180 67,3 | 682 | 700 | 723 | 718 | 67,3 | 69,7 69,8
C181 68,3 | 58,8 | 646 | 66,2 | 622 | 709 | 59,2 64,4
C182 69,9 | 70,7 | 704 | 70,9 | 70,6 | 70,6 | 70,9 70,6
C183 67,8 | 658 | 686 | 69,3 | 69,9 | 69,2 | 72,1 69,1
C184 66,8 | 688 | 704 | 681 | 688 | 714 | 655 68,6
C185 68,8 | 67,4 | 704 | 681 | 672 | 716 | 68,3 68,8
_ c1s6 69,7 | 67,2 | 652 | 67,5 | 70,0 | 689 | 70,7 68,6
2 [c187 69,0 | 68,8 | 68,7 | 67,6 | 69,6 | 68,3 | 70,5 68,9
S [cis8 70,7 | 654 | 813 | 738 | 773 | 70,3 | 70,5 71,9
C189 67,3 | 69,7 | 698 | 66,5 | 663 | 654 | 682 67,7
C199 67,7 | 68,7 | 664 | 70,8 | 69,2 | 70,9 | 67,5 68,7
C209 66,7 | 66,0 | 664 | 66,5 | 67,2 | 67,8 | 67,4 66,9
C210 46,5 | 60,0 | 58,0 . 68,7 | 543 | 75,0 58,4
C211 43,0 | 59,1 | 59,5 | 64,0 | 684 | 59,7 | 62,2 61,4
C212 67,3 | 60,5 . 64,0 | 46,0 | 57,0 | 550 60,6
C218 61,0 . . 82,0 | 54,0 . 73,0 66,2
C180 729 | 736 | 737 | 729 | 714 | 734 | 74,3 73,2
C181 58,0 | 54,0 | 47,7 | 59,9 | 625 | 483 | 48,0 54,7
C182 72,7 | 744 | 755 | 744 | 732 | 734 | 731 73,8
C183 749 | 772 | 721 | 721 | 740 | 758 | 79,0 74,8
C184 71,7 | 734 | 759 | 76,2 | 733 | 736 | 72,1 73,7
C185 71,8 | 703 | 730 | 742 | 703 | 72,0 | 72,5 72,2
_ 186 68,8 | 720 | 738 | 681 | 70,8 | 729 | 72,2 71,0
& [c187 716 | 71,9 | 69,7 | 70,2 | 71,7 | 71,0 | 70,7 70,9
g ciss 746 | 702 | 792 | 684 | 639 | 734 | 750 71,8
C189 762 | 73,1 | 700 | 69,4 | 738 | 719 | 72,4 72,3
C199 72,3 | 70,8 | 68,7 | 69,6 | 685 | 680 | 69,9 69,7
C209 70,0 | 705 | 702 | 70,5 | 69,0 | 71,1 | 71,0 70,3
C210 68,6 | 39,0 | 654 | 69,0 | 525 | 705 | 62,4 63,3
C211 69,3 | 648 | 551 | 685 | 68,0 | 66,7 | 646 65,5
C212 68,8 | 56,5 | 64,2 | 60,8 | 71,7 | 56,7 | 58,4 62,4
C218 76,5 | 59,3 . 773 | 81,0 | 69,0 | 64,2 69,7
C180 708 | 715 | 721 | 72,7 | 716 | 709 | 72,6 71,8
C181 60,6 | 559 | 56,7 | 62,3 | 624 | 62,9 | 545 59,2
C182 714 | 729 | 732 | 728 | 720 | 721 | 72,3 72,4
C183 71,6 | 719 | 702 | 70,7 | 719 | 722 | 752 71,9
C184 69,4 | 716 | 732 | 725 | 713 | 726 | 69,3 71,4
C185 70,3 | 685 | 719 | 71,2 | 685 | 71,7 | 70,6 70,4
) C186 69,1 | 69,7 | 695 | 67,8 | 705 | 705 | 71,4 69,9
mﬂner C187 704 | 70,4 | 69,2 | 68,8 | 70,6 | 69,7 | 70,6 69,9
Frauen  IC188 732 | 67,8 | 804 | 705 | 69,6 | 71,5 | 71,8 71,9
C189 71,6 | 71,2 | 699 | 67,8 | 70,7 | 69,0 | 70,2 70,0
C199 70,3 | 69,7 | 67,7 | 702 | 688 | 69,3 | 68,8 69,3
C209 68,1 | 68,0 | 681 | 682 | 680 | 69,2 | 69,0 68,4
C210 62,3 | 54,8 | 64,7 | 69,0 | 56,9 | 57,9 | 63,4 62,0
C211 66,2 | 62,6 | 57,0 | 67,0 | 682 | 634 | 63,6 63,9
C212 68,3 | 57,8 | 642 | 61,3 | 653 | 568 | 57,8 62,0
C218 71,3 | 59,3 782 | 675 | 69,0 | 66,4 68,9

*Quelle: Wagner G (Hrsg.). Tumorlokalisationsschliissel. 5. Auflage. Berlin u.a.: Springer; 1993
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Tab.25: Durchschnittliches Patientenalter der histologischen Gruppen

Geschlecht Histologiegruppen Diagnosejahr
nach ICD-O 3 1999 2000|2001 |2002|2003|2004|2005| 1999-2005
Plattenepithelkarzinome 54,4 | 60,3 | 58,7 | 60,3 | 65,9 | 58,9 | 58,9 60,0
\Adenokarzinome 67,9|67,8|68,1|68,2|68,8|68,3|68,9 68,3
IAndere spezifische Karzinome | 59,4 | 58,0 | 57,6 | 66,5 | 61,4 | 73,4 | 62,5 63,2
Ménner Unspezifische Karzinome 67,9(63,9|68,2|53,4(68,1|73,1|68,0 66,9
Sarkome . . |650(665|710| . |60,0 65,8
IAndere spezifische Malignome| . . [71,0(725]69,0]66,0]|81,0 72,0
Unspezifische Malignome 73,7173,0182,3|73,0(755|81,4]|83,5 77,8
Gesamt 67,8 |67,5|68,0|68,0|68,8|68,3|68,7 68,2
Plattenepithelkarzinome 68,4 161,8|59,5|68,2|63,266,3|62,7 64,0
\Adenokarzinome 71,71722171,3|71,3|71,3|718|72,1 71,7
IAndere spezifische Karzinome | 60,3 | 54,8 | 60,9 | 58,5 | 59,6 | 65,3 | 58,0 59,7
Erauen Unspezifische Karzinome 68,0(779|766|71,7(653|73,9|72,1 72,3
Sarkome 840 . |485| . |43,0|60,0]|81,0 60,8
IAndere spezifische Malignome| 79,0 | . |78,0(83,5|58,0|75,0 (91,0 77,6
Unspezifische Malignome 80,1|74,7(7761828|745|74,0|78,0 78,0
Gesamt 71,4171,8|71,0|71,3|70,9|716|714 71,3
Plattenepithelkarzinome 64,5|61,2|59,3|66,7|64,2(62,8|61,6 62,7
\Adenokarzinome 69,8 | 70,0 69,7 |69,7|70,0(700]|705 70,0
) IAndere spezifische Karzinome | 60,1 | 56,3 | 59,7 | 62,2 | 60,2 | 68,8 | 59,9 61,0
mnner Unspezifische Karzinome 67,9 |70,4 | 71,8 | 65,9 | 66,8 | 73,5 | 70,1 69,6
Erauen Sarkome 840| . |54,0]|665|57,0|60,0]|705 63,1
IAndere spezifische Malignome| 790 | . |74,5|78,0|63,5]|72,8 86,0 75,3
Unspezifische Malignome 778(74,11789|81,2(749|78,5]|81,7 77,9
Gesamt 69,7 | 69,7 | 69,5|69,6 |69,8(69,9|70,1 69,8

Tab.26 : durchschnittliches Patientenalter bei Diagnosestellung nach UICC-Stadium
C18-C20

UICC | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 12%%%

0 65,7 66,6 68,3 67,0 66,4 66,4 68,0 67,0

| 67,0 68,8 68,1 68,6 68,0 68,7 68,8 68,3

1 68,9 66,9 67,7 68,6 69,5 68,8 68,1 68,4

Manner 1; 667 | 665 | 675 | 667 | 667 | 660 | 676 | 668
IV 671 | 661 | 672 | 671 | 670 | 682 | 685 | 67,3
Gesamt | 67,4 | 669 | 67,7 | 675 | 675 | 675 | 682 | 67,5
0 655 | 678 | 688 | 684 | 695 | 669 | 695 | 684
| 70,7 | 725 | 672 | 682 | 681 | 696 | 698 | 694
T 732 | 724 | 718 | 731 | 704 | 720 | 724 | 722
IFrauen

i 69,4 69,9 69,5 70,5 70,2 70,4 69,6 69,9

1\ 69,0 70,3 68,5 67,7 70,1 71,5 72,1 69,9

Gesamt | 70,4 71,0 69,4 69,9 69,8 70,3 70,8 70,2
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Tab. 27: Inzidenz und Mortalitdt im Saarland 1999-2005, rohe Rate.

Inzidenz Mortalitat
Jahr mannlich weiblich maéannlich weiblich
1999 94,9 90,6 40,2 38,5
2000 91,2 91,6 39,9 43,6
2001 96,2 87,3 37,9 34
2002 106,9 91,9 39,4 42,3
2003 105,9 90,4 38,3 39,3
2004 111,2 89,1 39,3 41,5
2005 107,8 82,8 41,6 34,7
Tab. 28: Inzidenz und Mortalitat im Saarland 1999-2005, altersstandardisierte Rate
(Europastandard)
Inzidenz Mortalitat
Jahr méannlich weiblich méannlich weiblich
1999 79,2 54,2 34,2 21,3
2000 73,2 51,6 32,2 22,4
2001 75,9 49,1 30,4 16,8
2002 79,8 50,7 30,8 21,4
2003 78,9 52,9 29,1 20
2004 80,8 48,6 28,6 20,4
2005 77,2 46,9 29,4 16,4
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