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 Untersucht Anwendung, Wirkungen und Risiken von Arzneimitteln 
nach Marktzulassung 

 Limitationen der klinischen Studien vor Zulassung 
• Zu geringe Größe (i.d.R. 3000-5000 Patienten) 
• Zu geringe Studiendauer 
• Vulnerable Patientengruppen häufig ausgeschlossen 

 Risiken von nicht bestimmungsgemäßem Gebrauch nach 
Marktzulassung 
• Nicht zugelassene Indikation, Unter- oder Überdosierung 
• Nichteinhaltung von Kontraindikationen 
• Verbotene Begleitmedikation 

Pharmakoepidemiologische Forschung 



4 

 Aufbau und Pflege seit 2004 
 Basiert auf Abrechnungsdaten 4 gesetzlicher Krankenversicherungen von 

zurzeit 24 Mio. Versicherten 
 Enthält Daten von ungefähr 17% der deutschen Allgemeinbevölkerung 

und deckt alle geographischen Regionen der Bundesrepublik ab 
 

Die Forschungsdatenbank GePaRD 
Aufbau 
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Die Forschungsdatenbank GePaRD 
Verteilung der Versicherten über Deutschland 
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 Aufbau und Pflege seit 2004 
 Basiert auf Abrechnungsdaten 4 gesetzlicher Krankenversicherungen  

von zurzeit 24 Mio. Versicherten 
 Enthält Daten von ungefähr 17% der deutschen Allgemeinbevölkerung 

und deckt alle geographischen Regionen der Bundesrepublik ab 
 Enthält demographische Angaben, Informationen zu 

Krankenhausaufenthalten, ambulanten Arztbesuchen und 
Arzneimittelverschreibungen 

 

Die Forschungsdatenbank GePaRD 
Aufbau 
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Die Forschungsdatenbank GePaRD 
Enthaltene Informationen 
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 Monitoring der Anwendung von Arzneimitteln und Impfstoffen nach 
Zulassung 

 Untersuchung von  
• Arzneimittel- und Impfstoffanwendung, Fehlversorgung bei 

bestimmten Indikationen  
• (Seltenen) Arzneimittel- und Impfstoffrisiken 
• Arzneimittel-/Impfstoffrisiken mit einer langen Latenzzeit 
• Arzneimittelinteraktionen 

 
 

Die Forschungsdatenbank GePaRD 
Forschungsziele  
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 Studien vergleichsweise schnell und kostengünstig durchführbar 
 Retrospektive Kohortenstudien und Fall-Kontroll-Studien möglich 
 Große Patientenzahl und viele Datenjahre 
 Untersuchung seltener, schwerwiegender und sich spät 

manifestierender Ereignisse möglich 
 Berücksichtigung besonderer Patientengruppen 

(z.B. Ältere, Schwangere, Kinder) 
 Spezifische Angaben zu Leistungen, Diagnosen und Arzneimitteln  
 Keine studienbedingten Verzerrungen  

(Erinnerungsfehler etc.) 
 Hohe Repräsentativität  

(keine Einwilligung nötig, kaum Loss-to-Follow-up) 
 

Vorteile 

Die Forschungsdatenbank GePaRD 
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Daten wurden zu anderem Zweck erhoben:  

Großes Wissen über Möglichkeiten und Limitationen unerlässlich!! 
 

 

Nutzungsvoraussetzungen  

Die Forschungsdatenbank GePaRD 
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 Potential für Über-, Unter- und Fehlkodierungen durch Verwendung 
von Abrechnungsdaten 

 Fehlende Zeiträume vor Einrichtung der Datenbank 

 Fehlende Angaben zu Arzneimitteln  
(tatsächliche Arzneimitteleinnahme, verschriebene Tagesdosis, Dauer der 
Therapie, OTC-Arzneimittel, Medikation im Krankenhaus) 

 Keine Daten zu klinischen Parametern 

 Keine Daten zu Lebensstilfaktoren 
(z.B. Bewegung, Gewicht, Rauchen) 

 

  Mögliche Lösung: Linkage mit anderen Datenquellen 

 

 

 

 
 
 

Limitationen 

Die Forschungsdatenbank GePaRD 
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Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Beispielprojekt I: KIS-Daten 

 Daten eines Krankenhausinformationssystems (KIS) 
 Evaluierung eines indirekten Linkage-Ansatzes im Vergleich zu 

direktem Linkage (über pseundonymisierte KVNR) als Goldstandard 
 Indirekt: Übereinstimmung von Aufnahme- und Entlassungsdiagnose 

sowie definiertem Anteil zusätzlicher Diagnosen 
 

 Spezifität durchgängig hoch 
 Sensitivität abhängig vom Grad der Übereinstimmung der Diagnosen  

• 30%-70%: 86,7% vs. 100%: 41,7% 
 Hohe datenschutzrechtliche  
    und damit große zeitliche/ 
    finanzielle Anforderungen 
 Viele fehlende Angaben in KIS 

 Aufwand gerechtfertigt? 
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Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Beispielprojekt II: Mortalitätsregisterdaten 

 Daten des Bremer Mortalitätsindex (BreMI) 
 Deterministisches Rekord-Linkage anhand der pseudonymisierten 

KVNR nicht möglich, da nicht im BreMI enthalten 
 Probabilistisches Linkage auf Basis personenbezogener Daten 

(Vorname, 2. Vorname, Nachname, Geburtsname, Geschlecht, 
Geburtsdatum, Adresse des letzten Wohnorts) 

 Linkage möglich für 83,7% aller Todesfälle aus GePaRD 
 Todesdatum in 97,1% korrekt 
 Keine Unterschiede bzgl. Geschlecht, Alter oder Versichertenstatus 
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Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Beispielprojekt III: Krebsregisterdaten  

 Daten von sechs epidemiologischen Krebsregistern 
 Ziel: Evaluierung eines indirekten Linkage-Ansatzes im Vergleich zu 

probabilistischen Linkage (personenbezogene Daten) 
 Indirekt: Geburtsjahr, Geschlecht, GKZ, Datum der Tumordiagnose 
 Hohe datenschutzrechtliche und damit große zeitliche/finanzielle 

Anforderungen  
 

Vertrauensstelle der Forschungsdatenbank

   Krebsregister

BIPS Forschungsdatenbank Krankenkasse

PID
Pseud. KVN

Legende:
PID: projektspezifische Identifikationsnummer
Pseud. KVN: Pseudonymisierte Krankenversicherungsnummer
KVN: Krankenversicherungsnummer
Klartext: Klartextmerkmale (Geburtsmonat und -jahr, Geschlecht, PLZ)
KN: Kontrollnummer
RegN: registerinterne Nummer
Gewicht: Übereinstimmungsgewicht
VarKR: Variablen aus Krebsregister (Tumordiagnose, Datumsangaben zur 
Diagnose, TNM-Schlüssel und UICC-Stadium, Informationen zur 
Todesursache)
VarKR2:  Variablen aus Krebsregister (Tumordiagnose, Datumsangaben 
zur Diagnose, TNM-Schlüssel und UICC-Stadium, Informationen zur 
Todesursache, GKZ, Geburtsjahr, Geschlecht)
EpiVar: Variablen aus der Forschungsdatenbank (Geburtsjahr, Geschlecht, 
Komobiditäten und Komedikation)

Datenhaltende Institution oder 
Bereich in einer Institution

Permanente Datei                Temporäre Datei

Transfer File                Beschreibung Prozess
                  
                   Daten-Bearbeitungsschritt

                   Verschlüsselung

PID
Gewicht
VarKR

PID
KVN

PID
KN

Klartext

PID
KN

Klartext

PID
Pseud. KVN

PID
EpiVar

Gewicht
VarKR

I. Identifizierung von Versicherten mittels 
Wohnsitz

III. Generierung von Kontrollnummern, Ermittlung von 
Klartextmerkmalen 

VIII. Gemeinsame 
Datenauswertung

II. Depseudonymisierung

V. Automatisierter Abgleich anhand von 
Kontrollnummern und Klartextmerkmalen

PID (teilw.)
VarKR2

PID (teilw.)
EpiVar
VarKR2

KVN
PID

Pseud.KVN

PID
KN

Klartext

VI. Manueller Abgleich und 
Anfügen der Krebsregisterdaten

VII. Auswahl und Datenziehung 
Gesamtstichprobe 

 

 

 

 

 

 

PID
KVN

IV. Verteilung an die Krebsregister

PID
KN

Klartext

 

PID
KN

Klartext
RegN

Gewicht

PID
KN

Klartext
RegN

Gewicht

PID
RegN

Gewicht
VarKR

PID
Gewicht
VarKR

PID (teilw.)
RegN

VarKr2

PID (teilw.)
VarKr2
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Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Beispielprojekt IV: Primärdaten I  

 Befragungsdaten (Einverständniserklärung erforderlich) 
 Aufwendiges Datenschutzkonzept 
 Two-Phase Design, d.h. Teilstichprobe mit Befragungsdaten 
 Geringe Response: 15.4%  

(4000 angeschrieben → 3280 Briefe zugestellt → 505 Interviews durchgeführt) 
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 NAKO Gesundheitsstudie: prospektive Kohortenstudie 
 Kompetenznetz Sekundär- und Registerdaten 

 
 Aufgabe: Beschaffung und Aufbereitung von GKV-Daten, 

Beratung von NutzerInnen 
 Sehr hohe datenschutzrechtliche  

Anforderungen 
 Einzigartige Datenbasis durch 

Kombination verschiedener Daten- 
quellen für Forschung nutzbar 

 Bislang hoher Anteil (≥ 90%) an  
Zustimmung zur Verlinkung der  
Primärdaten mit verschiedenen  
Sekundärdatenquellen 

Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Beispielprojekt V: Prmärdaten II – NAKO Gesundheitsstudie 

Kompetenznetz-Knoten 
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 Wichtige Informationen ohne zusätzliche zeitliche Belastung der 
Teilnehmer (z.B. Berufsbiographie) 

 Keine Erinnerungslücken und hohes Maß an Spezifität 
 kann bei Befragungen nicht erreicht werden (z.B. Medikamenteneinnahme) 

 Erfassung vergangener und zukünftiger Ereignisse (z.B. Erkrankungen) 
 Auch wenn TeilnehmerIn (z.B. aus gesundheitlichen Gründen) nicht ins 

Studienzentrum kommen kann 

 Validierung/Ergänzung der Primärdaten 

 Vermeidung von Fehlklassifikation 

 Unterstützung des Follow-up  
 Kontinuierliche detaillierte Informationen zu Gesundheit, Leistungsinan-

spruchnahme, Rentenverlauf, Berufsbiografie 

 

NAKO Gesundheitsstudie 
Vorteile der Nutzung von Sekundär- und Registerdaten 
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 Linkage auf Basis personenidentifizierender Daten 
 Hohe datenschutzrechtliche Anforderungen und hoher administrativer 

Aufwand  
− Genehmigung durch Krankenkassen und Aufsichtsbehörden 
− Datenschutzkonzept 
− (De-)Pseudonymisierung über Vertrauensstelle(n) 
− ... 

 Direktes Linkage 
 Teilweise aufgrund der Heterogenität der Daten zwischen einzelnen 

Leistungserbringern und Datenquellen nicht möglich 

 Indirektes Linkage 
 Teilweise Einschränkungen in der Qualität der Ergebnisse 

           
           

Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Fazit I 
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Probleme:  
 Löst Problem fehlender Informationen zur Beantwortung von 

Arzneimittelsicherheitsfragen nicht vollständig 
 Aufbereitung der uneinheitlichen Daten und Datenstrukturen 
 Datenqualität 
 

Bisherige Linkage-Erfahrungen 
Fazit II 



Kontakt 

www.leibniz-bips.de 

Leibniz-Institut für Präventionsforschung 
und Epidemiologie – BIPS 

Achterstraße 30 
28359 Bremen 

Vielen Dank für  
Ihre Aufmerksamkeit! 

Prof. Dr. Iris Pigeot, Dr. Bianca Kollhorst 
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