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Gender-Disclaimer 

Im folgenden Text werden die Patienten der Hämophilie A nicht gegendert, da diese Krankheit 

primär Männer betrifft und die hier gezeigten Auswertungen mit einer rein männlichen Kohorte 

durchgeführt wurden. 



Publikationsliste 6 

Publikationsliste 

Publikationen der kumulativen Dissertation 

V. Kratzer, V. Rölz, C. Bidlingmaier, R. Klamroth, J. Behringer, A. Schramm, U. Mansmann, K. 

Berger Can German health insurance claims data fill information gaps in rare chronic dis-

eases: Use case of haemophilia A Hämostaseologie. Hamostaseologie. 2024 Jul 1. doi: 

10.1055/a-2276-4871. Epub ahead of print. PMID: 38950623. 

 

K. Berger, R. Henschler, V. Kratzer, C. Rieger, G. Wittmann, H. Ostermann Transparency on 

Platelet Transfusion in Routine Cancer Care: The Key for Optimal Blood Usage? Oncol Res 

Treat. 2022;45(6):336-343. doi:10.1159/000522659 

 

Peer Reviewed Publikationen 

J. Hinneburg, S. Zacher, B. Berger-Höger, K. Berger-Thürmel, V. Kratzer, A. Steckelberg, J. Lüh-

nen, & TARGET Group (2023). Enhancing Transsectoral Interdisciplinary Patient-Centered 

Care for Patients With Rare Cancers: Protocol for a Mixed Methods Process Evaluation. 

JMIR Res Protoc. 2023;12:e49731. Published 2023 Oct 12. doi:10.2196/49731 

 

Eingereichte Publikationen  

J. Kasprzak, T. Goering, K. Berger-Thürmel, V. Kratzer, W. Prompinit, S. Wichert, S. Leutner, N. 

Langermann, M. von Bergwelt-Baildon, V. Heinemann, H. Algül, M. Zünkeler, D. Nasseh. Bridg-

ing the Gap: Leveraging Telemedicine and IT Infrastructure to Connect Outpatient Oncol-

ogy Practices with Specialized Expert Teams in the Management of Rare Tumors Journal 

of Telemedicine and Telecare  

  



Publikationsliste 7 

Wissenschaftliche Kongressbeiträge 

Oral Presentation 

V. Kratzer, R. Bauersachs, R. Gerlach, R. Jucknewitz, C. Kalka, R. Klamroth, U. Mansmann, F. 

Ng, H. Ostermann, J. Schimmelpfennig, M. Schulz, M. Tauscher, K. Berger Primär- und Sekun-

därdatenanalyse zur Versorgungssituation von Patienten mit Venöser Thrombose und 

Krebs in Bayern. Deutsche Gesellschaft für Hämatologie und Medizinische Onkologie (DGHO) 

Jahrestagung 2021 

 

Poster 

V. Kratzer, H. Algül, B. Berger-Höger, M. von Bergwelt-Baildon, V. Heinemann, R. Gaube, U. 

Kronawitter, D. Nasseh, F. Mumm, M. Reichert, S. Riesch, O. Schöffski, A. Steckelberg, C. B. 

Westphalen, M. Zünkeler, K. Berger-Thürmel, On behalf of the TARGET-study group. Trans-

sectoral personalized care concept for paptients eith rare cancer (TARGET): testing a new 

form of care. Deutscher Krebskongress 2024 

 

V. Kratzer, R. Bauersachs, R. Gerlach, R. Jucknewitz, C. Kalka, U. Mansmann, F. Ng, H. Oster-

mann, J. Schimmelpfennig, M. Schulz, M. Tauscher, K. Berger, R. Klamroth A Bavarian health 

care inventory on supportive cancer care provision (BEQUEST Study): use case cancer 

associated thrombosis (CAT). Deutscher Krebskongress 2022 

 

V. Kratzer, K. Berger, H. Eichler, M. Ganslmeier, K. Holstein, R. Klamroth, W. Mondorf, C. Pfrep-

per, U. Scholz, A. Tiede, S. Halimeh. Burden of mild hemophilia A in Germany. Jahrestagung 

der Gesellschaft für Thrombose und Hämostaseforschung (GTH) 2022 

 

V. Kratzer, H. Eichler, M. Ganslmeier, S. Halimeh, K. Holstein, R. Klamroth, W. Mondorf, C. Pfrep-

per, U. Scholz, A. Tiede, K. Berger. Impact of moderate/severe Haemophilia A on German 

patients’ daily activities World Federation of Haemophilia (WFH) 2022 

 



Ihr Beitrag zu den Veröffentlichungen 8 

Ihr Beitrag zu den Veröffentlichungen 

1.1 Beitrag zu Paper I 

Bei dieser Arbeit war es meine Aufgabe, unter Anleitung meiner Betreuerin den Analyseplan zu 

entwerfen, und diesen mit klinischen Experten und Vertretern der AOK Bayern zu besprechen 

und anschließend zu finalisieren. Für den Datentransfer zur Auswertung von Sozialdaten § 75 

SGB X wurde eine genaue Datenerfassung definiert. Diese Aufgabe habe ich in Zusammenarbeit 

mit den Coautoren übernommen. Die Datenaufbereitung der übermittelten Rohdaten und deren 

Auswertung lag ebenfalls in meiner Verantwortung. Die Interpretation der Datenanalysen wurde 

gemeinsam mit den Coautoren diskutiert. Ein Vorentwurf des Manuskripts wurde von mir verfasst. 

Dieser Entwurf wurde den Coautoren zur Begutachtung zugesandt und deren Kommentare in 

das Manuskript integriert. Zusätzlich habe ich die Einarbeitung der Revieweranmerkungen des 

Journals übernommen. 

1.2 Beitrag zu Paper II 

Für diese Publikation war ich an der Datenerhebung beteiligt. Darüber hinaus war ich unter der 

Aufsicht und Anleitung meiner Hauptbetreuerin an der Datenverarbeitung, der Durchführung der 

Analyse und der Gestaltung der Abbildungen beteiligt. Gemeinsam mit dem Autorenteam entwarf 

ich den Analyseplan und war für die Auswertung der gesammelten Daten verantwortlich. Darüber 

hinaus war ich an der Interpretation der Daten und am Entwurf des Manuskripts beteiligt. Zusam-

men mit den anderen Autoren war ich für die kritische Durchsicht und Überarbeitung des Manu-

skripts zuständig. 
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2. Einleitung 

„Versorgungsforschung untersucht, beschreibt, erklärt und evaluiert die Kranken- und Gesund-

heitsversorgung und ihre Rahmenbedingungen unter Alltagsbedingungen, so dass auf dieser 

Grundlage neue Versorgungskonzepte entwickelt werden können“ [1]. Von Outcomeforschung, 

epidemiologischer Forschung, gesundheitsökonomischen Analysen, Lebensqualitätsmessungen 

bis hin zu Patient:innenpräferenzen deckt die Versorgungforschung [2] ein breites Themenspek-

trum ab. Auf Basis von Primär- und Sekundärdaten aus der Routineversorgung wird in der Ver-

sorgungsforschung Evidenz generiert, um unter anderem nachstehende Fragen zu beantworten: 

Wie lassen sich Behandlungspfade, Patient flows und Ressourcenverbäuche anhand von Routi-

nedaten beschreiben? Wie ist die Versorgungsqualität im Versorgungsalltag? Gibt es regionale 

Unterschiede in der Versorgungsqualität? Wie viele und welche Patient:innen erhalten bestimmte 

Therapien? Entspricht die Routineversorgung der Patient:innen den Leitlinien? 

Insbesondere im Kontext der Versorgung von Patient:innen mit erblichen und erworbenen Gerin-

nungsstörungen ist die Beantwortung versorgungsrelevanter Fragestellungen anhand von Daten 

aus der Routineversorgung von großer Bedeutung für die Sicherstellung einer bedarfsgerechten, 

qualitätsgesicherten, nachhaltigen, aber auch ökonomischen Versorgung. 

Die angeborene Hämophilie, ist ein Beispiel für eine erbliche Gerinnungsstörung. Die Hämophilie 

A ist mit einer Inzidenz von 1 von 5.000 männlichen Geburten eine seltene Erkrankung [3]. Die 

Therapie der Hämophilie ist kostenintensiv. Frühere Analysen zeigen Gesamtkosten von 319.024 

€ pro Patienten pro Jahr in Deutschland für schwere Hämophilie (A+B) [4]. Für Erwachsene mit 

schwerer Hämophilie und Inhibitoren wurden Kosten zwischen 287.500 € (6 Monate, „low-res-

ponder“) und 17.253.000 € (36 Monate, „high-responder“) für die Immuntoleranztherapie ge-

schätzt [5]. Angesichts steigender Kosten im deutschen Gesundheitswesen wird die Beantwor-

tung der Frage nach dem Wert und Zusatznutzen neuer, kostenintensiver Therapien für die Kos-

tenträger immer wichtiger [6]. Daher ist es bei einer kostenintensiven Therapie wie der der Hä-

mophilie A von großem Interesse, Faktoren wie z.B. Ressourcenverbräuche und Kosten der 

Komorbiditäten zu identifizieren [7]. Für Deutschland liegen derzeit keine aktuellen, sektorüber-

greifende Informationen basierend auf Sekundärdaten, zu Ressourcenverbrauch, Kosten, 

Schweregrad, Alter oder Komorbiditäten bei Patienten mit Hämophilie-A mit und ohne Inhibitoren 

vor.  

Bei malignen hämatologischen Patient:innen mit Thrombozytopenie, einer erworbenen Gerin-

nungsstörung, werden zur Behandlung Thrombozytenkonzentrate (TK) eingesetzt. Da Throm-

bozytenkonzentrate eine knappe Ressource darstellen, weil Blutprodukte bislang nicht syntheti-

sche hergestellt werden können und TKs ausgewählte Spender:innen benötigen [8], ist eine op-

timale Nutzung dieser Ressource erforderlich. Transparenz über Thrombozytenkonzentratver-

brauch, Transfusionsintervalle, Patien:innenmerkmale und den Grad der Übereinstimmung der 

Leitlinien mit dem Versorgungsalltag ist notwendig, um die optimale Nutzung dieser knappen 

Ressource zu verbessern. Bislang wurde in Deutschland nicht untersucht, welche Daten in der 

Routineversorgung üblicherweise erhoben werden und welche Informationen für eine evidenzba-

sierte Diskussion über die TK Versorgung und den optimalen Blutproduktgebrauch relevant sind. 
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Die Analyse von Daten aus dem Versorgungsalltag kann dazu beitragen, die Transparenz der 

Versorgungsrealität zu erhöhen. Hierbei können beispielsweise Behandlungsmuster sowie die 

Transfusionsintervalle und Leitlinienadhärenz von Thrombozytenkonzentraten erfasst werden, 

um die Evidenz für wissenschaftliche und klinische Diskussionen, Empfehlungen zum optimalen 

Einsatz von Thrombozytenkonzentraten und das Transfusionsmanagement in Deutschland zu 

verbessern. 

2.1 Angeborene und erworbene Gerinnungsstörungen 

Die Hämostase ist ein lebensnotwendiger Prozess, der zur Stillung einer Blutung führt. Der Kör-

per produziert 14 verschiedene plasmatische Gerinnungsfaktoren, die für die Blutgerinnung ver-

antwortlich [9] sind. Eine verstärke Blutgerinnung kann zu Thrombosen, intravasalen Blutgerin-

nungen, führen. Eine unzureichende Blutgerinnung wird durch Defekte oder einen Mangel an 

Blutbestandteilen wie Blutgerinnungsproteinen und/oder Blutplättchen verursacht. Bei Störungen 

der Hämostase wird zwischen hereditären und erworbenen Blutgerinnungsstörungen unterschie-

den. 

 

Hereditäre Gerinnungsstörungen  

Hereditäre Gerinnungsstörungen, wie der angeborene FXIII-Mangel, der mit einer Prävalenz von 

1 : 2–3 Millionen Personen [10] auftritt oder der Faktor V-Mangel mit einer geschätzten Prävalenz 

von 1: 1 Millionen [11] sind seltene Erkrankungen. Eine hereditäre Gerinnungsstörung ist die 

„Bluterkrankheit“, die Hämophilie. Die Hämophilie A kommt weltweit bei rund einem von 5.000 

männlichen Neugeborenen vor [12]. Hämophilie ist eine seltene vererbte X-chromosomale Blut-

gerinnungsstörung. Bei der Hämophilie A (HA) führt eine Mutation im FVIII-Gen, das für den Ge-

rinnungsfaktor VIII (FVIII) kodiert, zu einer unzureichenden Blutgerinnung. Abhängig von der 

Restaktivität des Gerinnungsfaktors werden verschiedene Grade der Hämophilie unterschieden: 

schwer (<1%), mittelschwer (1% bis ≤5%) und leicht (>5% bis 40%) [13]. In Deutschland sind 

etwa 6.000 bis 7.000 Patienten von Hämophilie betroffen, von denen etwa 3.000 bis 4.000 eine 

dauerhafte Behandlung benötigen [14, 15].  

Die Therapie der Hämophilie A wird zu 90% durch die Substitution von FVIII bestimmt. Bei der 

Substitutionstherapie mit Faktorkonzentraten handelt es sich um eine lebenslange und sehr kos-

tenintensive Therapie. Da die Therapie patientenindividuelle Anpassungen erfordert, können die 

Therapiekosten von Patient zu Patient stark variieren. In Deutschland wird die wirtschaftliche Be-

lastung durch die direkten Kosten für schwere Hämophilie A auf das 79-fache der durchschnittli-

chen Pro-Kopf-Gesundheitsausgaben geschätzt [16]. Neue Hämophilietherapien, wie bispezifi-

sche monoklonale Antikörper oder Gentherapien [17, 18], sind erst seit kurzer Zeit zur Behand-

lung zu Verfügung oder stehen kurz vor der Zulassung davor [19]. Diese werfen Fragen nach 

dem Wert innovativer Behandlungen im Vergleich zu Standardbehandlungen für Entscheidungen 

über die Ressourcenallokation im Gesundheitswesen auf [20]. Umfassende Informationen über 

Ressourcenverbräuche, Behandlungspfade und Kosten aus der Routineversorgung sind hier eine 
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notwendige Grundlage für evidenzbasierte Entscheidungsfindung. Dasselbe gilt für die Entwick-

lung und Diskussion zukünftiger Erstattungsmodelle. 

 

Erworbene Gerinnungsstörungen  

Bei erworbenen Gerinnungsstörungen variiert die Prävalenz und Inzidenz in Abhängigkeit von 

der Grunderkrankung und der zugrundeliegenden Population: So liegt die Inzidenz von Erkran-

kungen mit begleitender Thrombozytopenie beim myelodysplatischen Syndrom bei 3-4 pro 

100.000/Jahr, bei akuten Leukämien bei 1,5-3,5 pro 100.000/Jahr und bei der aplastischen Anä-

mie bei 0,2-0,5 pro 100.000/Jahr [21]. Patient:innen mit hämatologischen Neoplasien, stellen da-

bei eine besonders gefährdete Gruppe dar. Dies ist darauf zurückzuführen, dass bei ihnen sowohl 

die Grunderkrankung als auch die Therapie mit einer Thrombozytopenie assoziiert sind. Im Jahr 

2019 erkrankten über 12.000 Menschen an einer Leukämie [22]. Im Laufe Ihres Lebens erkrankt 

in Deutschland jede 99. Frau und jeder 75. Mann an Leukämie [23]. Die demografische Entwick-

lung in den kommenden Jahrzehnten wird die Häufigkeit von Krebserkrankungen weiter anstei-

gen lassen: So wird ein Anstieg der Inzidenz um 55% zwischen 2007 und 2050 erwartet [24]. Bei 

hämato-onkologischen Patient:innen sind Thrombozytentransfusionen unerlässlich zur Vorbeu-

gung und Behandlung von Blutungen und Thrombozytopenien [25]. Thrombozytenkonzentrate 

sind jedoch eine knappe und wertvolle Ressource, sie können bislang nicht künstlich hergestellt 

werden und man ist auf die Spendebereitschaft Gesunder angewiesen [8]. Die Haltbarkeit der 

Transfusionen beträgt nur 4 bzw. 5 Tage [26, 27]. Der demographische Wandel wird einen Rück-

gang der Spenderzahlen und damit eine negative Beeinflussung des Angebots an zellulären Blut-

produkten mit sich bringen [28-30]. Diese Entwicklungen, von steigendem Bedarf bei abnehmen-

den Spenderzahlen, könnten zu Engpässen in der Versorgung mit Blutprodukten und steigenden 

Preisen führen. Aus diesem Grund ist ein optimaler Einsatz von Thrombozytenkonzentraten er-

forderlich. Über die aktuelle Transfusionspraxis, die Outcomes sowie der leitliniengerechten 

Thrombozytentransfusion in der klinischen Routineversorgung ist in Deutschland wenig bekannt. 

2.2 Real World Data (Sekundär- und Primärdaten) für die Versorgungsforschung 

Real World Data sind Daten über den Gesundheitszustand von Patient:innen oder die Erbringung 

von Gesundheitsleistungen, die routinemäßig erhoben werden und nicht aus klinischen Studien 

stammen. Real World Data können sowohl Primär- als auch Sekundärdaten sein. 

Primärdaten 

Bei Primärdaten handelt es sich um Daten, die für einen bestimmten Zweck beziehungsweise für 

eine Studie erhoben wurden. Sie können durch verschiedene Methoden erhoben werden wie 

beispielsweise Umfragen, Beobachtungsstudien und Interviews. 

Die Erhebung von Primärdaten, z.B.: im Rahmen einer klinischen nichtinterventionellen Beobach-

tungstudie (NiB), enthält beispielsweise Informationen wie Diagnosen, Symptome, Behandlungs-

verläufe und Interventionen. Die Verwendung solcher Primärdaten ermöglicht eine detaillierte Un-

tersuchung individueller Krankheitsverläufe. Die Vorteile der Erhebung von Primärdaten in NiBs, 
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die aus der Routineversorgung stammen, sind vielfältig. NiB-Daten weisen eine hohe externe 

Validität auf und lassen Rückschlüsse auf den tatsächlichen Verlauf der Behandlung zu. Zusätz-

lich sind die Daten im Vergleich zu beispielsweise Krankenkassendaten granulärer. So können 

für Patient:innen Laborwerte, Medikation und Eingriffe im Zusammenhang erfasst und analysiert 

werden. Diese Vorteile sind jedoch mit einem hohen Zeit- und Ressourcenaufwand für die Doku-

mentation verbunden. Das Fehlen von Daten aus anderen Einrichtungen des Gesundheitswe-

sens, z. B. aus der ambulanten Versorgung, der Rehabilitation und zu den Outcomes nach der 

Entlassung, kann die Aussagekraft der Daten einschränken, da nur Teilbereiche der Gesund-

heitsversorgung abgebildet werden können. 

Um eine qualitativ hochwertige Berichterstattung über Beobachtungsstudien zu gewährleisten, 

wurden für Beobachtungsstudien eine Leitlinie -STROBE (STrenghtening the Reporting of OB-

servational Studies in Epidemiology) erstellt [31].  

Sekundärdaten 

Sekundärdaten sind bereits existierende Daten, die für einen anderen Zweck als für die For-

schung erhoben wurden, wie beispielsweise klinische Dokumentationen (z. B. elektronische 

Krankenakten), Abrechnungsdaten von Krankenkassen, Krankenhausabrechnungen (z.B. § 21 

Datensatz nach § 21 Abs. 4 und Abs. 5 KHEntgG), Daten aus Ämtern oder Registern, Daten von 

Biobanken und Daten aus Gesundheitsapplikationen [32]. 

Sekundärdatenanalysen, z.B. basierend auf Krankenkassenabrechnungsdaten, nehmen an Be-

deutung zu [33, 34]. Krankenkassenabrechnungsdaten entstehen im Zusammenhang mit der Ab-

rechnung von Leistungen zwischen Krankenkassen und den Leistungserbringern (Ärzten, Kran-

kenhäusern, Apotheke) [35]. Sie enthalten Informationen über die abgerechneten erbrachten me-

dizinischen Leistungen und die Medikation sowie deren Kosten, Diagnosen, Versicherteninfor-

mationen (Alter, Geschlecht) und Informationen über die Leistungserbringer (Fachrichtung, am-

bulant oder stationär). 

Die Analyse von anonymisierten Krankenkassendaten bietet zahlreiche Vorteile. Ein Vorteil ist 

die große und sektorenübergreifende Datenbasis. Diese Daten liefern Hinweise, z.B. über die 

Diagnose von Krankheiten und die Inanspruchnahme von ambulanten und stationären Gesund-

heitsleistungen. Dadurch werden große und umfassende Studien mit vielen Teilnehmenden er-

möglicht, die z.B. für die Erforschung seltener Erkrankungen oder ungewöhnlicher Krankheitsver-

läufe notwendig, aber ansonsten sehr aufwändig und teuer sind. Darüber hinaus können Pa-

tient:innengruppen, die ansonsten nicht einwilligungsfähig wären (Behinderte, Kinder etc.), in Se-

kundärdaten-Studien eingeschlossen werden [36]. Zusätzlich können Krankenkassendaten über 

lange Zeiträume hinweg analysiert werden. Das bietet die Möglichkeit Trends, Veränderungen 

und Muster in der Versorgung sowie der Gesundheit der Bevölkerung im Laufe der Zeit zu erken-

nen und zu untersuchen. 

Allerdings gibt es auch Hürden bei der Nutzung von Sekundärdaten. Dazu gehört die fehlende 

Detailtiefe und Kontextinformationen, da z.B. Abrechnungen aus dem ambulanten Sektor von 

Krankenkassen nur quartalsmäßig erhoben werden sowie Kodierungsungenauigkeiten oder z.B. 
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Schweregrade der Hämophilie nicht durch ICD-Codes abgebildet werden. Es bedarf daher ge-

eigneter Methoden zur Datenanalyse und Interpretation sowie einer sorgfältigen Überprüfung der 

Datenqualität, um aussagekräftige Ergebnisse aus Sekundärdaten zu erzielen.  

Zur Vereinheitlichung der Qualität von wissenschaftlichen Sekundärdatenanalysen und deren Be-

richterstattung wurde die Leitlinie STROSA (STandardisierte BerichtsROutine für Sekundärda-

tenAnalysen) entwickelt. Die Einhaltung dieser Richtlinien ermöglicht es Dritten, Studien fundiert 

zu beurteilen und wirkt einer Verzerrung durch die selektive Veröffentlichung von Ergebnissen 

entgegen [37]. 

Im Gegensatz zu den strengen Auswahlkriterien in klinischen Studien spiegeln Real World Data 

die tatsächliche Praxis und Behandlungsumgebung wider. Bei der Nutzung dieser Daten sind 

methodische Herausforderungen zu bewältigen und die beschriebenen Einschränkungen zu be-

achten [38]. Diese hängen von der Datenquelle ab, z.B. mangelnde Granularität der Daten oder 

Ungenauigkeiten bei der Datenerfassung. Dennoch sind sie ein wertvolles Instrument zur Ver-

besserung des Verständnisses von Gesundheitszuständen und der Patient:innenversorgung in 

der realen Welt [36]. Aus Sekundärdaten können besonders für seltene Erkrankungen beispiels-

weise historische Kontrollgruppen erstellt werden, deren Ergebnisse einen Wirksamkeitsver-

gleich zwischen innovativen Arzneimitteln/Therapien und der aktuellen Standardversorgung dar-

stellen können [39, 40]. 

Um in Deutschland die Nutzbarkeit von Gesundheitsdaten zu erleichtern, wurde das Gesetz zur 

Nutzung von Gesundheitsdaten (GDNG) auf den Weg gebracht. Das im Dezember 2023 vom 

Deutschen Bundestag verabschiedete GDNG zielt darauf ab, unter anderem auch die in der elek-

tronischen Patient:innenakte (Gesetz zur Beschleunigung der Digitalisierung des Gesundheits-

wesens-DigiG) erhobenen Gesundheitsdaten künftig besser für die Forschung nutzen zu können. 

Eine zentrale Datenzugangs- und Koordinierungsstelle soll pseudonymisierte Gesundheitsdaten 

aus verschiedenen Datenquellen miteinander verknüpfen können und bürokratische Barrieren 

abbauen. Sollte dies gelingen, könnten RWD schneller und umfassender analysiert und einige 

der derzeitigen Einschränkungen überwunden werden. Dennoch bleibt das Verständnis der Da-

tenstrukturen und des Kontextes der verschiedenen Quellen unerlässlich für die Generierung und 

Interpretation aussagekräftiger Ergebnisse. 
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2.3 Zielsetzung und Fragestellungen 

Ziel der vorliegenden Dissertation ist es, einen Beitrag zur Evidenzgenerierung für die Beantwor-

tung von versorgungsrelevanten Fragestellungen zu leisten, die als Grundlage für Entscheidun-

gen in der gesundheitlichen Versorgung dienen können. Das Spektrum der Fragestellungen und 

methodischen Ansätze zur Beantwortung versorgungsrelevanter Fragen wird anhand von Bei-

spielen aus der Versorgung von Patient:innen mit hereditären und erworbenen Gerinnungsstö-

rungen illustriert. Dabei sollen folgende versorgungsrelevante Fragestellungen beantwortet wer-

den: 

 

Paper I:  

• Wie lässt sich die Kohorte von Patienten mit dokumentierter ICD-10-GM D.66 (Hereditä-

rer Faktor-VIII-Mangel) in Bezug auf Demographie und Komorbiditäten anhand der Ab-

rechnungsdaten der AOK Bayern beschreiben? 

• Wie oft treten klinische Outcomes, insbesondere Gelenkerkrankungen und kardiovasku-

läre Erkrankungen, in der Hämophilie-Kohorte auf? 

• Wie hoch ist, differenziert nach ambulantem und stationärem Sektor, der Ressourcen-

verbrauch für die Hämophilie A und Ihre Komorbiditäten? 

• Wie hoch sind die Gesamtkosten pro Jahr in Abhängigkeit von Alter und Schweregrad? 

• Wie hoch sind die Kosten der Medikation der Hämophilie A stratifiziert nach Alter und 

Schweregrad? 

• Stellt die Granularität der Informationen in deutschen Krankenkassendaten eine geeig-

nete Datenquelle dar, um Ressourcenverbräuche und Kosten seltener Erkrankungen zu 

analysieren? 

Paper II:  

• Welche Patient:innen (Kohortengröße, Demographie, klinische Charakteristika) erhalten 

wie viele Thrombozytenkonzentrate in der hämato-onkologischen Abteilung eines Uni-

versitätsklinikums in einem Zeitraum von 3 Monaten? 

• Können aus den Transfusionsintervallen Transfusions- bzw. Behandlungsmuster abge-

leitet werden? 

• Werden Thrombozytentransfusionen leitliniengerecht nach Querschnitts-Leitlinien zur 

Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderivaten, Gesamtnovelle 2020 [41] transfun-

diert? 

• Werden alle notwendigen Variablen in der Routineversorgung erfasst, so dass wieder-

kehrende Analysen zur Bedarfs- und Qualitätsmessung genutzt werden können? 
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3. Zusammenfassung 

Zu Behandlungspfaden, Leitlinienadhärenz, Ressourcenverbräuchen und Kosten in der Routine-

versorgung (stationär und ambulant) von Patient:innen mit hämostaseologischen Erkrankungen 

im Versorgungsalltag besteht nur eine begrenzte Transparenz. Als Informationsquelle für die 

Analyse der Routineversorgung werden zunehmend Real World Data diskutiert. In den Veröffent-

lichungen im Rahmen der vorgelegten Dissertation werden verschiedene Real World Data Quel-

len genutzt, um versorgungsrelevante Fragestellungen im Kontext der Versorgung von Patienten 

mit hämostaseologischen Erkrankungen zu beantworten. Das eine Mal anhand einer erblichen, 

seltenen Erkrankung (Hämophilie A) mit kostenintensiver Therapie, das andere Mal anhand einer 

häufigen Erkrankung (Thrombozytopenie) bei hämatologischen malignen Erkrankungen, bei der 

die supportive Therapie (Thrombozytenkonzentrate) eine knappe Ressource darstellt.  

Im ersten Teil der Dissertation wurde untersucht, wie die Analyse von Real World Data aus Kran-

kenkassenabrechnungsdaten in Deutschland zur Generierung von Evidenz in Bezug auf Res-

soucenverbräuche, Kosten und Behandlungsmustern bei seltenen Erkrankungen am Beispiel der 

Hämophilia A beitragen können, da es hierzu erst wenige Informationen gibt. Die Hämophilie A 

ist eine seltene Blutgerinnungsstörung, deren Behandlung mit sehr hohen, lebenslangen Kosten 

verbunden ist. Kostenintensive Therapien sind erst in jüngster Zeit auf den Markt gekommen oder 

stehen kurz vor der Markteinführung, so dass Informationen über Ressorcenverbäuche und Kos-

ten für die Findung neuer Erstattungsmodelle von großer Bedeutung sind. Die retrospektive Ana-

lyse von pseudonymisierten Abrechnungsdaten der „AOK Bayern – Die Gesundheitskasse“ lie-

ferte Informationen zur Bestimmung von Ressourcenverbrauch und Kosten. Patienten mit ICD-

10-GM-Code D66 und HA-Medikation wurden in die deskriptiven Analysen einbezogen. Die 

Schweregrade wurden anhand des dokumentierten HA-Medikationsverbrauchs eingeteilt. Für 

den Zeitraum von 3 Jahren (2017-2019) wurden insgesamt 257 Patienten identifiziert: leichte HA, 

104 Patienten (Durchschnittsalter 40,0 Jahre; SD 22,9); mittelschwere HA, 17 Patienten (51,2 

Jahre; SD 24,5); schwere HA, 128 Patienten (34,2 Jahre; SD 18,5). Es waren 8 Patienten in der 

Kategorie mit Inhibitoren (37,8 Jahre; SD 29,6). Eine Psychotherapie wurde bei 28,8% (leicht) bis 

32,8% (schwer) der Patienten kodiert. Eine Gelenkerkrankung wurde bei 46,2% (leicht) bis 61,7% 

(schwer) der Patienten dokumentiert. Die durchschnittlichen direkten Kosten/Patient/Jahr lagen 

bei Patienten mit leichter Hämophilie A bei dem 1,34-fachen, bei Patienten mit mittelschwerer 

Hämophilie A bei dem 11-fachen, bei Patienten mit schwerer Hämophilie A bei dem 81-fachen 

und bei Patienten mit Hemmkörperhämophilie bei dem 223-fachen der durchschnittlichen Jah-

resausgaben pro Versicherten der „AOK Bayern – Die Gesundheitskasse“ (2019). Die durch-

schnittlichen jährlichen stationären Kosten pro Patient für Patienten mit leichter HA betrugen 

4.715 € (SD 8.939), für Patienten mit mittelschwerer HA 4.292 € (SD 3.970), bei Patienten mit 

schwerer HA lagen die mittleren jährlichen stationären Kosten pro Patient bei 2.317 € (SD 2.521) 

und für Patienten mit Hemmkörpern bei 3.642 € (SD 3.600). Es ist zu beachten, dass diese sta-

tionären Kosten keine Zusatzentgelte für HA-Medikamente enthalten, da sie nicht im Datensatz 

enthalten waren. Die Kosten für HA-Medikamente machten bei Patienten (Inhibitor-Mittelschwer) 

über 90% und bei Patienten mit leichter HA 46,1% der durchschnittlichen jährlichen direkten Kos-
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ten aus. Die Notwendigkeit einer individualisierten Behandlung wird durch die große Kosten-

spanne deutlich. Die Analyse zeigt auch, dass die Krankheitslast der Patienten (dokumentierte 

Depressionen, Psychotherapie, Behandlungen) in allen Schweregradgruppen möglicherweise 

unterschätzt wird. Leichte und mittelschwere HA-Patienten verbrauchen Ressourcen wie Psycho-

therapie, Antidepressiva, Schmerztherapie vergleichbar mit schweren HA Patienten. Ebenfalls 

werden Gelenkerkrankungen bei Patienten mit leichter Hämophilie A unterschätzt. Die Analyse 

von deutschen Krankenkassendaten liefert Informationen über Ressourcenverbrauch und Kos-

ten, die als Basisinformationen eine wichtige Quelle für die Verbesserung der Evidenz als Grund-

lage für nachfolgende Wertermittlungen für neue Therapien im Vergleich zur Standardtherapie 

sein können. Die Limitationen der Datenanalyse waren der Mangel an differenzierten ICD-Codes 

für die Schweregradklassifikation der Hämophilie A sowie fehlende Informationen zu Zusatzent-

gelten der stationären Kosten. 

Im zweiten Teil der Dissertation wurden die Thrombozytenkonzentrattransfusionen bei hämato-

onkologischen Patient:innen in der klinischen Routineversorgung anhand von Primärdaten ana-

lysiert. Transfusionen von Thrombozytenkonzentraten sind eine wichtige supportive Therapie, 

insbesondere bei Krebspatient:innenen, die nach einer zytotoxischen Chemotherapie eine 

Thrombozytopenie entwickeln. In Deutschland ist wenig über die Transfusionspraxis und die Out-

comes von Thrombozytentransfusionen in der klinischen Routineversorgung von Patient:innen 

mit einer malignen Erkrankung bekannt. Durch eine prospektive monozentrische Beobachtungs-

studie in der Abteilung Hämatologie/Onkologie des Ludwig-Maximilians-Universität Klinikums 

Großhadern wurde untersucht, ob Daten, die in der stationären Routineversorgung von Krebspa-

tient:innen erhoben werden, die Informationen zur Anzahl der Transfusionen pro Patient:in, wel-

che Patient:innen die meisten Thrombozytenkonzentrate erhalten, Transfusionsintervalle und 

Leidlinienadhärenz, enthalten. Anschließend wurde aus der Literatur und den für diese Studie 

gesammelten Daten ein Blue Print mit allen Datenpunkten erstellt, die für die Messung der Qua-

lität, die Effizienz und das Management von Thrombozytenkonzentrattransfusionen wesentlich 

sind. Dieser Blue Print kann als Grundlage für digitale Datenerfassungssysteme dienen, die in 

Zukunft umfassende Analysen ermöglichen und wiederkehrende Aufgaben und Analysen dras-

tisch vereinfachen sollen. Im Beobachtungszeitraum von 3 Monaten (März-Mai 2015) erhielten 

94 Patient:innen insgesamt 942 Thrombozytenkonzentrate. Das Durchschnittsalter (±SD) betrug 

54,6 Jahre (±13,9), 68% der Patient:innen waren männlich. Die Ergebnisse zeigen, dass die An-

zahl und Intervalle der Transfusionen der Thrombozytenkonzentrate heterogen war. Eine kleine 

Gruppe von Patient:innen (n=12) erhielt 41,6% aller Thrombozytentransfusion. Die häufigste 

Grunderkrankung (n=82; 87,2%) von Patient:innen, die Thrombozytenkonzentrate erhielten, wa-

ren an bösartigen Neubildungen des lymphatischen und hämatopoetischen Gewebes erkrankt. 

Über 80% der Thrombozytentransfusionen wurden leitliniengerecht transfundiert, 174 (18.47%) 

Thrombozytenkonzentrate wurden bei einem Thrombozytenwert über dem Schwellenwert von 10 

G/L transfundiert, ohne dokumentierten Risikofaktor [41]. Da nicht alle relevanten Daten routine-

mäßig erhoben werden, um z.B.: Outcomes wie Blutungen oder Krankheitsstadien wie Refraktä-

rität zu bestimmten, könnte das in dieser Studie erarbeitete Modell einer Datenliste, die alle für 
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wissenschaftliche Analysen notwendigen Variablen beinhaltet, als Blue Print für zukünftige soft-

waregestützte Datenerhebungssysteme dienen. Die Digitalisierung des Gesundheitswesens, wie 

die Einführung der elektronischen Patient:innenakte oder klinische Dokumentationssoftware, 

könnte zukünftig zu einer strukturierteren Datenerfassung führen und die Möglichkeit schaffen, 

verschiedene Datenquellen miteinander zu verknüpfen, um eine optimale Nutzung der Throm-

bozytenkonzentrate und ein optimales Transfusionsmanagement zu gewährleisten. 

Die hier durchgeführten Analysen demonstrieren die bestehenden Möglichkeiten von Primär- und 

Sekundärdatenanalysen zur Beantwortung von versorgungsrelevanten Fragestellungen zur Op-

timierung der Versorgung von Patienten mit Gerinnungsstörungen. Die Analyse von Sekundär-

daten kann insbesondere bei seltenen Erkrankungen, wie z. B. der Hämophilie A, wichtige Infor-

mationen liefern. Dazu gehören Ressourcenverbrauch, Kosten und klinische Outcomes, wie das 

Auftreten von Komorbiditäten oder die Anzahl stationärer Aufenthalte, die für die Bewertung in-

novativer Therapien wichtig sind. Die Analyse von Primärdaten aus der hämato-onkologischen 

Abteilung eines Universitätsklinikums schafft Transparenz hinsichtlich des Einsatzes von Throm-

bozytenkonzentraten. Regelmäßig durchgeführte Analysen zur Bedarfs- und Qualitätsmessun-

gen generieren fortlaufend wichtige Informationen für die Diskussion über den optimalen Einsatz 

von Thrombozytenkonzentraten. 

Bei der Interpretation der Daten ist es jedoch wichtig, die Limitationen der jeweiligen Datenquelle, 

wie beispielsweise Datenqualität (z.B.: Vollständigkeit, Vollzähligkeit, hinreichende ICD-Codie-

rung) und Granularität, zu berücksichtigen. Aufgrund bestehender Limitationen ist es wichtig, 

Möglichkeiten des Datenlinkage verschiedener Datenquellen aus dem Versorgungsalltag zu er-

prrioben, um versorgungsrelevante Fragestellungen bestmöglich beantworten zu können. 
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4. Abstract (English): 

In routine care (inpatient and outpatient) of patients with hemostaseological disorders, there is 

often limited transparency about treatment patterns, guideline adherence, resource use, and 

costs. Real World Data are increasingly being discussed as a source of information for the anal-

ysis of routine medical care. The range of applications of Real World Data as shown in this dis-

sertation by the example of coagulation disorders. One the one hand, a hereditary, rare disease 

(hemophilia A) with cost-intensive therapy, on the other hand using a common disease (thrombo-

cytopenia) in hematological malignancies where supportive therapy (platelet concentrates) is 

however a scarce resource.  

The first part of the dissertation examined how the analysis of real-world data from health insur-

ance billing data in Germany can contribute to the generation of evidence regarding resource 

consumption, costs and treatment patterns for rare diseases using the example of haemophilia 

A, as there is little information available. Haemophilia A is a rare blood clotting disorder whose 

treatment is associated with very high, lifelong costs. Cost-intensive therapies have only recently 

come onto the market or are about to be launched, so that information on resource consumption 

and costs is of great importance for finding new reimbursement models. Retrospective analysis 

of anonymized claims data from "AOK Bayern - Die Gesundheitskasse" provided information to 

determine resource use and costs. Patients with ICD-10-GM-Code D66 and HA medication were 

included in the descriptive analyses. Severity levels were categorised based on HA medication 

consumption. For the 3-year period (2017-2019), a total of 257 patients were identified: mild HA, 

104 patients (mean age 40.0 years; SD 22.9); moderate HA, 17 patients (51.2 years; SD 24.5); 

severe HA, 128 patients (34.2 years; SD 18.5). There were 8 patients in the category with inhibi-

tors (37.8 years; SD 29.6). Psychotherapy was coded in 28.8% (mild) to 32.8% (severe) of pa-

tients. Joint disease was documented in 46.2% (mild) to 61.7% (severe) of patients. The average 

direct costs/patient/year were 1.34-fold for patients with mild hemophilia A, 11-fold for patients 

with moderate HA, 81-fold for patients with severe hemophilia A, and 223-fold for patients with 

inhibitory hemophilia of the average annual expenditure per insured person of “AOK Bayern – Die 

Gesundheitskasse” (2019). The mean annual inpatient cost per patient was €4,715 (SD 8,939) 

for patients with mild HA, €4,292 (SD 3,970) for patients with moderate HA, €2,317 (SD 2,521) 

for patients with severe HA, and €3,642 (SD 3,600) for patients with inhibitors. It should be noted 

that these inpatient costs do not include additional fees ('Zusatzentgelte') for HA medication, as 

they were not included in the dataset. The cost of HA medication for over 90% of the average 

annual direct costs for patients (inhibitor-moderate) and 46.1% for patients with mild HA. The wide 

range of costs highlights the need for individualised treatment. The analysis also shows that pa-

tient burden (documented depression, psychotherapy, and treatments) is underestimated in all 

severity groups. Mild and moderate HA patients consume resources such as psychotherapy, an-

tidepressants, and pain therapy comparable to severe HA patients. Documented joint disease is 

also underestimated in patients with mild haemophilia A. The analysis of German health insur-

ance data provides information on resource consumption and costs, which can be an important 

source for improving evidence as a basis for subsequent value judgements for new therapies 

compared to standard therapy. The limitations of the data analysis were the lack of differentiated 

ICD codes for the severity classification of haemophilia A and the lack of information on additional 

charges for inpatient costs. 

In the second part of the dissertation, platelet transfusions in haemato-oncological patients in 

routine clinical care were analyzed using primary data. Transfusions of platelet concentrates (PC) 

are an important supportive therapy, especially in cancer patients who develop thrombocytopenia 
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after cytotoxic chemotherapy. In Germany, little is known about current transfusion practice and 

outcomes of platelet transfusions in routine clinical care of patients. A prospective monocentric 

observational study in the Department of Haematology/Oncology at the Ludwig-Maximilians-Uni-

versität Klinikum Großhadern investigated whether data collected in the routine inpatient care of 

cancer patients contain information on the number of transfusions per patient, which patients 

receive the most PCs, transfusion intervals and bleeding line adherence. A blue print was then 

created from the literature and the data collected for this study with all the data points that are 

essential for measuring the quality, efficiency and management of platelet transfusions. This blue 

print can serve as the basis for digital data collection systems that will enable comprehensive 

analyses in the future and drastically simplify recurring tasks and analyses. The results show that 

the distribution of platelet concentrate was not uniform among patients. During the observation 

period of 3 months (March-May 2015), 94 patients received a total of 942 platelet concentrates. 

The average age (±SD) was 54.6 years (±13.9), 68% of the patients were male. The results show 

that the number and intervals of platelet transfusions were heterogeneous. A small subgroup of 

patients (n=12) received 41.6% of all platelet transfusions. The most common underlying disease 

(n=82; 87.2%) was malignant neoplasm of lymphoid and hematopoietic tissue. Over 80% of plate-

let transfusions were transfused according to guidelines, 174 (18.47%) platelet transfusions were 

transfused with a platelet count above the threshold of 10 G/L, without a documented risk factor 

[41]. Since not all relevant data is routinely collected, e.g. to determine outcomes such as bleeding 

or disease stages such as refractoriness, the model of a data list developed in this study, which 

includes all variables necessary for scientific analyses, could serve as a blue print for future soft-

ware-supported data collection systems. The digitalisation of the healthcare system, such as the 

introduction of electronic patient records or clinical documentation software, could lead to more 

structured data collection in the future and create the possibility of linking different data sources 

to ensure optimal use of platelet concentrates and transfusion management. 

The analyses carried out here demonstrate the existing possibilities of primary and secondary 

data analyses for answering care-relevant questions to optimize the care of patients with coagu-

lation disorders. The analysis of data from routine care can also provide fundamental information 

for rare diseases, such as haemophilia A. This includes resource consumption, costs and clinical 

outcomes such as the occurrence of comorbidities or the number of inpatient stays, which are 

important for the evaluation of innovative therapies. The analysis of primary data from the 

haemato-oncology department of a university hospital can increase the transparency of routine 

transfusion patterns and contribute to the optimal use of scarce resources such as platelet con-

centrates. Regular analyses of demand and quality measurements continuously generate im-

portant information for the discussion on the optimal use of platelet concentrates.  

When interpreting the data, however, it is important to consider the limitations of the respective 

data source, such as data quality (e.g: comprehensiveness, completeness, sufficient ICD coding) 

and granularity. Due to existing limitations, it is important to explore the possibilities of data linkage 

of different data sources from routine care in order to best answer care-related questions. 
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