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schutz des Landes Nordrhein-Westfalen

Anlass

Mit Anfrage vom 20.11.2012 hat sich das Ministerium fir Klimaschutz, Umwelt, Landwirt-
schaft, Natur- und Verbraucherschutz (Referat V-6 Gentechnik, Strahlenschutzvorsorge,
Umweltmedizin) an das Epidemiologische Krebsregister NRW (EKR NRW) mit der Bitte ge-
wandt zu klaren, ob sich der Verdacht einer Haufung von Krebserkrankungen im Umfeld des
THTR Hamm auf der Grundlage der ihm vorliegenden Daten statistisch bestatigen lasst. Als
Untersuchungsregion wurden durch das Ministerium die Kommunen Hamm, Ahlen, Beckum,
Lippetal und Welver benannt, als ZielgréRen neben Krebs gesamt, bosartige Erkrankungen
der Speiserdhre (ICD-10: C15), des Darms (C18 - C21), der Lunge und Bronchien (C33 / C34),
der Brust (C50), des Eierstocks (C56), der Schilddriise (C73) sowie Akute Lymphatische
(C91.0) und Myeloische Leukdamien (C92).

Das EKR NRW hat daraufhin mit seinem Datenbestand (Stand: 24.01.2013) die ent-
sprechenden Auswertungen unter Verwendung des in der Epidemiologie etablierten Verfah-
rens zur Prifung vermuteter regionaler Haufungen durchgefiihrt.

Vorgehen des EKR NRW bei der Beurteilung vermuteter Krebshdufungen

Das Verfahren, das unserer Analyse zugrunde liegt, setzt zunachst fir jede ausgewahlte
Krebsart die Zahl der in der betreffenden Region registrierten Neuerkrankungen in Bezug zu
der Zahl der zu erwartenden Krebsfille. Letztere werden auf der Basis von Krebserkran-
kungszahlen einer Referenzregion mit vollzahliger Krebsregistrierung bestimmt. Fir die sta-
tistische Auswertung wird das Verhaltnis der beobachteten zu den erwarteten Zahlen von
Krebsfallen (Standard Inzidenz Ratio, SIR) gebildet und es wird geprift, ob die SIR statistisch
auffallig sind oder nicht. Besteht zwischen den beobachteten und den erwarteten Krebser-
krankungsraten kein Unterschied, dann ergibt sich fiir die SIR (= beobachtete geteilt durch
erwartete Fallzahl) der Wert SIR = 1.0. Ein von 1.0 unterschiedlicher Betrag des SIR-Wertes
kann als das in der Studienpopulation gegeniiber der Referenzregion erhdhte oder vermin-
derte Erkrankungsrisiko in Prozent interpretiert werden.

Die statistische Uberpriifung besteht im Kern darin, dass fiir den errechneten SIR-Wert ein
sog. Vertrauensintervall ermittelt wird, das ein Mal} fir die Genauigkeit des SIR-Schatzwer-
tes ist. SchlieRt das statistische Vertrauensintervall fiir die SIR den Wert von 1.0 mit ein,
dann ist eine zufillige Abweichung des SIR-Wertes wahrscheinlich; liegen die Grenzen des
Vertrauensintervalls dagegen oberhalb oder unterhalb des Wertes 1.0, dann ist ein statis-
tisch signifikanter Effekt vorhanden, der mit einer vorgegebenen Irrtumswahrscheinlichkeit
nicht zufallig ist. Auf Grund der hohen Zahl der an dem Datenmaterial explorativ durchge-
flhrten statistischen Tests, haben wir uns bei den vorliegenden Analysen fiir die Verwen-
dung eines 99%-Konfidenzintervall entschieden, das heildt, wir haben a priori die zulassige
Irrtumswahrscheinlichkeit auf 1% beschrankt.
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Auswahl der Referenzregion

Bei der Wahl einer Referenzregion haben wir uns fir den Kreis Recklinghausen entschieden.
Diese Referenzregion hat den Vorteil, dass bei struktureller Ahnlichkeit der Bevélkerungsda-
ten (Alter, Geschlecht) sowie der anteiligen Flachennutzung (Betriebs-, Verkehrsflache) keine
strahlungsbedingte Exposition durch einen nuklearen Storfall bekannt ist. Gleichzeitig ist die
Datenlage des EKR NRW fiir den Kreis Recklinghausen als Teil des Regierungsbezirks Miinster
mit dessen langjahrig stabil hohen Erfassungsgrad gerade der Systemerkrankungen fiir einen
Vergleich sehr gut geeignet.

Untersuchte Krebslokalisationen

Auf Grund der Heterogenitat und den damit verbundenen sehr unterschiedlichen Ursachen
der Krebsentstehung ist 'Krebs gesamt ohne sonstigen Hautkrebs' ' kein verlasslicher Indika-
tor fir eine mogliche Risikoerhéhung durch exogene Umweltbelastungen in einer Region.
Bei den Auswertungen haben wir daher bewusst auf diese ZielgroRRe verzichtet.

In die Analyse einbezogen wurden alle im Zeitraum 2008 bis 2010 in der Untersuchungsre-
gion aufgetretenen und dem EKR NRW gemeldeten Krebsneuerkrankungen der Speiseréhre
(ICD-10: C15), des Darms (C18 - C21), der Lunge und Bronchien (C33 / C34), der Brust (C50),
des Eierstocks (C56), der Schilddriise (C73) sowie die myeloischen (IC92) und akut lymphati-
schen Leukdamien (C91.0). Die Beschrankung der Auswertung auf die im Untersuchungsge-
biet registrierten Erkrankungsfalle der Jahre 2008 bis 2010 ergibt sich daraus, dass zum Ei-
nen das EKR NRW die systematische und flachendeckende Registrierung der Krebsneuer-
krankungen fiir gesamt NRW erst im Jahr 2005 aufgenommen hat, und zum Anderen im Re-
gierungsbezirk Arnsberg, zu dem die Untersuchungsregion tUberwiegend gehort, erst ab dem
Jahr 2008 von einer weitestgehend vollzahligen und damit belastbaren Erfassung der Krebs-
neuerkrankungen ausgegangen werden kann.

Die zeitliche Einschrankung der Analyse auf das Jahr 2010 ist darin begriindet, dass der Diag-
nosejahrgang 2011 noch nicht mit ausreichender Vollzahligkeit erfasst und abschlieBend im
EKR NRW bearbeitet werden konnte: Zwischen der Diagnosestellung und Verfligbarkeit der
Daten fiir Auswertungen im EKR NRW besteht ein Zeitraum von 18-24 Monaten.

Mit der Festlegung auf den Beobachtungszeitraum 2008 bis 2010 liegt daher eine belastbare
Datengrundlage fiir die Bewertung einer vermuteten regionalen Haufung in der Untersu-
chungsregion Hamm und umgebende Gemeinden Ahlen, Beckum, Lippetal und Welver vor.
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Ergebnisse
Tabelle 1 enthalt die Zahl der im Untersuchungsgebiet im Zeitraum von 2008 bis 2010 regis-
trierten Krebserkrankungen der zu untersuchenden Lokalisationen.

Tabelle 1: Kumulative Fallzahlen fiir ausgewdhlte Krebserkrankungen in der Region
Hamm, Ahlen, Beckum, Lippetal, Welver, Jahre 2008 - 2010

ICD 10 Fille
Krebserkrankung Manner Frauen gesamt
Krebs ges. o. sonst. Hautkrebs C00-C97 o. 3015 2518 5533
C44
Speiserohre C15 57 13 70
Darm C18-C21 441 371 812
Lunge C33-C34 418 196 614
Brust C50 4 771 775
Eierstock C56 - 75 75
Schilddriise C73 22 70 92
Leukdamien
— Akute lymphatische Leuk. C91.0 1 2 3
- Myeloische Leukdmie c92 26 29 55

Die Zahl der erwarteten Falle auf der Basis der Referenzregion Kreis Recklinghausen, die sich
daraus ergebenden Werte der Standard-Inzidenz-Ratio (SIR, Verhiltnis Zahl beobachteter zu
erwarteter Falle) sowie die zugehoérigen Konfidenzintervalle sind in Tabelle 2 zusammen ge-
fasst.

Bei den Mannern findet sich ein gegeniiber der Referenzregion erhdhtes Risiko (SIR = 1,15)
allein bei den Myeloischen Leukdamien, Frauen haben fiir die Myeloische Leukdmie einen
erhohten SIR-Wert (SIR = 1,41), diese Befunde sind aber nicht statistisch signifikant.

Eine deutlich erhohte Rate weisen Frauen hingegen fiir Schilddriisenkrebs auf (SIR = 1,64);
das 99%-Konfidenzintervall [1.18-2.21] umfasst nicht den Wert 1.0 und ist somit statistisch
signifikant.

Weiterfiihrende Analysen zum Schilddriisenkrebs bei Frauen

Wir haben zusatzlich die altersspezifischen Inzidenzraten sowie Histologie und TumorgroRe
zum Zeitpunkt der Diagnose ausgewertet und auf Auffalligkeiten im Vergleich zu Daten fir
NRW geprift. Dariber hinaus wurde der zeitliche Verlauf der Erkrankungszahlen und der
(nach dem Europastandard) altersstandardisierte Inzidenzraten im Vergleich zur Referenzre-
gion Kreis Recklinghausen ausgewertet.

o Altersspezifische Inzidenz (Abbildung 1)

Der Vergleich der Verteilung der altersspezifischen Inzidenzraten fiir Schilddriisenkrebs bei
Frauen in der Untersuchungsregion mit der fir NRW (s. Abb. 1) wie auch mit der Schatzung
fur das Bundesgebiet (s. RKI, 'Krebs in Deutschland 2007/2008", 2012) zeigt jedoch keine
auffallige Verteilung: Der Altersgipfel liegt jeweils im 6. Lebensjahrzehnt.
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e Tumorgréfie und Histologie (Tabellen 3 und 4)

Der Vergleich der Verteilung der TumorgrofRe (T-Kategorie, Tabelle 3) zeigt einen deutlich
héheren Anteil an kleinen (T1-) Tumoren in der Studienregion (81,5 % vs. 68,4 % NRW). Die
histologischen Subtypen des Schilddriisenkarzionoms sind dagegen ahnlich der Verteilung
unter allen Fallen von Schilddriisenkarzinom in ganz NRW (s. Tabellen 3 und 4).

e Zeitliche Entwicklung der Neuerkrankungsraten (Abbildung 2)

Die Zahl der gemeldeten Neuerkrankungen seit Registrierungsbeginn 2005 bis 2011 (2005
bis 2007 unvollzahlig, 2011 vorlaufige Daten) bewegt sich in der Studienregion nach einer
anfanglichen Zunahme wahrend der Aufbauphase des EKR NRW bei inzwischen jahrlich et-
was mehr als 20 Fallen (Abb. 2a.). Auffallig ist dabei die singuldr hohe Anzahl von 29 gemel-
deten Erkrankungsfallen im Jahr 2008; diese wird bei einer zusatzlichen Datenpriifung im
EKR NRW aber bestatigt. Die zum Vergleich in Abbildung 2b dargestellten Verlaufe der Refe-
renzregion zeigen diese Auffalligkeit nicht. Allerdings ergibt sich bei einer Sensitivitatsana-
lyse, dass auch wenn die Rate des Jahres 2008 herausgenommen wurde und dafiir der Beo-
bachtungszeitraum auf die Jahre 2009 bis 2011 erweitert wurde, die SIR weiterhin signifikant
erhoht blieb (SIR = 1.5).
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Zusammenfassung der Resultate der statistischen Analyse

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

Flr Krebs der Speiseréhre (ICD-10: C15), des Darms (C18-C21), der Lunge und Bronchien
(C33 / C34), der Brust (C50), des Eierstocks (C56) sowie die myeloischen (ICD-10 C92) und
akut lymphatischen Leukdamien (C91.0) zeigt die Untersuchungsregion Hamm und umge-
bende Gemeinden Ahlen, Beckum, Lippetal und Welver keine auffalligen Haufungen im
Vergleich zur Referenzregion Kreis Recklinghausen.

Die Standardisierte Inzidenz Ratio fur Schilddrisenkrebs bei Frauen in den Jahren 2008-
2010 betragt 1.64 und ist statistisch signifikant erhdht.

Im zeitlichen Vergleich der altersstandardisierten Inzidenzraten (Europastandard) fir
Schilddrisenkrebs bei Frauen liegen die Raten fir das Untersuchungsgebiet seit Errei-
chen der Vollzahligkeit der Erfassung bestiandig oberhalb der Raten der Referenzregion
Kreis Recklinghausen (Abb. 2b). Die Daten des noch nicht abgeschlossenen Diagnosejah-
res 2011 legen nahe, dass dieses unterschiedliche Niveau zunidchst bestehen bleiben
wird.

Das Jahr 2008 zeigt fir den Schilddriisenkrebs bei Frauen eine auffillig hohe Inzidenz.
Diese ist in der Vergleichsregion nicht bemerkbar. Sensitivitatsanalysen wiesen aber da-
rauf hin, dass die Falle aus 2008 nicht als alleiniger Grund fiir die erhohten Raten gelten
kénnen. Eine schlissige Interpretation dieses 'AusreiBers' auf der Grundlage der Daten
des Krebsregisters alleine ist nicht moglich.

Unter der Annahme einer Strahlenbelastung im Zusammenhang mit dem Storfall im Jahr
1986 ware zu erwarten, dass mogliche Effekte sich im Untersuchungszeitraum in einer
erhohten Zahl von Erkrankungsfallen in jingeren gegeniber hoheren Altersgruppen be-
merkbar machen. Die altersspezifischen Analysen bestatigen diesen Verdacht nicht.

Der hohe Anteil kleiner Schilddriisenkarzinome im Vergleich zu NRW ist auffallig. Er
konnte Hinweis auf ein besonders intensives Screening auf Schilddrisenkrebs in der
Untersuchungsregion sein.

Die Schilddrisentumore in der Untersuchungsregion zeigen keine auffallige Haufung ei-
nes histologischen Subtypen.
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Einordnung der Ergebnisse

Die signifikanten Ergebnisse der statistischen Analysen selbst belegen noch keine Ursache-
Wirkungs-Beziehung. Sie sind vielmehr als statistische Hinweise auf nicht-zufdllige Unter-
schiede zwischen der Untersuchungsregion und der gewdahlten Referenzregion zu verstehen
und bedirfen nun weiterer Interpretation, bei der uns die folgenden Punkte bedeutsam er-
scheinen:

Das bei der Beurteilung regionaler Haufungen etablierte Verfahren konzentriert sich auf
den systematischen Vergleich einer einzelnen Untersuchungsregion mit einer definierten
Referenzregion. Es untersucht nicht, ob auch in anderen als der Untersuchungsregion
ahnliche Inzidenzen und Inzidenzverldaufe vorliegen. Auf Grund einer explorativen Sich-
tung der Daten des EKR NRW lassen sich jedoch tatsachlich andere Regionen in NRW
identifizieren, die ebenfalls ein der Referenzregion gegeniber dhnlich erhéhtes Verlaufs-
profil der Neuerkrankungsraten der Schilddriise bei Frauen aufzeigen. Die Resultate in
der Untersuchungsregion sind somit nicht spezifisch.

Primar ist als Ursache der beobachteten Erhéhungen der Raten an Schilddriisenkrebs bei
Frauen an regional intensive Aktivitaten zur Friherkennung von Schilddriisenkarzinomen
zu denken.

Strahlenbelastungen erscheinen dagegen bei der gegebenen Datenlage als Ursache we-
nig wahrscheinlich.
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* basierend auf den Krebsinzidenzraten der Referenzregion Kr. Recklinghausen

* signifikant erhéht

Tabelle2: Kumulative Fallzahlen, Standard-Inzidenz-Ratio (SIR) und 99%-Konfidenzintervall fiir ausgewahlte
Krebserkrankungen in der Region Hamm/Ahlen/Beckum/Lippetal/Welver, Jahre 2008 - 2010
Krebserkrankung ICD 10 Fille Erwartete Falle* SIR Konfidenzintervall
Manner Frauen Manner Frauen Manner Frauen Manner Frauen
Speiserohre C15 57 13 59,61 13,5 0,96 0,96 0.66- 1.33 0.41- 1.89
Darm C18-C21 441 371 464,70 353,4 0,95 1,05 0.84- 1.07 0.91- 1.20
Lunge C33-C34 418 196 459,29 219,47 0,91 0,89 0.80- 1.03 0.74- 1.07
Brust C50 4 771 7,11 811,44 0,56 0,95 0.09- 1.78 0.86- 1.04
Eierstock C56 - 75 - 80,80 - 0,93 - 0.68- 1.24
Schilddrise C73 22 70 22,61 42,73 0,97 1,64* 0.52- 165 1,18-2,21*
Leukdmien
- Akut lymphatische Leuk. Co1.0 1 2 2,32 2,43 0,43 0,82 0.00- 3.21 0.03- 3.83
— Myeloische Leukdmie C92 26 29 22,56 20,58 1,15 1,41 0.65- 1.87 0.83- 2.23
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Tabelle 3: Verteilung der TumorgroBe (T-Kategorie), Schilddriise (C73), Frauen,
Region Hamm/Ahlen/Beckum/Lippetal/Welver und NRW, Jahre 2008-2010

TumorgrofRle Falle* Prozent Prozent NRW**
Tl:<=2cm 53 81,5 68,0
TT2:2-4 cm 11 16,9 12,6
T3:>4cm 1 1,5 10,1
T4: au3erh. Schilddr. — — 3,3

* Fehlende Angaben: 5
** Quelle: EKR NRW, Report 2012

Tabelle 4: Verteilung der Histologie, Schilddriise (C73), Frauen,
Region Hamm/Ahlen/Beckum/Lippetal/Welver und NRW, Jahre 2008-2010

Histologie Fille Prozent Prozent NRW*
papillares Adeno-Ca 56 80,0 76,9
follikuldares Adeno-Ca 8 11,4 11,1
medulldres Adeno-Ca 6 8,6 5,4
sonstige — — 3,3

*Quelle: EKR NRW, Report 2012
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Abb. 1: Altersspezifische Inzidenzraten Schilddriisenkrebs (C73), Frauen,
Region Hamm/ Ahlen/Beckum/Lippetal, Welver und NRW
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Oktober 2013



-
e @ EPIDEMIOLOGISCHES

KREBSREGISTER NRW
gemeinnitzige Gesellschaft mbH

Bericht der Epidemiologische Krebsregisters NRW gGmbH an das Ministerium fiir Ministerium fiir Klimaschutz, Umwelt,Landwirtschaft,
Natur- und Verbraucher-schutz des Landes Nordrhein-Westfalen

Abb. 2: Schilddriisenkrebs (C73), Frauen, Region Hamm/Ahlen/Beckum/Lippetal/Welver, 2005-2011

a) Fallzahlen und altersstandardisierte Schilddriisenkrebs (C73), Frauen
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