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Zusammenfassung

Das Ziel dieses Vorhabens war, die medizinische Strahlenexposition in der NAKO
Gesundheitsstudie retrospektiv und prospektiv zu erfassen sowie die jeweiligen Indikationen
zu ermitteln. Hierzu wurde eine sogenannte Level-3-Studie aufgesetzt, die als zusatzliches
Modul zur NAKO-Basiserhebung (Level-1 bzw. Level-2) an vier der insgesamt 18
Studienzentren der NAKO Gesundheitsstudie durchgefiihrt wurde. Neben der retrospektiven
(lebenszeitlichen) Befragung der NAKO-Studienteilnehmenden mit Hilfe eines Fragebogens
als integrales Touchscreen-Modul der Routinen der NAKO Basiserhebung, sollte im Rahmen
eines Follow-up prospektiv radiologische Untersuchungen, die seit Besuch des

Studienzentrums durchgefihrt wurden, erfasst werden.



Das Leibniz-Institut fir Praventionsforschung und Epidemiologie - BIPS in Bremen
koordinierte diese multizentrische Level-3-Studie und agierte zudem als Studienzentrum.
Weitere beteiligte Einrichtungen waren die Universitdtsmedizin Greifswald (Studienzentrum
Neubrandenburg), das Universitatsklinikum Essen (Studienzentrum Essen) und das

Helmholtz Zentrum fiir Umwelt und Gesundheit (Studienzentrum Augsburg).

Die Vorbereitungsarbeiten umfassten die formale Beantragung zur Durchfilhrung eines der
ersten Level-3-Studienvorhabens bei der NAKO Geschéftsstelle, die Erstellung und Prifung
der bereits in der vorherigen Machbarkeitsstudie (Kennzeichen 36 10 S40001) etablierten
Instrumente  (Fragebogen, Roéntgenpass). Die  Erhebung der  medizinischen
Strahlenexposition wurde als zusatzliches Modul in die Routinen der NAKO-Basiserhebung
eingebunden. Dies erfolgte in enger Zusammenarbeit mit dem Zentralen Datenmanagement
und der Treuhandstelle der NAKO Gesundheitsstudie.

Insgesamt konnten an den vier Studienzentren 3.923 Studienteilnehmende (Level-3-
Teilnahmerate: 79%) rekrutiert und Angaben zur medizinischen Strahlenexposition erfasst
werden. Die Altersspanne der Studienteilnehmenden lag zwischen 20 und 73 Jahren. Das
mittlere Alter lag bei 48,9 Jahre. Etwa zwei Drittel der Studienteilnehmenden (n=2.717)
berichtete mindestens eine der im Fragebogen abgefragten radiologischen Untersuchungen
in der Vergangenheit erhalten zu haben. Computertomographien (n=4.193; 41%), allgemeine
Roéntgenuntersuchungen (n=2.573,; 25%) und nuklearmedizinische
Untersuchungen/Diagnostik (n=1.490; 14%) stellen insgesamt 80% aller berichteten
Untersuchungen dar. Es gab nur marginale geschlechtsspezifische Unterschiede.
Erwartungsgemafl  waren  alterstypische  Verlaufe  mit  steigenden  mittleren
Untersuchungshaufigkeiten und steigender Altersgruppe zu beobachten. Bei der niedrigsten
Altersgruppe (< 40 Jahre) wurden vor allem (Erkrankungs-) unspezifische Indikationen
berichtet (Sturze/Unfalle, Wirbelsaulenschmerzen). Daneben waren
Schilddrisenszintigraphien relativ h&ufig. In der mittleren Altersgruppe (40-50 Jahre) waren
Schilddrisenszintigraphien auffallig haufiger, ebenso wurden vermehrt Durchleuchtungen
berichtet (Indikation: unspezifisch, Darstellung des Magen-Darm Trakts). Untersuchungen
aufgrund von Bandscheibenvorféllen und Wirbelsaulenschmerzen wurden bedeutender. In
der Altersgruppe >50 Jahre haben altersbedingte Indikationen, wie Wirbelsaulenschmerzen,
Bandscheibenvorfélle weiter an Bedeutung gewonnen. Zudem wurden hé&ufiger
interventionelle Rdntgenuntersuchungen und Durchleuchtungen berichtet (Indikation:

Herzkatheter, Skelett/Knochen, Lunge/Herz/Niere; Darstellung des Magen-Darm Traktes).

Fir den Follow-up Zeitraum liegen insgesamt 2.964 Follow-up Fragebdgen von 2.208
Studienteilnehmenden vor (Follow-up Teilnahmerate: 56%). 28% (n=626) der

Studienteilnehmenden berichtete von weiteren in der Zwischenzeit erhaltenen radiologischen
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Untersuchungen (n=1.245). Allgemeine  Roéntgenuntersuchungen (n=757, 61%),
Computertomographien (n=292, 23%) und nuklearmedizinische Untersuchungen/Diagnostik
(n=90, 7%) stellten Uber 90% aller berichteten Untersuchungen seit Besuch des
Studienzentrums dar. Zudem lagen 2.375 NAKO-RoOntgenpdsse von 1.707
Studienteilnehmenden vor. Davon enthielten 299 (12,6%) Rontgenpasse 480 Angaben zu
relevanten Untersuchungen. Die Verfiugbarkeit von angegeben Dosisparametern war auf3ert
gering. Der Anteil an eingetragenen Dosisparametern an allen relevanten Untersuchungen
lag bei lediglich 40% (190 von 480 relevanten Untersuchungen). Zudem war die Qualitat der

Angaben ungeniigend.

Eine Bewertung der Qualitdt der Erhebung der medizinischen Strahlenexposition sowie die
Durchfiihrung einer Fehlerabschatzung wurden durchgefiihrt. Ebenso wurden abschliel3end
potentielle Themenschwerpunkte und — Inhalte im Rahmen einer moglichen Weiterfiihrung

der Kohorte erarbeitet.



Abstract

The aim of this project was to assess the medical radiation exposure among participants in
the German National Cohort (NAKO Health Study) prospectively as well as retrospectively
including the respective indications. To this end, we performed a so-called level-3-study in
four of the 18 NAKO study centers. We assessed self-reported life-time exposure to major
diagnostic (or therapeutic) radiological procedures as integrated touchscreen-module in the
NAKO baseline examination. Prospectively, participants were then requested to record

radiological investigations obtained since their visit in the NAKO study centers.

The study was coordinated by the Leibniz Institute BIPS which also contributed data from its
study center. Further partners were the University Medicine Greifswald (Study center
Neubrandenburg), University Medical Center Essen (Study center Essen) and the Helmholtz

Center Munich (Study center Augsburg).

In preparation for the study, a formal application to the NAKO study central management was
prepared, along with development and adaptation of instruments that we used in the earlier
feasibility study (Nr. 36 10 S40001) such as the questionnaire and X-ray pass. The actual
data collection was integrated into the NAKO baseline survey as additional module. This was
achieved in close cooperation with the relevant bodies of the NAKO.

Overall, there were 3,923 study participants in the four study centers (79% module-specific
response). The age range was 20-73 years; the mean age was calculated as 48.9 years.
About 2/3 of all participants reported at least one of the X-ray examination mentioned in the
guestionnaire in the past. CT examinations (n=4,193; 41%), non-specified conventional
examinations (n=2,573; 25%) and nuclear medicine diagnostics (n=1,490; 14%) made up
about 80% of all reported investigations. There were only marginal differences by sex, and
the expected age-associated increase in examination frequency was confirmed. In the lowest
age group (<40 years) respondents predominantly reported indications such as back pain
and accidents, while thyroid scintigraphy were also mentioned frequently. This was even
more so in the age group 40-50 years, apart from thyroid scintigraphy this group also
reported fluoroscopies rather frequently (indications: non-specific, gastrointestinal tract
visualization). In the subsequent age group (50-60 years) higher numbers of spine X-rays or
CTs were reported, along with more interventional investigations like those of the cardiac

vessels or other organ systems with indications related to clinical symptoms in these organs.

During follow-up a total of 2.964 questionnaires filled by 2.208 participants were collected
(response 56%). 28% of these participants (n=626) reported incident radiological

investigations (sum=1243 investigations). General investigations (n=757, 61%), CT (n=292,



23%) and nuclear medicine investigations (n=90, 7%) made up some 90% of all reported

examinations.

In addition, we collected 2,375 NAKO-X-ray passports from 1,707 participants. 299 (12.6%)
passports contained information on relevant radiological examinations. There was very
limited data on dose parameters, provided in only 40% of cases (190 of 480 relevant

examinations). The data quality was deemed largely insufficient.

We performed a non-quantitative evaluation of the quality of data collection and a summary
evaluation of potential errors and biases. Issues relevant for a potential continuation of the
study were discussed, including the option to increase the number of study participants to
10,000 NAKO participants.



1 Hintergrund und Auftrag

Die Strahlenexposition der Allgemeinbevilkerung wird wesentlich durch zwei Quellen
bestimmt: die medizinische Exposition und die Exposition aus naturlichen Quellen. Das
genaue Ausmald der Exposition und der damit verbundenen Dosen ist jedoch aufgrund eines
Mangels an bevdlkerungsbezogenen Daten insbesondere bei der medizinischen Exposition
nicht bekannt, es liegen nur Abschatzungen vor. lonisierende Strahlung (IR) ist ein
anerkanntes Humankarzinogen, zudem erhdht IR auch das Risiko fur eine Reihe von
Nichtkrebs-Erkrankungen. Eine Ermittlung der Strahlenexposition bei Studienteilnehmenden
in Langzeitstudien zu chronischen Erkrankungen ist daher einerseits zur Quantifizierung von
IR-assoziierten Risiken insbesondere beziiglich der medizinisch-diagnostischen
Expositionen, andererseits als Confounder flir andere zu untersuchende Risikobeziehungen
relevant. Zudem ist nach Wissen der Auftragnehmer bisher in keiner der weltweit laufenden
grol3en bevolkerungsbezogenen Kohorten (u.a. UK Biobank, Kohortenstudien in China,
Japan) die Strahlenexposition der Teilnehmenden erfasst worden. Seitens der
Strahlenschutzkommission des Bundes (SSK) wurde eine Einbeziehung der
Strahlenexposition in die in Deutschland durchgeflinrte NAKO Gesundheitsstudie, eine
prospektive bundesweite Kohorte mit insgesamt (ber 200.000 Studienteilnehmenden,
ausdricklich unterstiitzt. Der weitere Forschungsbedarf wurde insbesondere bei der
Erfassung der medizinischen Strahlenexposition durch Computertomographien (CT) und
andere mit vergleichsweise hoheren Dosen einhergehende Untersuchungen gesehen. Die
bundesweite  NAKO Gesundheitsstudie bietet die Mdoglichkeit, individuelle Daten zur
Strahlenexposition zu erfassen, um einerseits eine bessere und breit angelegte
Datengrundlage fir die Bewertung der Bedeutung der ionisierenden Strahlenexposition zu
erhalten. Unter gunstigen Umstanden soll eine Erhebung der medizinischen
Strahlenexposition in der Kohorte auch erlauben, Interaktionen zwischen ionisierender
Strahlung und beispielsweise anderen Umwelteinflissen, etwa aus dem beruflichen Bereich
zu untersuchen, auf3erdem ergeben sich moglichweise auch neue Forschungsmoglichkeiten

aufgrund der umfassenden biologisch-genetischen Charakterisierung der Probanden.

In einer vom Bundesamt fir Strahlenschutz geférderten Machbarkeitsstudie der NAKO
wurde bei 200 Teilnehmenden untersucht, ob die Erhebung der medizinischen
Strahlenexposition erfolgversprechend ist (Dreger et al. 2015). Dabei zeigt sich, dass eine
retrospektive  Erfassung von diagnostisch-medizinischen Expositionen uber einen
zurlckliegenden Zeitraum von wenigen Jahren — insbesondere mit Fokus auf CT-
Untersuchungen — per Fragebogen grundsatzlich mdoglich ist. Ein Abgleich mit
Sekundardaten von Krankenkassen wurde gepruft und koénnte insbesondere fur die

prospektive Erhebung der diagnostischen Expositionen von Vorteil sein. Auffallig war, dass



in der Machbarkeitsstudie fast jede zweite Person angab, schon einmal eine CT-

Untersuchung erhalten zu haben.

Fur die hier beschriebene Studie bestanden die wesentlichen Aufgaben in der retrospektiven
sowie prospektiven Erhebung von medizinischen Strahlenexpositionen durch CT oder
andere Verfahren mit hoheren Dosen bei Studienteiinehmenden der NAKO
Gesundheitsstudie einschlief3lich der Ermittlung der jeweiligen Indikationen. Die bundesweite
NAKO Gesundheitsstudie rekrutiert insgesamt 200.000 Studienteilnehmende in 18
Studienzentren in Deutschland. Alle Studienteilnehmende durchlaufen ein Basisprogramm
(Level-1), das neben anthropometrischen Messungen unter anderem auch Befragungen zur
Lebensweise, zu Vorerkrankungen und sonstigen gesundheitlichen Faktoren sowie zur
Medikamenteneinnahme umfasst. Ein erweitertes Basisprogram (Level-2) erhalten circa 20
Prozent der Studienteilinehmenden zuséatzlich, bei dem vertiefte medizinische
Untersuchungen durchgeftihrt werden. Ferner besteht die Mdglichkeit sogenannte Level-3-
Studien durchzufiihren, die Themen jenseits des L1/L2 Fokus untersuchen (Wichmann et al.
2012).

Fur dieses Studienvorhaben wurde die Erhebung der medizinischen Strahlenexposition als
eine Level-3-Studie konzipiert und in vier der 18 Studienzentren der NAKO

Gesundheitsstudie durchgefiihrt.

1.1 Planung und Ablauf des Vorhabens

Gemal Leistungsbeschreibung und Projektplanung wurde das Vorhaben in drei Arbeits-
paketen (AP) durchgefiihrt:

Das AP 1 (Vorbereitung) umfasste die Einreichung eines entsprechenden Level 3 Antrags
bei der NAKO Geschéftsstelle, die Erstellung und Prifung der anzuwendenden
Fragebogeninstrumente samt des NAKO-Rdntgenpasses, die Prifung eines Dosimetrie-
Konzeptes, die Etablierung der Kooperation mit dem Kompetenzzentrum Sekundardaten der
NAKO zur spateren Einbeziehung von Krankenkassendaten, die Erstellung des
Studienprotokolls sowie die praktische Einbindung der Erhebung in die Routinen der NAKO-

Basiserhebung.

Das AP2 (Start Rekrutierung und erster Teil Erhebung) umfasste die Initierung der
Datenerhebung in den vier Studienzentren und die Etablierung der notwendigen Ablaufe vor
Ort, einschlieBlich der Organisation der Versendung und Riicksendung von Fragebdgen und
NAKO-RoOntgenpassen im Rahmen der prospektiven Erhebung. Zudem wurde eine

Datenbank fiir die prospektiv erfassten Daten erstellt.
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Das AP3 (Fortsetzung der Erhebung, Auswertung) hatte zum Ziel, die Basisrekrutierung bzw.
die Follow-up Erhebungen bei den anvisierten 3000 Studienteilnehmenden durchzufiihren
(endguiltig wurden knapp 4.000 Personen eingeschlossen). In enger Kooperation mit dem
Datenintegrationszentrum an der Universitdtsmedizin Greifswald sowie den beteiligten
Studienzentren wurde dann der Ergebnisbericht erstellt. Die Follow-up Erhebung wurde an
einzelnen Studienzentren bis in den August 2019 fortgefuhrt, die Auswertung erfolgte

anschlieRend.

Es wurde an den in der Vorstudie erarbeiteten wissenschaftlichen Stand sowie an
vergleichbare nationale und internationale Projekte angeknulpft, alle Instrumente und

Vorgehensweisen wurden jedoch speziell fiir das Projekt erstellt und umgesetzt.

2 Ergebnisse der Arbeitspakete

Die Ergebnisse der Arbeitspakete (AP) 1 und 2 beschreiben die Vorarbeiten zur
Durchfihrung der Erhebung der medizinischen Strahlenexposition in der NAKO
Gesundheitsstudie und stellen dartber hinaus die numerischen Ergebnisse der Rekrutierung
vor. Die Ergebnisse der retrospektiven und prospektiven Erfassung der medizinischen

Strahlenexposition werden in AP 3 dargestellt.

2.1 Arbeitspaket 1

Die zentrale Aufgabe fur AP 1 war die Integration der als zusatzliche sogenannte Level-3-
Studie  konzipierten Erhebung der medizinischen Strahlenexposition in das
Untersuchungsprogramm der NAKO Gesundheitsstudie. Hierbei waren umfangreiche

administrative und technische Rahmenbedingungen zu beachten.

Im Zeitraum 24.05.2017 bis 31.08.2017 wurden Vorbereitungsarbeiten im engen Austausch
mit allen beteiligten Kooperationspartnern durchgefiihrt. Das konstituierende Kick-Off
Meeting des Projektes fand am 3. Juli 2017 mit allen beteiligten Kooperationspartnern aus
Greifswald, Essen sowie Minchen und Augsburg beim Hauptauftragnehmer am BIPS in
Bremen statt. Dieses Treffen wurde genutzt, um einerseits die Formalien (z.B. Unterauftrage)
fur die gemeinsame Kooperation detailliert abzustimmen, andererseits wurde auf inhaltlicher
Ebene die bereits im Vorfeld im elektronischen Austausch gemeinsam abgestimmten und
erarbeiteten Dokumente diskutiert und weiter bearbeitet. Im Einzelnen wurden folgende

Ergebnisse erreicht:

2.1.1 Level-3-Vertragsabschluss
Der Antrag auf Durchfiihrung des vorliegenden Level-3-Projektes wurde im Rahmen der

Arbeiten des AP 1 gestellt, vom Use & Access Committee der NAKO begutachtet und durch
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den Vorstand der NAKO am 28.07.2017 genehmigt. In der Folge konnte der sogenannte
Level-3-Vertrag zwischen dem NAKO e.V. und der Leibniz-Institut fir Praventionsforschung
und Epidemiologie - BIPS GmbH am 21.08.2017 geschlossen werden (L3-2017-1-067-
SZBREM).

2.1.2 Vorbereitung fiir die Erhebung der medizinischen Strahlenexposition

Uberarbeitung der Erhebungsinstrumente

Retrospektiv: Der in der Machbarkeitsstudie getestete Fragebogen wurde Uberarbeitet und
auf wenige Untersuchungsmodalitaten begrenzt: konventionelle Roéntgenuntersuchungen
(Brust/Lunge, Bauch, Becken, Wirbelsdule) sowie insbesondere auf die Bereiche CT und
andere Untersuchungen mit relativ hohen Strahlendosen (interventionelle R&Ontgen-
Anwendungen, Durchleuchtung, nuklearmedizinische Untersuchungen (Diagnostik)). Nach
intensivem Austausch mit den Medizinphysik-Experten (MPE) des Augsburger
Kooperationspartners  wurden Fragen zu nuklearmedizinischen Therapien und
Strahlentherapie-Anwendungen ausfuhrlicher in die Erhebung eingebunden als zunachst
geplant, da diese Anwendungen aus Sicht der Dosimetrie-Experten zuséatzlich zu den
diagnostischen Untersuchungen einen erheblichen Dosisbeitrag beisteuern und relativ haufig
in der Bevolkerung durchgeftihrt werden. Die retrospektive Erfassung von konventionellen
Roéntgenuntersuchungen konzentrierte sich nun auf die zurtickliegenden 5 Jahre, wahrend
fur (diagnostische) Hochdosis-Anwendungen inklusive Therapien der Erfassungshorizont die
gesamte Lebenszeit betrug. Insgesamt wurde die geschétzte mittlere Befragungszeit pro
Studieneilnehmer bzw. Studienteilnehmerin im Vergleich zur Machbarkeitsstudie erheblich
reduziert (~10min).

Zudem konnten jetzt die relevanten Indikationen fir die jeweiligen radiologischen
Untersuchungen mit in den Fragebogen eingebunden werden. Hierzu wurde die
»Orientierungshilfe fir bildgebende Untersuchungen” der Strahlenschutzkommission genutzt
(SSK 2010).

Prospektiv: Der Rontgenpass als Instrument zur Erfassung der Dosisparameter wurde
Uberarbeitet. Dieser hat ein neues, ansprechenderes NAKO-Design erhalten und wurde
dariber hinaus verschlankt. Dies soll eine praxisnahere Struktur und einfacheres Ausflllen
ermdglichen, bei gleichbleibender Anzahl an Feldern fur die Dosisparameter. Im weiteren
Verlauf wurde eine web-basierte Erfassung der Dosisparameter nicht in Erwdgung gezogen,
da der Datenschutz und die Einbindung in die NAKO-Ablaufe nicht sichergestellt werden

konnten.

Fur die weitere prospektive Erhebung wurde parallel ein zuséatzlicher Kurzfragebogen
konzipiert, der in kondensierter Form die erhaltenen Untersuchungen sowie vor allem
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Informationen zu den dahinterliegenden Indikationen abfragte. Dieser Follow-up
Kurzfragebogen wurde zu zwei Zeitpunkten im Rahmen des prospektiven
Erfassungszeitraums an die Studienteilnehmenden geschickt, um so Uber die Zeit
sukzessive Informationen lber die Exposition zu erhalten und diese vor Riicksendung der

Roéntgenpéasse vorliegen zu haben.

2.1.3 Einbindung in die Ablaufe der NAKO Erhebung

Um die Akzeptanz und Teilnahmebereitschaft der Studienteilnehmenden zu erhéhen sowie
die Kosten fur die Erhebung zu minimieren wurde im Austausch mit den beteiligten
Studienzentren sowie in enger Abstimmung mit dem Zentralen Datenmanagement der
NAKO der retrospektive Fragebogen als Touchscreen-Anwendung in die Basiserhebung der
NAKO eingebunden. Zusatzlich wurde ein Take-Home Fragebogen angeboten, der eine
Papierversion des Touchscreen Fragebogens darstellte. Falls es Studienteilnehmenden, u.a.
aufgrund von Zeitmangel, vorzogen, den Fragebogen zu Hause auszufiillen, erhielten diese
einen Take-Home Fragebogen vom  Studienpersonal. Fir die Ricksendung wurden
adressierte und frankierte (bzw. Geblihr bezahlt Empfanger) Ricksendeumschlage
mitgegeben, um einen unkomplizierten und hohen Ricklauf zu gewahren. Nach Rucklauf
wurden die Daten des Take-Home Fragebogens via webbasierter Dateneingabemaske im
Studienzentrum eingegeben und konnten so nahtlos in den NAKO-Datenbestand

eingebunden werden.

Fur die prospektive Erfassung wurden Vorbereitungsarbeiten initiiert, um die Informationen
aus dem Rontgenpass (erhaltene Untersuchungen sowie eingetragene
Expositionsparameter) ebenfalls via webbasierter Dateneingabemaske in den NAKO-

Datenbestand zu integrieren.

Weitere Dokumente

Zusatzlich wurde gemeinsam mit dem Zentralen Datenmanagement der NAKO eine Level-3-
Einwilligungserklarung sowie eine Studienteilnehmenden-Information erarbeitet. Diese wurde
den Studienteilnehmenden vor Beginn des gesamten Erhebungsdurchlaufs (Basiserhebung
(+ eventuell erweitertes Basisprogramm, Level-2) + Level-3) im Studienzentrum vorgelegt
und musste in der Folge unterschrieben werden, um eine Teilnahme am Level-3-Projekt zu
ermoglichen. Die Einwilligungserklarung wurde ebenfalls als Touchscreen-Anwendung
implementiert, um eine nahtlose Anbindung an die Basiserhebungsablaufe zu gewahrleisten.

Ethikvotum

Ein kurzes Ethik-Amendment zum bestehenden (Haupt-) Ethikantrag der NAKO wurde im
August 2017 zunachst am Standort Bremen stellvertretend fur alle beteiligten Studienzentren

13



bei der zustandigen Arztekammer des Landes Bremen gestellt worden. Nach positiver
Begutachtung wurden parallel die Amendments fir die weiteren Studienzentren mit Bezug

zum Bremer Ethik-Bescheid gestellt.

2.1.4 Studienprotokoll

Zusatzlich wurde ein Studienprotokoll erarbeitet, das alle wesentlichen Aspekte der
Durchfiihrung des Projektes aufgreift und unter anderem die oben skizzierten Punkte
bezlglich der Uberarbeitung der Erhebungstools sowie die Einbindung in die Ablaufe der
NAKO-Erhebung detailliert beschreibt (siehe Anhang).

2.1.5 Reprasentativitit

Zur Einschatzung der Reprasentativitat kann mit Unterstiitzung des
Teilnehmermanagements ermittelt werden, welche von den im jeweiligen Studienzentrum
untersuchten Probanden der L1/L2 Erhebung an der vorliegenden L3-Studie teilgenommen
haben, und welche eine Teilnahme abgelehnt haben (Anteil der L3-Studienteilnehmerinnen
an den gesamten Basiserhebung-Studienteilnehmenden). Dabei ist zu beachten, dass die
Rekrutierung fur die NAKO-Gesundheitsstudie insgesamt auf der Basis von
Zufallsstichproben aus dem Bestand der Einwohnermeldeamtsdaten zum jeweiligen
Stichprobenziehungszeitpunkt erfolgte, womit grundsatzlich eine auf Reprasentativitat
ausgerichtete Stichprobenziehung durchgefiihrt wurde, die allerdings durch differentielle
Teilnahme verschiedener Gruppen in der endgtiltigen Stichprobe nicht erhalten wird.

Zusatzlich kénnen auf Basis von routinemafigen Auswertungen im Rahmen der NAKO QM-
(Qualitatsmanagement) Aktivitditen Basisparameter flr Studienteilnehmende und Nicht-
Studienteiinehmende an der L3-Erhebung ermittelt werden (u.a. Anteil der L3-
Studienteilnehmenden an den gesamten Basiserhebung-Studienteilnehmenden). Aussagen
Uber die auf die Bevdlkerung bezogene Reprasentativitat lieRen sich zentrumsspezifisch nur
fur die Teilnahme an der NAKO insgesamt treffen, die Teilnahmeanteile in Bezug auf die
kontaktierte Gesamtanzahl liegen zwischen ca. 15 und 35% je nach Studienzentrum. Wir
stellen hier die TN-Rate an der NAKO-Basisuntersuchung pro beteiligtem Studienzentrum
dar. Nur unter diesen Teilnehmenden wurden auch die L3-Studienteilnehmenden rekrutiert.

Tabelle 1: Teilnahmeraten an der NAKO-Basisuntersuchung, gesamt und pro Studienzentrum (Stand: Juli 2019)

Studienzentrum Teilnahmerate
NAKO Gesamt 17 %%
Augsburg 320
Essen 17%
Bremen 1304
Meubrandenburg 2904
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2.2 Arbeitspaket 2

Im AP2 waren der Beginn der Erhebung sowie weitere begleitende Arbeiten und
Bewertungen der Teilnahme auf der Basis der ersten Rekrutierungen vorgesehen (Zeitraum
01.09.2017 bis 30.09.2018).

2.2.1 AP 2 Rekrutierungsstart und erster Teil Erhebung

Weitere formale Abstimmungen mit der NAKO Geschaéftsstelle hinsichtlich der Level-3-
Projektdurchfihrung waren notwendig. Entgegen zuvor anders kommunizierten
Informationen waren nunmehr zusatzliche Level-3-Vertrage mit jedem einzelnen
Projektpartner zu schlieRen. Der letzte Vertragsabschluss hierzu erfolgte nach
umfangreichen Abstimmungen erst im Februar 2018. Erweiterungen der bestehenden
Ethikvoten wurden an den weiteren Studienzentrumstandorten bei den zustandigen
Ethikkommissionen eingeholt. Die Studienkoordination informierte die radiologischen
Facharzte in der jeweiligen Studienregion mit Hilfe der jeweiligen Landesverbande des

Berufsverbands der Deutschen Radiologen tber das Level-3-Vorhaben.

2.2.2 Etablierung der Verfahren vor Ort

Die Einbindung der Erhebungsinstrumente in die NAKO-Erhebungsumgebung
(Touchscreen-Fragebogen, elektronische Level-3-Einwilligungserklarung) erfolgte mit dem
Datenintegrationszentrum in Heidelberg bzw. Greifswald sowie der Treuhandstelle in
Greifswald im September 2017. Nach einer Vorbereitungsphase der Programmierung des
Touchscreen-Fragebogens folgte eine Testphase im engen Austausch mit dem zustandigen
Mitarbeiter des Datenintegrationszentrums. Durch die Etablierung verschiedener technischer
Mechanismen wurde eine hohe Datenqualitat sichergestellt und aufwendige weitere
Plausibilisierungsschritte reduziert. Nach Abschluss der Testphase konnten die Level-3-
Einwilligungserklarung und das Touchscreen-Modul fir alle beteiligten Studienzentren im
NAKO-Erhebungssystem Mitte Oktober 2017 freigeschaltet werden. Festzuhalten ist, dass
aufgrund dieser Integrationsarbeiten eine Ausweitung auf alle verbleibenden Studienzentren

technisch leicht umzusetzen wére.

An den verschiedenen NAKO-Standorten fanden zudem Schulungen des Studienpersonals
durch die jeweiligen wissenschaftlichen Mitarbeiterinnen kurz vor Erhebungsstart statt.
Zeitgleich erfolgten die weiteren Vorbereitungen der Studiendokumente, z.B. der Take-
Home-Fragebdgen, Rontgenpasse und Studieninformationen. Die Kommunikation zwischen
den beteiligten Zentren wurde durch regelmafige Telefon-Konferenzen und personliche
Treffen gesichert.
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2.2.3 Vorbereitungen Follow-up Erhebung
Im FrUhjahr 2018 erfolgte die Erarbeitung der Erhebungsdokumente fir das 1. Follow-up

(Anschreiben, FU-Fragebogen, Begleitinformationen, Schweigepflichtentbindungserklarung).
Parallel wurde fir die technische Umsetzung des Follow-up eine Organisations- und
Dokumentations-Datenbank in Zusammenarbeit mit der Fachgruppe IT, Datenmanagement
und Medizinische Dokumentation am Standort Bremen entwickelt, die die einzelnen
Arbeitsschritte des 1. Follow-up systematisch biindelte und fir alle Studienzentren
bereitstellte. Die Datenbankfunktionalitéat erméglicht eine vordefinierte Selektion der fur das
1. Follow-up qualifizierenden Studienteilnehmenden anhand der Mindesteinschlusskriterien
(vollstandige Teilnahme an der retrospektiven Basiserhebung (Touchscreen-/Take-Home
Fragebogen), Annahme des Rontgenpasses, mindestens sechsmonatige Beobachtungszeit
seit Besuch des Studienzentrums). Zudem wird durch Synchronisierung mit der MODYS-
Datenbank (die grundlegende NAKO Probandenmanagement-Software) in den einzelnen
Studienzentren sichergestellt, dass Studienteilnehmende vom Follow-up ausgeschlossen
werden, die in der Zwischenzeit verstorben sind oder die Teilnahme an der NAKO/ MedExpo
Level-3-Erhebung verweigert haben. Diese Datenbank beinhaltet weitere Funktionalitaten fir
eine qualitatsgesicherte Durchfuhrung der Erhebung, darunter die Versende- und

Erinnerungsfunktionen bzw. das Erstellen entsprechender Anschreiben.

Die Bereitstellung der Eingabemasken zur Ubertragung der Follow-up Fragebogen- und
Rontgenpassdaten in den NAKO-Datenbestand konnte aufgrund interner Verzégerungen im

Datenintegrationszentrum erst im letzten Quartal des Projektzeitraums erfolgen.

2.2.4 Ergebnisse der Basiserhebung und Response

Die ersten Studienteilnehmenden konnten am Standort in Bremen am 23. Oktober 2017
rekrutiert werden. Bis April 2018 war auch in den weiteren drei Zentren die Rekrutierung
angelaufen. Das Roll-out der retrospektiven Basiserhebung verlief an allen Standorten
aufgrund der Einbindung in die Erhebungsstruktur der Touchscreen-Befragung recht
unproblematisch. Es zeichnete sich friih eine sehr gute Teilnahme am MedExpo-Studienteil
im Rahmen der NAKO-Basiserhebung ab. Das Rekrutierungsziel, innerhalb des AP 2 circa
50-60 Prozent der NAKO-Studienteilnehmenden fur die zusatzliche MedExpo-Studie zu
erfassen, wurde weit Ubertroffen. Insgesamt haben 4.938 Personen kumuliert Uber den
Erhebungszeitraum die jeweiligen Studienzentren besucht (Abbildung 1, blauer Balken).
Von den zunachst eingewilligten Studienteilnehmenden fir das Level-3-Projekt (n=4.391)
haben 7,8% die Teilnahme im weiteren Verlauf der Untersuchung im Studienzentrum
verweigert oder die Erhebung nicht vollsténdig durchlaufen (u.a. wegen Zeitproblemen oder
verweigerte Annahme des RoOntgenpasses) (netto Einwilligungen, n=4.050). Insgesamt
konnten an den vier Studienzentren 3.895 Studienteilnehmende rekrutiert werden (NB: diese
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Zahl hat sich aufgrund von Datennachbereitungen und Korrekturen noch leicht nach oben
verandert, siehe Ergebnisse AP 3). Daraus ergibt sich eine Teilnahmerate von 79% an der
Level-3-Studie. Anzumerken ist in diesem Zusammenhang, dass aufgrund von immer wieder
auftretenden Zeitproblemen im eng getakteten Gesamtablauf der NAKO-Basiserhebung im
Studienzentrum nicht sichergestellt werden konnte, dass tatséchlich 100% der NAKO-
Studienteilnehmenden fur die Level-3-Studie angesprochen wurden. Dieser technisch nicht
erreichte Anteil wird jedoch als gering eingeschatzt.

5,000
4,500
4,000
3,500
3,000
2,500
2,000
1,500
1,000
500
15122017 | 16022018 | 06.04.2018 | O8.06.2018 | 22.08.2018
m Studienteilnehmende Basis 468 1,402 2,400 3,775 4938
== Finwilligung L3 [netta) 426 1,173 2,035 3,116 4,050
Gesamt (T5+ TH) 386 1,086 1917 2,961 3,895
=e=Touchscreen 284 a09 1,680 2,657 3,521
==pim=T ake Home FB raus 142 264 355 459 529
=t==Take Home zuriick 102 177 237 304 374

Abbildung 1: Rekrutierungsverlauf der Level-3-MedExpo Erhebung allen Standorten insgesamt, Dezember 2017
- August 2018, zum Abschluss AP 2 (blauer Balken: Studienteilnehmende an NAKO-Basiserhebung; Linien:
MedExpo-Studienteilnehmende).

Zur Reprasentativitat der Teilnehmenden sind folgende Anmerkungen zu machen: erstens
kann die Reprasentativitat der NAKO Teilnehmenden insgesamt als Zufallsstichprobe aus
der Gesamtbevoélkerung zum Rekrutierungszeitpunkt Gegenstand der Betrachtung sein.
Hierzu liegen aktuell noch keine abschlieBenden Analysen des NAKO Datenmanagements
vor, grundsatzlich ist allerdings von einer Auswahlverzerrung aufgrund der unter 20%
liegenden Response auszugehen. Aus vergleichbaren Untersuchungen ist bekannt, dass in
Bezug auf den Sozialstatus tendenziell Personen mit mittlerem und hdherem

soziobkonomischen Status teilnehmen. In Bezug auf Alter und Geschlecht ist allerdings
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gleichwohl mdglich, dass auch bei niedriger Response keine wesentliche Ungleichverteilung
vorliegt. Fir die Gesamtauswertung der NAKO wird zukinftig — wo notwendig — mit
entsprechenden Gewichtungsfaktoren gearbeitet. Zweitens kann die Frage nach der
Reprasentativitat auch im Vergleich der Teilnehmenden an der Level-3-Studie im Vergleich
zu allen Studienteilnehmenden gestellt werden. Die hohe Teilnahmerate an der Level-3-
Studie legt nahe, dass hier eine gute Ubereinstimmung herrscht. Daten aus 3 der 4 Zentren

konnten hierflr ausgewertet werden (SZ Bremen, SZ Essen und SZ Augsburg).

Verteilung nach Geschlecht: in der Basiserhebung (Level-1 bzw. Level-2) sowie in der
MedExpo Studie liegt eine balancierte Geschlechtsverteilung vor (jeweils weiblich: 49%,
mannlich: 51%).

Verteilung nach Alter: in der MedExpo Studie lag der Mittelwert (Standardabweichung, SD)
bei 48,5 (SD: 12,3) Jahren, dies liegt sehr nah am Wert der an diesem Modul nicht
Teilnehmenden NAKO-Probandinnen und —Probanden (MW 47,6; SD 12,2).

Weitere vergleichende Auswertungen beispielsweise nach Sozialstatus liegen derzeit fir die
spezifische Stichprobe noch nicht vor, erste NAKO-Gesamtauswertungen hierzu werden

aktuell durchgefihrt.

Aus den vorliegenden orientierenden Daten ergibt sich, dass MedExpo-Studienteilnehmende
zumindest die Gesamtheit der NAKO-Teilnehmenden gut reprasentieren, die grundsatzliche
NAKO-Rekrutierung als Basis der MedExpo-Studie ist vermutlich nicht vollstandig
reprasentativ fir die deutsche Wohnbevolkerung im Einzugsbereich der NAKO-

Studienzentren.

2.2.5 Follow-up

Stichtag fur den Einschluss in das 1. Follow-up war der 28.02.2018 fir alle
Studienteilnehmenden.  Einschlusskriterien  waren eine  mindestens  6-monatige
Beobachtungszeit nach Besuch des Studienzentrums, das Vorliegen eines ausgeflillten
Touchscreen- oder Take-Home Fragebogens sowie die Annahme des Rontgenpasses. Auch

darf keine Verweigerung vorliegen. Die erreichte Follow-up Quote wird in AP 3 berichtet.

Einige Studienteilnehmende haben statt des NAKO-Roéntgenpasses ihren personlichen
Roéntgenpass (u.a. solche Passe, die beim Mammaographie-Screening ausgegeben werden)
im Zuge der Follow-up Erhebung an das Studienzentrum zurilickgeschickt. Die darauf
enthaltenen Informationen wurden dort kritisch gepruft, registriert und der personliche
Rontgenpass im Anschluss zeitnah an die Studienteilnehmenden zurtickgesandt. Aus diesen
Erfahrungen wurde das Erinnerungsanschreiben angepasst, um weitere irrtiimlich

zugesandte Rontgenpasse zu vermeiden.
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2.3 Arbeitspaket 3

Im AP3 waren die Fortsetzung der Erhebung sowie die Auswertung der gewonnenen Daten

zur medizinischen Strahlenexposition vorgesehen (Zeitraum 01.10.2018 bis 30.09.2019).

2.3.1 Ergebnisse der retrospektiven Erhebung der medizinischen Strahlenexposition

Die retrospektive Erfassung der medizinischen Strahlenexposition in der NAKO-
Gesundheitsstudie erfolgte an den vier NAKO-Studienzentren zwischen Oktober 2017 und
August 2018, um die lebenszeitliche Strahlenexposition durch medizinisch-radiologische
Untersuchungen mit héheren Dosen samt der zugrunde liegenden Indikationen bei den
Studienteilnehmenden zu Baseline zu bestimmen. Dies erfolgte — wie oben erlautert — mit
Hilfe eines Touchscreen Fragebogenmoduls, das in den Ablauf der NAKO-Basiserhebung
eingebettet wurde. Um eine moglichst hohe Teilnahmerate zu erreichen, wurden zudem
papierbasierte Take-Home Fragebtgen bereitgestellt, um beispielsweise bei Zeitproblemen

im Ablauf im Studienzentrum diesen spater zu Hause auszufillen und zurtickzusenden.

Fir insgesamt 3.923 Studienteinehmende wurden Angaben zur medizinischen
Strahlenexposition in dieser Teilkohorte erfasst (Tabelle 2). Im Vergleich zu den in AP2
berichteten Gesamtzahlen sind hier vereinzelt weitere Take-Home Fragebdgen
eingebunden, die erst in der Zeit nach dem offiziellem Ende der aktiven Basiserhebung bis
Ende 2018 zuriickgesendet wurden (n=28). Das Geschlechterverhdltnis war ausgeglichen.
Die Altersspanne der Studienteilnehmenden lag zwischen 20 und 73 Jahren. Etwa die Halfte
der eingeschlossenen Studienteilnehmenden war tber 50 Jahre alt (n=1.886), etwa ein
Viertel unter 40 Jahre zum Zeitpunkt der Basisbefragung (n=918). Das mittlere Alter der
Kohorte lag bei 48,9 Jahre (Standardabweichung (SD): 12,5) (Tabelle 2).
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Tabelle 2: Kohortencharakteristika zu Baseline (n=3.923) (ST=Studienteilnehmende, SD= Standardabweichung).

Charakteristika Keine Untersuchungen Min. eine Untersuchung Gesamtkohorte

ST (%) ST (%) ST
Alle 1.206 (31%) 2.717 (69%) 3.923
weiblich 601 (31%) 1.356 (69%) 1.957
mannlich 605 (31%) 1.361 (69%) 1.966
mittleres Alter 43,9 (SD: 12,6) 51,2 (SD: 11,7) 48,9 (SD: 12,5)
< 40 Jahre 462 (50%) 456 (50%) 918
40-50 Jahre 355 (32%) 764 (68%) 1.119
> 50 Jahre 389 (31%) 1.497 (79%) 1.886

Etwa zwei Drittel der Studienteilnehmenden (n=2.717) berichtete mindestens eine der im
Fragebogen abgefragten radiologischen Untersuchungen in der Vergangenheit erhalten zu
haben. Das mittlere Alter der exponierten Studienteilnehmenden lag bei 51,2 Jahren (SD:
11,7). Es waren keine Unterschiede bei den Geschlechtern im Vergleich zur Gesamtkohorte
festzustellen. Erwartungsgemaf war der Anteil von exponierten Studienteilnehmenden an

der Gesamtkohorte in der héchsten Altersgruppe am héchsten (79%) (Tabelle 2).

Insgesamt wurden 10.278 Untersuchungen erfasst (Tabelle 3). Im Mittel berichteten die
Studienteilnehmenden 2,6 (SD: 3,3) Untersuchungen in ihrer Lebenszeit. Die mittlere
Untersuchungsanzahl stieg erwartungsgeman mit dem Alter: < 40 Jahre: 1,3 (SD: 2,1), 40-50
Jahre: 2,2 (SD: 2,9) und > 50 Jahre: 3,5 (SD: 3,7). Es lagen keine geschlechtsspezifischen
Unterschiede vor (Tabelle 3). Auch lagen keine Unterschiede in der Zeitspanne der
berichteten Untersuchungen vor. Die ersten Untersuchungen wurden fir das Jahr 1951
berichteten.

Tabelle 3: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen gesamt, nach Geschlecht und Altersgruppe
(n=10.278) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Charakteristika ST Anzahl MW SD Jahr (min)
Total 3.923 10.278 2,6 B 1951
weiblich 1.957 5.251 2,7 3,5 1953
mannlich 1.966 5.027 2,6 3,2 1951
< 40 Jahre 918 1.180 1,3 2,1 1989
40-50 Jahre 1.119 2.450 2,2 29 1974
> 50 Jahre 1.886 6.630 3,5 3,7 1951

Computertomographien (n=4.193; 41%), allgemeine Ro&ntgenuntersuchungen (n=2.573;
25%) wund nuklearmedizinische Untersuchungen/Diagnostik (n=1.490; 14%) stellen
insgesamt 80% aller berichteten Untersuchungen dar (Tabelle 4). Mit Blick auf die
untersuchte Koérperregion entfallen bei Computertomographien die meisten Untersuchungen
auf die Wirbelsdule (n=1.143; 27%), den Kopf (n=897; 21%) sowie andere nicht weiter
spezifizierte Korperregionen (n=736; 18%). Bei den allgemeinen Rdntgenuntersuchungen
wurde ebenfalls am haufigsten die Wirbelsdule untersucht (n=988; 38%), gefolgt von
anderen nicht weiter spezifizierten Korperregionen (n=582; 23%) sowie Aufnahmen der
Brust/Lunge (n=378; 15%). Bei nuklearmedizinischen Untersuchungen/Diagnostik wurde die

Schilddrise in den meisten Fallen untersucht (n=896; 60%) sowie Skelett/Knochen (n=241,
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16%) und Lunge/Herz/Niere (n=163; 11%) (Tabelle 4). Die am weitesten zuruckliegenden

Untersuchungen laut Angaben der Studienteilnehmenden waren Durchleuchtungen (1951),

nuklearmedizinische Untersuchungen /Diagnostik (1958) sowie Strahlentherapie (1959). Die

ersten Computertomographien wurden fir das Jahr 1968 berichtet, dies kontrastiert mit der

ersten klinischen Anwendung im Jahr 1971 (Bercovich & Javitt 2018).

Tabelle 4: Verteilung von selbstberichteten radiologischen Untersuchungen nach Untersuchungsart und
Korperregion/Zielorgan (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Modalitét ST Anzahl % MW SD Jahr(min)
Computertomographie 2.689 4193 41% - - 1968
Kopf 656 897 21% 14 08 1974
Wirbelsaule 667 1.143 27% 1.7 1.2 1968
Brust/Lunge 240 370 9% 15 1,0 1985
Bauch 265 428 10% 16 1.2 1977
Becken 181 239 6% 13 07 1986
Andere 460 736 18% 16 1.1 1970
Weild nicht 218 378 9% 17 12 1988
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 1610 2573 25% - - 1964
Wirbelsaule 645 988 38% 15 10 1987
Brust/Lunge 241 378 15% 16 13 1964
Bauch 94 145 6% 15 10 2000
Becken 224 309 12% 14 08 1998
Andere 306 582 23% 19 15 1993
Weild nicht 100 170 7% 17 13 1997
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 975 1490 14% - - 1958
Schilddrise 534 896 60% 1.7 11 1970
Skelett/Knochen 172 241 16% 14 08 1973
Lunge/Herz/Niere 124 163 11% 13 07 1970
Andere 91 112 8% 12 07 1958
Weild nicht 54 78 5% 14 09 1993
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 284 641 6% 23 186 1972
Durchleuchtung 429 842 8% 20 13 1951
Nuklearmedizinische Therapie 108 183 2% 1.7 1.2 1975
Strahlentherapie 135 356 3% 26 19 1959
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Stratifiziert nach Geschlecht und Untersuchungsart zeigen sich nur marginale
geschlechtsspezifische Unterschiede in den mittleren Untersuchungsanzahlen (Tabelle 5
und Tabelle 6). Manner erhielten im Mittel mehr allgemeinen Rontgenuntersuchungen und
Durchleuchtungen (Tabelle 6), wahrend Frauen insgesamt haufiger interventionelle
Anwendungen sowie nuklearmedizinische Untersuchungen/Diagnostik und Therapien
berichteten (Tabelle 5). Im Mittel wurden am haufigsten Computertomographien, allgemeine
Roéntgenuntersuchungen, Strahlentherapien und interventionelle Anwendungen berichtet
(Tabelle 5 und Tabelle 6).

Tabelle 5: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Geschlecht und Untersuchungsart (weiblich,
n=5.269) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Modalitét ST Anzahl MW SD Jahr(min)
Computertomographie 900 2.009 22 16 1977
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 580 1.208 21 168 1979
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 104 254 24 17 1972
Durchleuchtung 197 379 19 13 1953
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 541 1.040 19 13 1970
Nuklearmedizinische Therapie 74 129 1.7 13 1975
Strahlentherapie 94 250 27 19 1959

Tabelle 6: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Geschlecht und Untersuchungsart (mannlich,
n=5.048) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Modalitét ST Anzahl MW SD Jahr(min)
Computertomographie 964 2202 23 16 1968
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 621 1375 22 18 1964
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 180 390 22 15 1973
Durchleuchtung 232 466 20 14 1951
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 300 454 15 09 1958
Nuklearmedizinische Therapie 34 54 16 12 1990
Strahlentherapie 41 107 26 18 1978

Etwa zwei Drittel aller Untersuchungen wurde von Studienteilnehmenden in der Altersgruppe
>50 Jahre berichtet (n=6.630) (Tabelle 9). Alterstypische Verlaufe mit steigenden mittleren
Untersuchungshaufigkeiten und steigender Altersgruppe sind zu beobachten. Die grof3ten
Anstiege in der mittleren Untersuchungshaufigkeit Gber das Alter sind bei Durchleuchtungen
und allgemeinen Rontgenuntersuchungen zu finden. Konstant Uber die Altersgruppen sind
Untersuchungen im interventionellen Bereich (jedoch mit einem hohen Basisniveau) sowie
nuklearmedizinische Therapien (Tabelle 7, Tabelle 8 und Tabelle 9).
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Tabelle 7: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart und Altersgruppe (< 40 Jahre,
n=1.180) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Modalitat ST Anzahl MW SD Jahr(min)
Computertomographie 281 548 20 15 1989
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 202 352 1.7 13 1993
Interventionelle Réntigenuntersuchungen 30 67 22 14 1998
Durchleuchtung 35 49 14 07 1996
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 89 127 14 09 1994
Nuklearmedizinische Therapie 4 7 18 1,0 2015
Strahlentherapie 12 30 25 19 2005

Tabelle 8: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart und Altersgruppe (40 - 50
Jahre, n=2.468) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Modalitat ST Anzahl MW SD Jahr(min)
Computertomographie 510 1046 2.1 1.5 1978
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 344 674 20 1,6 1979
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 52 115 2,2 1,6 1990
Durchleuchtung 96 166 1,7 1,3 1974
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 217 385 1.8 1,2 1983
Nuklearmedizinische Therapie 19 30 1.6 11 1999
Strahlentherapie 27 57 2.1 1,6 2001

Tabelle 9: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart und Altersgruppe (> 50 Jahre,
n=6.630) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung).

Modalitat ST Anzahl MW SD Jahr(min)
Computertomographie 1073 2617 24 17 1968
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 655 1557 24 18 1964
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 202 462 23 16 1972
Durchleuchtung 298 630 2.1 14 1951
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 535 982 18 12 1958
Nuklearmedizinische Therapie 85 146 17 13 1975
Strahlentherapie 96 270 28 19 1959

Zusétzlich wurde im Rahmen der Erhebung der medizinischen Strahlenexposition die
zugrundeliegende Indikation der jeweils berichteten Untersuchung erfasst. Zur besseren
Darstellung der Verteilung der zugrundeliegenden Indikationen wurden die Angaben nach
Altersgruppe stratifiziert ausgewertet und auf die 20 haufigsten Untersuchungen begrenzt
(Tabelle 10, Tabelle 11 und Tabelle 12).

In der niedrigsten Altersgruppe (< 40 Jahre) wurden vor allem (Erkrankungs-) unspezifische
Indikationen berichtet. Untersuchungen aufgrund von Stirzen bzw. Unféllen sowie aufgrund
von Wirbelsdulenschmerzen wurden hier vorrangig berichtet (Computertomographien,

allgemeine Rontgenuntersuchungen). Daneben waren nuklearmedizinische Untersuchungen
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der Schilddriise (Szintigraphien) in dieser Altersgruppe relativ haufig (Tabelle 10). In der
Altersgruppe 40-50 Jahre waren vergleichbare Muster bei den Indikationen und
Untersuchungsarten zu verzeichnen. Schilddrisenszintigraphien waren auffallig h&ufiger,
ebenso wurden vermehrt Durchleuchtungen berichtet (Indikation: unspezifisch, Darstellung
des Magen-Darm Trakts). Untersuchungen aufgrund von Bandscheibenvorfallen und
Wirbelsaulenschmerzen wurden bedeutender (Tabelle 11). In der Altersgruppe >50 Jahre
haben altersbedingte Indikationen, wie Wirbelsdulenschmerzen, Bandscheibenvorfalle weiter
an Bedeutung gewonnen. Zudem wurden haufiger interventionelle Réntgenuntersuchungen
und Durchleuchtungen berichtet (Indikation: Herzkatheter, Skelett/Knochen,

Lunge/Herz/Niere; Darstellung des Magen-Darm Traktes) (Tabelle 12).

Insgesamt zeigte sich, dass der Anteil der 20 haufigsten Untersuchungen an allen
berichteten Untersuchungen in den jeweiligen Altersgruppen mit hoherer Altersgruppe
abnimmt (<40 Jahre: 86% (n=1.012/1.180 Untersuchungen) zu >50 Jahre: 78%
(n=5.186/6.630)) und somit in der hoheren Altersgruppe eine gréRere Vielfalt an
Untersuchungen und korrespondierenden Indikationen zu verzeichnen ist (Tabelle 10,
Tabelle 11 und Tabelle 12). Zudem &nderte sich die Zusammensetzung der berichteten
Untersuchungsarten im Altersverlauf. Der Anteil von Computertomographien und
allgemeinen Rontgenuntersuchungen sank lber die Altersgruppen, verblieb jedoch auf
einem weiterhin hohen Niveau (z.B. Computertomographie: <40 Jahre: 49% versus >50
Jahre: 42%). Gleichzeitig war ein stetiger Anstieg von nuklearmedizinischen
Untersuchungen/Diagnostik, Durchleuchtungen und interventionelle Anwendungen, vor allem
aufgrund von altersbedingten Erkrankungen, festzustellen (Tabelle 10, Tabelle 11 und
Tabelle 12).
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Tabelle 10: Die 20 haufigsten selbstberichteten Untersuchungsarten und korrespondierenden Indikationen nach
Altersgruppe (< 40 Jahre, n=1.012 (86%) von insgesamt 1.180 Untersuchungen).

Rang Modalitat Indikation Anzahl/%%
- Computertomographie - 48 6%

- Allgemeine Réntgenuntersuchungen - 31,4%

- Interventionelle Réntgenuntersuchungen - 5,0%

- Durchleuchtung - 3.4%

- Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik - 9.9%

- Strahlentherapie - 1,7%

1 Computertomographie Andere 194
2 Computertomographie Sturz/Unfall 124
3 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Wirbelsaulen-Schmerzen 109
4 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Andere 102
5 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Schilddrise 78
6 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Sturz/Unfall 58
7 Computertomographie Weil} nicht 51
8 Computertomographie Wirbelsaulen-Schmerzen 42
9 Computertomographie Tumor (Krebs) 40
10 Interventionelle Rontgenuntersuchungen Andere 31
11 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Skelett’/Knochen 22
12 Computertomographie Bandscheibenvorfall 21
13 Computertomographie Tumorsuche/Siaging 20
14 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Weil} nicht 20
15 Interventionelle Réntgenuntersuchungen Weil} nicht 20
16  Durchleuchtung Andere 20
17 Strahlentherapie Andere 17
18 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Schleuderirauma (Hals) 16
19  Durchleuchtung Darstellung des Magen-Darms 14
20 Allgemeine Rontgenuntersuchungen vor/nach OP 13
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Tabelle 11: Die 20 haufigsten selbstberichteten Untersuchungsarten und korrespondierenden Indikationen nach
Altersgruppe (40-50 Jahre, n=2.050 (83%) von insgesamt 2.468 Untersuchungen).

Rang Modalitét Indikation Anzahl/%%
- Computertomographie - 44 3%

- Allgemeine Réntgenuntersuchungen - 29 0%

- Interventionelle Réntgenuntersuchungen = 3,6%

- Durchleuchtung - 50%

- Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik =~ - 18,0%

- Strahlentherapie - -

1 Computertomographie Andere 283
2 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Schilddrise 241
3 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Wirbelsaulen-Schmerzen 203
4 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Andere 160
5 Computertomographie Sturz/Unfall 155
6 Computertomographie Wirbelsaulen-Schmerzen 139
7 Computertomographie Bandscheibenvorfall 132
8 Computertomographie Weilk nicht 111
9 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Sturz/Unfall 79
10  Interventionelle Réntgenuntersuchungen Andere 74
11 Durchleuchtung Andere 69
12 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Bandscheibenvorfall 67
13  Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Skelett/Knochen 59
14 Computertomographie Tumor (Krebs) 54
15 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Weilk nicht 46
16  Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Lunge/Herz/Niere 40
17 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Arthrose 39
18 Computertomographie Tumorsuche/Siaging 35
19  Durchleuchtung Darstellung des Magen-Darms 34
20 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Andere 30
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Tabelle 12: Die 20 haufigsten selbstberichteten Untersuchungsarten und korrespondierenden Indikationen nach
Altersgruppe (>50 Jahre, n=5.186 (78%) von insgesamt 6.630 Untersuchungen).

Rang Modalitat Indikation Anzahl/%
- Computertomographie = 41 9%

- Allgemeine Réntgenuntersuchungen - 251%

- Interventionelle Réntgenuntersuchungen = 6,2%

- Durchleuchtung - 10,4%

- Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik - 16,4%

- Sftrahlentherapie - -

1 Computertomographie Andere 701
2 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Schilddriise 577
3 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Wirbelsaulen-Schmerzen 422
4 Computertomographie Wirbelsaulen-Schmerzen 404
5 Computertomographie Bandscheibenvortall 348
6 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Andere 330
7 Computertomographie Weilk nicht 288
8 Durchleuchtung Andere 276
9 Computertomographie Sturz/Unfall 240
10 Interventionelle Réntgenuntersuchungen Herzkatheter 197
11 Computertomographie Tumor (Krebs) 191
12 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Skelett/Knochen 160
13 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Sturz/Unfall 158
14  Durchleuchtung Darstellung des Magen-Darms 156
15  Allgemeine Rontgenuntersuchungen Arthrose 144
16 Allgemeine Rontgenuntersuchungen vor/nach OP 126
17 Interventionelle Réntgenuntersuchungen Andere 125
18 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Weild nicht 122
19 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Lunge/Herz/Niere 112
20 Durchleuchtung Weild nicht 109
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2.3.2 Ergebnisse der prospektiven Erhebung der medizinischen Strahlenexposition

Die prospektive Erfassung der medizinischen Strahlenexposition in der NAKO-
Gesundheitsstudie erfolgte mit der Aussendung eines Follow-up Kurzfragebogens sowie
dem Austausch der zuvor ausgegebenen NAKO-Roéntgenpasse in zwei Wellen.
Einschlusskriterien waren jeweils eine mindestens 6-monatige Beobachtungszeit nach
Besuch des Studienzentrums, vollstandig vorliegende Daten der Basiserhebung sowie die
Annahme des Rontgenpasses. Auch durften die Studienteilnehmenden die Teilnahme in der
Zwischenzeit nicht verweigert haben. Stichtag fir den Einschluss in das 1. Follow-up war der
28.02.2018. Alle bis zu diesem Zeitpunkt rekrutierten Studienteilnehmenden wurde der
Kurzfragebogen zugeschickt. In der zweiten Phase wurde die Nachverfolgung auf alle
rekrutierten Studienteilnehmenden ausgeweitet. Follow-up Erhebungsstartzeitpunkte fiir das
1. Follow-up war zu Ende August 2018 und fir die zweite, vollstandige prospektive
Erfassung zu Mitte Mai 2019. Die maximale Nachverfolgungszeit betragt 23 Monate
(November 2017 bis September 2019).

Tabelle 13: Ubersicht der Teilnahmeraten an den prospektiven Erhebungswellen zur Erfassung der
medizinischen Strahlenexposition (FB= Fragebogen).

Studienzentrum 1.FU Aussendung 1.FU Riicklauf 2.FU Aussendung 2. FU Riicklauf

FB FB (%) FB FB (%)
Augsburg - - 837 545 (65%)
Essen 105 60 (57%) 1.050 365 (35%)
Bremen 758 552 (73%) 8§24 568 (69%)
Greifswald 449 275 (61%) 1.068 599 (56%)
Total 1.312 887 (68%) 3.779 2.077 (55%)

Die Gesamt-Teilnahmeraten der beiden Nacherhebungsdurchlaufe waren mit 68% bzw. 55%
recht hoch, schwanken jedoch zwischen den Studienzentren (Tabelle 13). Fir ein Drittel
(34%, n=744) liegen Rucklaufe beider Follow-up Wellen, fir 981 Studienteilnehmende (44%)
Fragebogen des 2. Follow-up Durchlaufs vor. Insgesamt liegen fir die gesamte
Nachverfolgungszeit 2.964 Follow-up Fragebdgen von 2.208 Studienteilnehmenden (unter
Bertcksichtigung von Doppelteiinahmen am 1. und 2. Follow-up) vor. Dies entspricht einer
Teilnahmerate von 56% der Studienteilnehmenden an der prospektiven Erfassung zu

Baseline.

Von den 2.208 Studienteilnehmenden an den Follow-up Durchldufen berichteten 28%
(n=626) von weiteren in der Zwischenzeit erhaltenen radiologischen Untersuchungen seit
Besuch des Studienzentrums (Tabelle 14). Das Geschlechterverhéltnis blieb im Vergleich
zu Baseline ausgeglichen. Die Altersverteilung der Studienteilnehmenden verschob sich
hingegen etwas in Richtung hoéherer Altersklassen: knapp die Halfte war Uber 50 Jahre alt

(n=1.177), wahrend circa 30% in der Altersklasse 40-50 Jahre waren (n=644). Das mittlere
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Alter der Studienteilnehmenden der Follow-up Erhebung lag bei 50.7 Jahre (SD: 11,9)
(Tabelle 14).

Tabelle 14: Charakteristika  der  Studienteilnehmenden im Follow-up  Zeitraum (n=2.208)
(ST=Studienteilnehmende, SD= Standardabweichung).

Charakteristika keine Untersuchungen mind. eine Untersuchung  Follow-up, gesamt

ST (%) ST (%) ST
Alle 1.582 (72%) 626 (28%) 2208
weiblich 793 (70%) 345 (30%) 1.138
ménnlich 789 (74%) 281 (26%) 1.070
mittleres Alter 494 (SD:12.1) 54,1 (3D:10,4) 50,7 (SD:11,9)
< 40 Jahre 332 (86%) 55 (14%) 387
40 - 50 Jahre 464 (70%) 180 (28%) 644
> 50 Jahre 786 (67%) 391 (33%) 1.177

Im Vergleich zur Basiserhebung zeigt sich ein entgegengesetzter Verlauf hinsichtlich des
Anteils der Studienteilnehmenden, die mindestens eine neue radiologische Untersuchung
seit Besuch des Studienzentrums berichten (Tabelle 14). Insgesamt belduft sich der Anteil
von exponierten Studienteilnehmenden auf weniger als ein Drittel der Gesamtzahl der in die
Follow-up Auswertung eingebundenen Studienteilnehmenden (n=626). Das mittlere Alter der
exponierten Studienteilnehmenden lag bei 54,1 Jahren (SD: 10,4). Etwas mehr Frauen als
Manner berichteten Untersuchungen. Die Verteilungsmuster der Anteile von exponierten
Studienteiinehmenden an der Gesamtzahl der Follow-up Studienteilnehmenden sind
ebenfalls vergleichbar zu Baseline; der hdchste Wert ist weiterhin in der hdchsten

Altersgruppe zu verzeichnen (33%) (Tabelle 14).

Insgesamt wurden 1.245 weitere Untersuchungen im Rahmen der Nacherfassung der
Kohorte erfasst (Tabelle 15). Die Spannweite an berichteten Untersuchungen betragt
maximal zwischen 12 und 14 radiologische Untersuchungen pro Person im
Nacherfassungszeitraum. Im Mittel berichteten die Studienteilnehmenden 0,6 (SD: 1,3)
weitere  Untersuchungen seit Besuch des Studienzentrums. Es sind keine
geschlechtsspezifischen Unterschiede zu verzeichnen. Die mittlere Untersuchungsanzahl
steigt mit dem Alter, jedoch auf deutlich niedrigerem Niveau im Vergleich zu Baseline: < 40
Jahre: 0,2 (SD: 0,9), 40-50 Jahre: 0,6 (SD: 1,2) und > 50 Jahre: 0,7 (SD: 1,3) (Tabelle 15).
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Tabelle 15: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen im Follow-up Zeitraum gesamt, nach Geschlecht und
Altersgruppe (n=1.245) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung, Min=Minimum,
Max=Maximum).

Charakteristika ST Anzahl Mw SD Min Max

Total 2208 1245 06 13 0 14
weiblich 1138 710 06 13 0 13
ménnlich 1.070 535 0,5 12 0 14
< 40 Jahre 387 91 02 08 0 13
40 - 50 Jahre 644 353 06 12 0 12
> 50 Jahre 1177 801 07 13 0 14

Allgemeine Roéntgenuntersuchungen (n=757, 61%), Computertomographien (n=292, 23%)
und nuklearmedizinische Untersuchungen/Diagnostik (n=90, 7%) stellen Uber 90% aller
berichteten Untersuchungen seit Besuch des Studienzentrums dar (Tabelle 16). Mit Blick auf
die untersuchte Korperregion entfallen bei den allgemeinen Réntgenuntersuchungen die
meisten Untersuchungen auf nicht weiter spezifizierte Korperregionen (n=359, 47%),
Brust/Lunge (n=157, 21%) sowie auf die Wirbelsdule (n=135, 18%)." Bei den
Computertomographien entfielen die meisten Untersuchungen auf die Brust/Lunge (n=60;
21%), andere Korperregionen (n=57; 20%) sowie die Wirbelsdule (n=52; 18%). Bei
nuklearmedizinischen Untersuchungen/Diagnostik wurde die Schilddrise in den meisten
Fallen untersucht (n=32; 36%) sowie Skelett/Knochen (n=23; 26%) und anderes Zielorgan
(n=20; 22%). Die maximale Anzahl an Untersuchungen nach Korperregion waren bis zu 10
Computertomographien der Wirbelsaule und 8 Rontgenuntersuchungen einer nicht weiter
spezifizierten Kérperregion pro Person (Tabelle 16). Fur insgesamt 31 Untersuchungen bei
22 Studienteilnehmenden wurden unklare bzw. fehlende Untersuchungsarten angegeben.
Diese werden in den weiteren Tabellen der Vollstéandigkeit angegeben, jedoch nicht weiter

bericksichtigt.

! Hier muss festgehalten werden, dass trotz Hinweisen zum Ausfiillen des Fragebogens in den beiliegenden Follow-up
Dokumenten eventuell nicht interessierende Mammographien unter den nicht naher spezifizierten Kérperregionen und fur den
Brust/Lunge Bereich berichtet wurden. Hinweise im Zuge der Eingabeaktivitdten untermauern diese Vermutung, u.a. dort wo
handschriftliche Hinweise oder Anmerkungen der Studienteilnehmenden auf den Follow-up Fragebdgen vorlagen. In Fallen in
denen ein expliziter Verweis auf eine Mammographie vorlag, wurde der jeweilige Eintrage nicht weiter berucksichtigt. Trotz
dieses Screenings ist nicht auszuschlieRen, dass die relativ hohen Zahlen von Untersuchungen bei anderen
Untersuchungsregionen sowie im Thorax-Bereich zumindest teilweise aufgrund nicht erkennbarer Mammographien erhdht sind.
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Tabelle 16: Verteilung von selbstberichteten radiologischen Untersuchungen nach Untersuchungsart und
Korperregion/Zielorgan im  Follow-up  Zeitraum  (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD=
Standardabweichung, Min=Minimum).

Modalitit (Korperregion/Zielorgan) ST Anzahl % MW SD Max
Computertomographie 292 23% 10
Kopf 45 47 16% 10 02 2
Wirbelsaule 29 52 18% 18 19 10
Brust/Lunge 47 60 21% 13 05 3
Bauch 34 44 15% 13 07 4
Becken 21 27 % 13 10 5
Andere 48 57 20% 12 05 4
Weild nicht - - - - - -
Unklare Angaben 4 5 2% 13 05 2
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 757 61% 8
Wirbelsaule 109 135 18% 12 06 4
Brust/Lunge 125 157 21% 13 07 5
Bauch B8 10 1% 13 07 3
Becken a7 73 10% 13 08 ]
Andere 246 359 47% 15 10 8
Weild nicht 2 2 % 10 00 1
Unklare Angaben 16 21 3% 13 086 3
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 90 7% 4
Schilddrise 25 32 36% 13 07 3
Skelett/Knochen 18 23 26% 13 08 4
Lunge/Herz/Niere 10 11 12% 11 03 2
Andere 17 20 22% 12 04 2
Weil} nicht 1 2 2% 20 - 2
Unklare Angaben 2 2 % 1.0 00 1
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 284 36 3% 13 08 4
Durchleuchtung 429 19 2% 1,2 08 4

Stratifiziert nach  Geschlecht und  Untersuchungsart zeigen  sich leichte
geschlechtsspezifische Unterschiede in den mittleren Untersuchungshaufigkeiten. Insgesamt
berichteten Frauen etwas mehr Untersuchungen als Manner (Tabelle 17 und Tabelle 18).
Im  Mittel erhielten Manner haufiger Computertomographien, interventionelle
Roéntgenuntersuchungen sowie nuklearmedizinische Diagnostik und Therapien (Tabelle 18).
Im Gegensatz dazu waren bei den Frauen die mittleren Untersuchungshaufigkeiten fir
allgemeine Rontgenuntersuchungen, Strahlentherapien und Durchleuchtungen hoher
(Tabelle 17). Im Mittel wurden am haufigsten Computertomographien, allgemeine
Rontgenuntersuchungen und nuklearmedizinische Untersuchungen/Diagnostik berichtet
(Tabelle 17 und Tabelle 18).
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Tabelle 17: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart im Follow-up Zeitraum und
Geschlecht (weiblich, n=710) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung,
Max=Maximum).

Modalitat ST Anzahl MW SD Max
Computertomographie 113 154 14 09 8
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 256 443 1.7 12 8
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 10 11 1.1 03 2
Durchleuchtung 11 14 1.3 09 4
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 46 55 1.2 06 4
Nuklearmedizinische Therapie 2 2 10 00 1
Strahlentherapie 8 11 14 05 2
Unklare Angaben 12 20 1.7 1.2 5

Tabelle 18: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart im Follow-up Zeitraum und
Geschlecht (méannlich, n=535) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung,
Max=Maximum).

Modalitat ST Anzahl MW SD Max
Computertomographie 79 138 18 156 10
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 214 314 15 038 5
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 17 25 15 10 -
Durchleuchtung 5 ] 1.0 00 1
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 24 35 15 07 3
Nuklearmedizinische Therapie 2 3 159 07 2
Strahlentherapie 4 4 1,0 0,0 1
Unklare Angaben 10 11 1,1 0,3 2

Identisch zu Baseline wurden etwa zwei Drittel aller Untersuchungen von
Studienteilnehmenden in der Altersgruppe >50 Jahre berichtet (n=801) (Tabelle 21).
Durchleuchtungen und Strahlentherapien werden erst ab 40 Jahren, nuklearmedizinische
Therapien erst ab 50 Jahren berichtet und betrifft zudem nur eine sehr geringe Anzahl an
Studienteilnehmenden (Tabelle 20, Tabelle 21). Alterstypische Verlaufe mit steigenden
mittleren Untersuchungshaufigkeiten und steigender Altersgruppe sind fir allgemeine und
interventionelle Rontgenuntersuchungen sowie fur nuklearmedizinische
Untersuchungen/Diagnostik zu beobachten. Bei Computertomographien ist hingegen ein
umgekehrter Verlauf zu verzeichnen, hier sinken die mittleren Untersuchungshéaufigkeiten mit
steigendem Alter. Die hochsten mittleren Untersuchungshaufigkeiten sind  flr
Computertomographien bei Studienteilnehmende unter 40 Jahren zu sehen: 2,2 (SD: 2,2)
sowie fur allgemeine RoOntgenuntersuchungen in den beiden obersten Altersgruppen: 1,7
(SD: 1,2) bzw. 1,6 (SD: 1,0) (Tabelle 19, Tabelle 20 und Tabelle 21).

32



Tabelle 19: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart im Follow-up Zeitraum und
Altersgruppe (< 40 Jahre, n=91) (ST=Studienteiinehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung,

Max=Maximum).

Modalitat ST Anzahl MW SD Max
Computertomographie 13 29 22 22 8
Allgemeine Rontgenuntersuchungen 43 56 1.3 07 4
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 2 2 1,0 0 1
Durchleuchtung - - - - -
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 2 2 1,0 0 1
Nuklearmedizinische Therapie - - - - -
Strahlentherapie = - - - -
Unklare Angaben 2 2 1.0 0 1

Tabelle 20: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart im Follow-up Zeitraum und
Altersgruppe (40 - 50 Jahre, n=353) (ST=Studienteilnehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung,

Max=Maximum).

Modalitat ST Anzahl MW SD Max
Computertomographie 51 67 13 06 3
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 143 238 17 12 8
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 3 4 13 06 2
Durchleuchtung 5 8 16 13 4
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 22 29 13 08 4
Nuklearmedizinische Therapie - - - - -
Strahlentherapie 4 13 06
Unklare Angaben 3 15 07

Tabelle 21: Selbstberichtete radiologische Untersuchungen nach Untersuchungsart im Follow-up Zeitraum und
Altersgruppe (> 50 Jahre, n=801) (ST=Studienteiinehmende, MW= Mittelwert, SD= Standardabweichung,

Max=Maximum).

Modalitét ST Anzahl MW SD Max
Computertomographie 128 196 15 13 10
Allgemeine R6ntgenuntersuchungen 284 463 16 1,0 7
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 22 30 14 09 4
Durchleuchtung 11 11 1 0.0 1
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 46 59 1.3 06 3
Nuklearmedizinische Therapie 4 5 1.3 05 2
Strahlentherapie 9 11 12 04 2
Unklare Angaben 18 26 14 10 5
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Analog zur Basiserhebung wurde auch fur die prospektive Erfassung der medizinischen
Strahlenexposition die zugrundeliegende Indikation zusatzlich erfasst. Die 20 am haufigsten
berichteten Untersuchungen samt Indikationen wurden nach Altersgruppe stratifiziert
ausgewertet (Tabelle 22, Tabelle 23 und Tabelle 24).

In  der niedrigsten Altersgruppe (<40 Jahre) wurden vorrangig allgemeine
Roéntgenuntersuchungen und Computertomographien berichtet. Primare Indikationen waren
hierbei Stirze/Unfalle, Bandscheibenvorfalle, Wirbelsaulenschmerzen sowie bestehende
Krebserkrankungen. Einzig zwei weitere interventionelle Untersuchungen aufgrund
unspezifischer Grinde wurden im Follow-up Zeitraum in dieser Altersgruppe berichtet
(Tabelle 22). In der Altersgruppe 40-50 Jahre sind vergleichbare Muster bei den Indikationen
und Untersuchungsarten analog zur Basiserhebung festzustellen. Schilddriisenszintigraphien
sowie  weitere  nuklearmedizinische  Untersuchungen/Diagnostik  (Skelett/Knochen,
Lunge/Herz/Niere; nicht weiter spezifiziertes Zielorgan) waren aufféllig haufiger. Ebenso
wurden vereinzelt (unspezifische) Durchleuchtungen berichtet (Tabelle 23). In der
Altersgruppe >50 Jahre sind Unfall- bzw. sturzbedinge sowie unspezifische Untersuchungen
durch allgemeines Rontgen und Computertomographien am haufigsten. Untersuchungen
aufgrund kardiovaskularer Erkrankungen  werden prasenter (interventionelle
Rontgenuntersuchungen: Herzkatheter; allgemeines Rontgen: Herzrhythmusstérungen)
(Tabelle 24).

Mit Blick auf den Anteil der 20 haufigsten Modalitaten an allen berichteten Untersuchungen
in den jeweiligen Altersgruppen im Follow-up Zeitraum zeigt sich ein entgegengesetzter
Trend im Vergleich zur Basiserhebung. In der niedrigsten Altersgruppe lag der Anteil der 20
haufigsten Untersuchungen bei 71% (n=65/91), wahrend der Anteil in den nachst héheren
Altersgruppen bei 91% (n=321/353) bzw. 88% (n=704/801) lag (Tabelle 22, Tabelle 23 und
Tabelle 24). Dariliber hinaus veranderte sich die Zusammensetzung der berichteten
Untersuchungsarten im Verlauf Uber die Altersgruppen. Der Anteil an allgemeinen
Roéntgenuntersuchungen und Computertomographien schwankte Uber die Altersgruppen
hinweg, blieb jedoch auf einem konstant hohen Niveau. Im Gegensatz zur Basiserhebung
sind im Follow-up Zeitraum hingegen allgemeine RoOntgenuntersuchungen bedeutender
(Anteile: 58-62%) im Vergleich zu Computertomographien (19-32%). Erwartungsgemaf war
im Follow-up Zeitraum auch ein Anstieg von nuklearmedizinischen
Untersuchungen/Diagnostik, interventionellen Réntgenuntersuchungen, Durchleuchtungen
und Therapien mit dem Alter festzustellen (< 40 Jahre zusammen: 4%; 40 - 50 Jahre
zusammen: 12,7%; > 50 Jahre zusammen: 14,5%) (Tabelle 22, Tabelle 23 und Tabelle 24).
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Tabelle 22: Die 20 haufigsten selbstberichteten Untersuchungsarten und korrespondierenden Indikationen nach
Altersgruppe (< 40 Jahre, n=65 (71%) von insgesamt 91 Untersuchungen).

Rang Modalitét Indikation Anzahl/%
- Computertomographie = 32 0%

- Allgemeine Rontgenuntersuchungen - 62,0%

- Interventionelle Rontgenuntersuchungen = 2.0%

- Durchleuchtung - -

- Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik =~ - 20%

- Nuklearmedizinische Therapie - -

- Strahlentherapie = 0,0%

- Unklare Angaben - 2.0%

1 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Sturz/Unfall 18
2 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Andere 18
3 Computertomographie Andere 10
4  Computertomographie Bandscheibenvorfall 5
5 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Lungenentziindung 3
6 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Wirbelsédulen-Schmerzen 5
7 Computertomographie Tumor (Krebs) 4
8 Computertomographie Tumorsuche/Staging 4
9 Computertomographie Sturz/Unfall 3
10 Computertomographie Schleudertrauma (Hals) 2
11 Allgemeine Rontgenuntersuchungen vorinach OP 2
12 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Bandscheibenvorfall 2
13  Allgemeine Rontgenuntersuchungen Unklare Angaben 2
14  Interventionelle Rontgenuntersuchungen Andere 2
15 Unklare Angaben Unklare Angaben 2
16 Computertomographie Weild nicht 1
17 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Herzrhythmusstérungen 1
18 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Schleudertrauma (Hals) 1
19 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Arthrose 1
20 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Weild nicht 1
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Tabelle 23: Die 20 haufigsten selbstberichteten Untersuchungsarten und korrespondierenden Indikationen nach
Altersgruppe (40-50 Jahre, n=321 (91%) von insgesamt 353 Untersuchungen).

Rang Modalitat Indikation Anzahl/%
- Computertomographie 19,0%

- Allgemeine Réntgenuntersuchungen 67 4%

- Interventionelle Réntgenuntersuchungen 1,1%

- Durchleuchtung 2.3%

- Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 8,2%

- Nuklearmedizinische Therapie -

- Strahlentherapie 1,1%

- Unklare Angaben 0,8%

1 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Andere 105
2 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Sturz/Unfall 50
3 Computertomographie Andere 26
4 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Wirbelsaulen-Schmerzen 26
5 Allgemeine Réntgenuntersuchungen vorinach OP 13
6 Computertomographie Sturz/Unfall 11
7 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Unklare Angaben 11
8 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Schilddrise 10
9 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Lungenentzindung 9
10  Allgemeine Rontgenuntersuchungen Arthrose 9
11 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Skelett/Knochen 8
12 Computertomographie Wirbelsaulen-Schmerzen 6]
13 Computerfomographie Eguﬁé‘hﬁéﬁ; éEEE' 5
14 Computertomographie Nierenstein 5
15 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Schleudertrauma (Hals) 5
16 Durchleuchtung Andere 5
17  Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Lunge/Herz/Niere 5
18 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Andere 5
19 Computerftomographie Tumaor (Krebs) 4
20 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Bandscheibenvorfall 4
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Tabelle 24: Die 20 haufigsten selbstberichteten Untersuchungsarten und korrespondierenden Indikationen nach
Altersgruppe (>50 Jahre, n=704 (88%) von insgesamt 801 Untersuchungen).

Rang Modalitat Indikation Anzahl/%
- Computertomographie 24 5%

- Allgemeine Rontgenuntersuchungen 97, 8%

- Interventionelle Rontgenuntersuchungen 3,7%

- Durchleuchtung 1.4%

- Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 4%

- Nuklearmedizinische Therapie 0,6%

- Strahlentherapie 1,4%

- Unklare Angaben 3.2%

1 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Andere 173
2 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Sturz/Unfall 80
3 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Wirbelsaulen-Schmerzen 51
4 Computertomographie Andere 46
5 Allgemeine Réntgenuntersuchungen vor/fnach OP 43
6 Computertomographie Tumor (Krebs) 40
7 Allgemeine Rontgenuntersuchungen Arthrose 34
8 Computertomographie Sturz/Unfall 27
9 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Unklare Angaben 27
10 Unklare Angaben Unklare Angaben 26
11 Computertomographie Wirbelsaulen-Schmerzen 25
12 Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Schilddrise 21
13 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Lungeneniztindung 19
14  Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik  Skeleft’Knochen 15
15 Interventionelle Rontgenuntersuchungen Herzkatheter 14
16  Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik ~ Andere 14
17 Computertomographie Bandscheibenvorfall 13
18 Computertomographie Tumorsuche/Siaging, 13
19  Allgemeine Réntgenuntersuchungen Weild nicht 12
20 Allgemeine Réntgenuntersuchungen Herzrhythmusstérungen 11
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Als weiteres prospektives Erhebungsinstrument wurde ein NAKO-Roéntgenpass an die
Studienteilnehmenden ausgegeben, um mit dessen Unterstitzung in erster Linie
Dosisparameter der in der Zwischenzeit erhaltenen Untersuchungen zu erfassen.
Indikationen konnten mit diesem Instrument aus Griinden des Datenschutzes nicht erhoben

werden.

Uber den gesamten Follow-up Zeitraum liegen insgesamt 2.375 NAKO-Rontgenpésse von
1.707 Studienteilnehmenden vor. Bei 668 Studienteilnehmenden waren Rontgenpasse flr
beide Follow-up Phasen vorhanden. Insgesamt liegen 480 Angaben zu relevanten
Untersuchungen in 299 (12,6%) Rontgenpassen vor (Tabelle 25). In erster Linie wurden
allgemeine Rontgenuntersuchungen (n=300; 63%), Computertomographien (n=87; 18%)
sowie nuklearmedizinische Anwendungen (n=23; 5%) durch das medizinische Fachpersonal
eingetragen. Der Anteil an unklaren Angaben lag bei 11% (Tabelle 25).

Tabelle 25: Verteilung von radiologischen Untersuchungen nach Untersuchungsart und Kdrperregion/Zielorgan

im Rontgenpass (n=299) (ST=Studienteilnehmende, MW=  Mittelwert, SD= Standardabweichung,
Max=Maximum).

Modalitat (Korperregion/Zielorgan) ST Anzahl % MW SD Max
Total 335 480 - 14 09 8
Computertomographie 77 87 18% 12 06 4
Kopf 16 16 18% 10 00 1
Wirbelsdule 8 11 13% 14 11 4
Brust/Lunge 21 23 26% 11 03 2
Bauch 12 13 15% 11 03 2
Becken 6 7 8% 12 04 2
Andere 11 13 15% 12 04 2
Unklare Angaben 3 4 5% 1.3 06 2
Allgemeine Réntgenuntersuchungen 221 300 63% 16 1.1 8
Wirbelsdule 49 59 20% 12 05 3
Brust/Lunge 39 59 20% 15 1.0 5
Bauch 2 2 1% 10 00 1
Becken 20 29 10% 15 09 4
Andere 110 150 50% 14 10 8
Unklare Angaben 1 1 % 1,0 -1
Nuklearmedizinische Untersuchung/Diagnostik 18 23 5% 14 06 2
Schilddriise 7 10 43% 14 05 2
Skelett/Knochen 6 7 30% 12 04 2
Lunge/Herz/Niere 3 4 17% 13 06 2
Unklare Angaben 2 2 9% 10 00 1
Interventionelle Réntgenuntersuchungen 5 7 1% 14 06 2
Durchleuchtung 2 2 0% 10 00 1
Nuklearmedizinische Therapie 2 3 1% 15 07 2
Strahlentherapie 3 3 1% 10 00 1
Unklare Angaben 40 5 11% 14 07 3
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Mit Blick auf die untersuchte Korperregion wurden bei den allgemeinen
Roéntgenuntersuchungen am haufigsten andere, nicht weiter spezifizierte Korperregionen
eingetragen (n=150), gefolgt von Untersuchungen der Wirbelsdule (n=59) und der
Brust/Lunge (n=59). Bei den Computertomographien wurde die Brust/Lunge am haufigsten
untersucht (n=23; 26%), es folgten der Kopf (n= 16; 18%) sowie Untersuchungen des
Bauchs (n=13; 15%). Bei den nuklearmedizinischen Untersuchungen wurden die Schilddrtise
(n=10; 43%) und das Skelett/Knochen (n=7; 30%) am haufigsten untersucht (Tabelle 25).
Die Verfiigbarkeit von angegeben Dosisparametern war &uRert gering. Uber den gesamten
Follow-up Zeitraum lag der Anteil an eingetragenen Dosisparametern an allen relevanten

Untersuchungen bei lediglich 40% (190 von 480 relevanten Untersuchungen).

2.3.3 Bewertung der Qualitit der Erhebung der medizinischen Strahlenexposition

Basiserhebung (Touchscreen-Fragebogen, Rekrutierungskontext)

Insgesamt ist die Nutzung des Touchscreen-Moduls zur retrospektiven Erhebung der
medizinischen Strahlenexposition wahrend der Basiserhebung im NAKO-Studienzentrum
besonders  hervorzuheben. Dieser Ansatz  ermdglichte  einen  strukturierten
Fragebogendurchlauf im Studienzentrum, der dartber hinaus mit duRerst geringem Aufwand
auf alle NAKO-Studienzentren ausgeweitet werden kann. Dank der Touchscreen-
Implementation war es mdoglich zu Beginn eines jeden Abschnittes die einzelnen
Untersuchungsarten und qualifizierende Indikationen zu skizzieren und teilweilweise bildlich
darzustellen, um so den Studienteilnehmenden weiterfihrende Informationen bereitzustellen
und die Erinnerung an vergangene Untersuchungen unterstitzen zu kénnen. Ferner waren
parallel laufende Steuerungs- und Plausibilisierungsinstanzen wahrend des Touchscreen-
Durchlaufs  aktiv. Insbesondere die automatisierte  Auswahlbeschrankung von
entsprechenden Indikationen gegeben der vorherigen Auswahl der Untersuchungsart ist
besonders positiv zu erwahnen. Insgesamt hat dieser elektronische Erhebungsansatz zu
einer erhohten Validitdt der Selbstangaben beigetragen, vor allem hinsichtlich der
korrespondierenden Indikationen. Der Abschnitt zu Strahlentherapien muss hingegen kritisch
betrachtet werden. Trotz einer einleitenden Beschreibung und Anpassung im Verlauf der
Basiserhebung besteht die Vermutung, dass die Studienteilnehmenden bei der Angabe der
Gesamtzahl erhaltener Strahlentherapien in erster Linie einzelne Fraktionen einer
Strahlentherapie aufsummiert haben, als einzelne Therapie-Regime zu berichten. Insgesamt
stellt der hier genutzte Touchscreen-Ansatz eine aul3erst komfortable technische Mdglichkeit
in einem geleiteten Rahmen valide Angaben zu vergangenen radiologischen

Untersuchungen bei den Studienteilnehmenden zu erfassen.
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Nachfolgeerhebung (Follow-up Fragebogen, Rontgenpass)

Die prospektive Erhebung der medizinischen Strahlenexposition muss hingegen kritischer
bewertet werden. Im Gegensatz zu den technischen Mdglichkeiten des Touchscreens wurde
fur die Follow-up Erhebung ein klassischer papierbasierter Fragebogenansatz durchgefihrt.
Bei der Konzeption des Fragebogens war die Zielsetzung ein moglichst schlankes Design zu
entwickeln, das gleichzeitig eine effiziente Dateneingabe ermoglicht. Hier wurde auf ein
System von Codes/Ziffern zurtickgegriffen, das den Studienteilnehmenden in den zusatzlich
neben dem Fragebogen beiliegenden Informationsblattern dargestellt wurde. Auch wurden
zu Beginn den Studienteilnehmenden kondensiert die interessierenden Untersuchungsarten

skizziert.

Die Rucklaufquote war mit 56% zurlickgekommenen Fragebdgen im Follow-up Zeitraum
insgesamt positiv. Die enthaltenen Angaben zeichnen jedoch ein heterogenes Bild mit Blick
auf die Gute der vorliegenden Daten. Insgesamt wurde der Fragebogen gut verstanden und
die Angaben waren mit wenigen Korrekturen gut verwertbar. Jedoch wurden in vereinzelten
Fallen auch Angaben zu nicht qualifizierende Untersuchungen (wie Mammographien und
zahnarztliche Rontgenuntersuchungen) festgestellt. Diese wurden im Zuge der
Datenverarbeitung nicht weiter berlcksichtigt. Handschriftiche Anmerkungen der
Studienteilnehmenden zu den eingetragenen Codes/Ziffern auf den Fragebdgen lieferten
jedoch in einigen Féllen weiterfiihrende Hinweise darauf, dass die vorhandenen und auf den
ersten Blick plausiblen Angaben teilweise weitere nicht qualifizierende Untersuchungen
umfassten (hier erneut vor allem Mammographien und zahnrztliche Untersuchungen) -

diese wurden ebenfalls verworfen.

Die Erfahrungen im Rahmen des Projektes haben gezeigt, dass der Rontgenpass aufgrund
seiner praktischen Anwendbarkeit als Erhebungstool nur bedingt geeignet ist, um eine
verlassliche und vollstandige prospektive Erfassung der medizinischen Strahlenexposition zu

ermoglichen.

Die grof3te Einschrankung stellt die Notwendigkeit fir die Studienteilnehmenden dar den
Roéntgenpass zu jeder Zeit mit sich zu fihren und dartiber hinaus zu erinnern, diesen im
Falle einer Untersuchung vor Ort in der Klinik oder Praxis dem medizinischen Fachpersonal
zwecks Dokumentation vorzulegen. Zudem setzt dieser Ablauf die Unterstitzung des
zustandigen Klinik-/Praxispersonal voraus, die prospektive Erfassung zu unterstutzen. Trotz
dieser Einschrankungen des Nutzungs- und Erhebungsprozesses ist die Qualitdt und
Reliabilitdt der Réntgenpassangaben zu Untersuchungsart und Korperregion im Vergleich zu
den Selbstberichten im parallel von den Studienteilnehmenden eigenstandig auszufillenden

Fragebogen weitaus besser, da diese Angaben direkt vom fachkundigen Kilinik-/
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Praxispersonal kommen. Nichtsdestotrotz waren in einem nicht unwesentlichen Ausmaf}
unklare Angaben der Untersuchungsart zu verzeichnen (11% der eingetragenen

Untersuchungen; Tabelle 25).

Die Qualitat und Reliabilitat der vorhandenen Dosisparameter im Rdntgenpass ist ebenfalls
kritisch zu bewerten. Zum einen lagen nur fUr deutlich weniger als die Halfte der im
Roéntgenpass eingetragenen Untersuchungen korrespondierende Dosisangaben vor (190
von 480 Untersuchungen). Die Qualitat der eingetragenen Dosisparameter war zudem
aulBert heterogen. Die Angaben waren héaufig schlecht lesbar (u.a. die Einheiten) und

konnten oft nicht eindeutig den jeweiligen Dosisparameterfeldern zugeordnet werden.

Aufgrund der niedrigen RUcklaufquote von Réntgenpassen mit eingetragenen relevanten
Untersuchungen sowie der insgesamt niedrigen Anzahl und niedrigen Qualitat der
verfugbaren Dosisparameter ist eine darauf aufbauende Dosisabschatzung nach
Einschatzung der Auftragnehmer nicht zu vertreten. Eine Datenabstraktion fur diese
Untersuchungen in den jeweiligen Kliniken und Praxen erscheint hingegen sinnvoller, um auf
Basis dieser Daten verlassliche Dosisabschatzungen umzusetzen. Mdglich ware dieser
Ansatz mithilfe der ebenfalls eingeholten Schweigepflichtentbindungserklarungen, die der

Grolteil der Studienteilnehmenden (>90%) gegeben haben.

2.3.4 Durchfiihrung einer Fehlerabschitzung

Eine umfassende quantitative Fehlerabschéatzung ist aufgrund fehlender Goldstandard-
Vergleichsdaten problematisch. Nachfolgend werden die wichtigsten Fehlerquellen erlautert
und eine Einschatzung der Bedeutung des jeweiligen Fehlers in Bezug auf eine
(idealtypische) Kompletterhebung der individuellen medizinischen Strahlenexposition fur ein
fiktives Kohortenmitglied geben. Zudem wird initial abgeschatzt, ob und welche
Beschrankungen/Fehler sich durch die grundsatzlich selektive Teilnahme an der NAKO
Gesundheitsstudie ergeben (Tabelle 26).
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Tabelle 26: Ubersicht Fehlerabschatzung (ST= Studienteilnehmende)

Fehlerquelle

Beschreibung

Einschétzung

BedeutsamerBias

Selektive NAKO-Teilnahme

Geringere Responsean L3 als an
Basisuntersuchung

Bei ST: Erinnerungsbias

Bei ST: fehlerhafte Zuordnung CTMR

Bei ST: prospektive Erhebung
unvollstiandig

Bei ST: Nichterfassung von
Untersuchungenmit geringen
Dosisbeitragen

ca. 20 % Response bei Zufallsauswahl
aus dem Melderegister. Vermutlich
geringere Teilnahme soziodkonomisch
schlechter gestellter Personen,
jungeres/ mittleres Alter, Manner.

Die L3 Studie wird gut akzeptiert, dies
variiert aber je nach 57.

Es werden nicht alle relevanten
Untersuchungen erinnert.

Statt CT wird MR eninnert, oder
umgekeht.

In der Prospektiverhebung werden nur
selektive Untersuchungen
berticksichtigt.

Es werden nur Untersuchungen mit
relativ héheren Dosisbeitragen
aufgenommen

In Bezug auf med. Strahlenexposition
kein systematischer Bias
wahrscheinlich, da TN- Entscheidung
ehernicht von med. Strahlenexposition
abhangig.

Hauptgrund der Nichtteilnahme an L3
Studie darfte die zusatzliche Dauer sein,
daherkeine systematische Verzerrung.

Maglicher Fehler, ware zukinftig durch
Abgleich mit GKV-Daten abzuschatzen
und zu Korrigieren.

Fargenaue Dosisabschatzung
problematisch, ebenfalls zukunitig durch
GKV Abgleich zubeheben

Effektiv rekrutierte ST werden vielfach in
weitere Befragungen eingebunden,
daherinsgesamt nicht sehr
wahrscheinlich. Durch Nachbefragung
und GKV Abgleich zu prifen.

Unterschatzung der Gesamtdosis
méglich/wahrscheinlich; insgesamt aber
deutlich hohere Dosen durch erfasste
Untersuchungen als durch dbliche
Rontgen-Thorax, Zahnrénigen etc.

Ehernein

Ehernein

Ja

Ja (far Dosisermittiung);

Potenzial fur Uber-und
Unterschatzung

Ehernein

Ehernein
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2.3.5 Gesamtbewertung der MedExpo-Erhebung innerhalb der NAKO Gesundheitsstudie
Die Studie konnte insgesamt erfolgreich umgesetzt werden. Die Einbindung in die
umfassende NAKO Gesundheitsstudie bot Vorteile wie das standardisierte Management,
Probandeninformation und -fihrung, aber auch Nachteile durch den erheblichen
Abstimmungsbedarf, die Entwicklung von an die NAKO Struktur angepassten Instrumente.
Es konnte trotz zeitlicher Verzogerungen und vieler zu klarender Fragen eine ausreichend

gute Kooperation in dem Projekt entwickelt werden.

In Bezug auf die erzielten Ergebnisse ist zunéchst festzuhalten, dass ein Fokus auf der
Erhebung dosisreicherer Expositionen lag und somit nicht alle konventionellen Réntgen-
Untersuchungen abgefragt wurden, um die Studienteiinehmenden nicht Ubermafig zu
belasten. Bei den allgemeinen Rontgenuntersuchungen wurde daher spezifisch nur nach
Aufnahmen der Brust/Lunge, des Beckens, Abdomen und der Wirbelsaule gefragt,
gleichwohl wurden zum Teil auch andere Aufnahmen zusatzlich angegeben, diese wurden
jedoch nicht bertcksichtigt (u.a. Mammographien und zahnarztliche Untersuchungen). Wir
gehen davon aus, dass daher die allgemeinen, tendenziell mit niedrigeren Organ- und
Effektivdosen verbundenen Untersuchungen unvollstdndig erfasst werden. Eine vollstandige
Erfassung aller Untersuchungen war aber nicht das Ziel, vielmehr sollten Untersuchungen
mit relativ héherem Dosisbeitrag wie Computertomographien méglichst vollzahlig und valide
erfasst werden. Entsprechend kann der Computertomographie-Anteil an allen genannten
Untersuchungen tendenziell erhéht sein, bei insgesamt niedrigeren Haufigkeiten, da wie

gesagt nicht alle Untersuchungen erfasst werden sollten.

Insgesamt gehen wir von einer guten Qualitdt der Erfassung aus, da die
Studienteilnehmenden sich bei Teilnahme an der Level-3-Untersuchung schon seit einiger
Zeit in einer forschungsbetonten Untersuchungssituation befinden und schon anderweitig zu
ihrer medizinischen Vorgeschichte befragt wurden. Nur bei denjenigen, die durch den teils
langen Verlauf schon ermidet sind, ist von geringerer Vollzahligkeit und schlechterer
Erinnerung an die zuriickliegenden Untersuchungen auszugehen. Bei der prospektiven
Erhebung gehen wir bei dem an der NAKO beteiligten, tUberdurchschnittlich motivierten
Klientel ebenfalls von guter Validitat aus. Die Studienthematik wurde von Vielen auch als

interessant eingeschatzt, was die gute Teilnahme erklart.

Die Aussagekraft der Studie in Hinsicht auf die tatséachliche Strahlenexposition wiirde durch
eine Dosisermittlung erhéht, diese erscheint allerdings weiterhin zumindest fur die gesamte
Kohorte als sehr aufwandig. Zu der Einschatzung der einzelnen Erfassungskomponenten

(z.B. Rontgenpass) geben die entsprechenden Abschnitte Auskunft.
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2.3.6 Weiterfithrung der prospektiven Erhebung und Erweiterung der Gesamtkohorte

Durch die umfangreichen Integrationsarbeiten als Teil dieses Projektes sind die Strukturen
fur die Erhebung der medizinischen Strahlenexposition in den NAKO-Ablauf etabliert und
beispielgebend fir weitere Projekte in der NAKO. Damit lasst sich eine Kohorte von
Personen mit extrem tiefer Phanotypisierung bei gleichzeitig genauer Erhebung der
angewendeten medizinisch-diagnostischen Verfahren mit hoherer Dosis effizient
weiterverfolgen, ausweiten sowie die Erhebungsabldufe und Strukturen weiter optimieren.
Ferner besteht die Moglichkeit weiterfilhrende Auswertungen vor dem Hintergrund zukinftig
verfugbar werdender Daten in der NAKO durchzufuihren (v.a. Arbeiten zur Validierung der

selbstberichteten Angaben).

Nachfolgend sind mdgliche Durchfihrungsschritte skizziert, die a) eine zeitliche Ausweitung
der prospektiven Erfassung der bestehenden Kohorte umfassen, b) die Nutzung der in der
NAKO verfligharen GKV-Daten beschreiben, sowie eine Abschatzung des Aufwandes einer

Aufstockung der Kohorte auf insgesamt 10.000 Studienteilnehmende darlegt.

a) Zeitliche Ausweitung der prospektiven Erfassung der bestehenden Kohorte

e Durchfiihrung einer 3. Follow-up Erfassung an allen beteiligten Studienzentren
0 nach etabliertem Muster und vorliegenden Ablaufstrukturen, eventuell
angeschlossen an den Gesundheits-Follow-up (GEFU 1)
0 weitere Optimierung der Follow-up Dokumente (u.a. auf dem Prifstand:
Roéntgenpass), Nutzung andere Erhebungstechniken (ggf. web-basierter

Fragebogen)
b) Nutzung der in der NAKO verfiigbaren GKV-Daten

e Primar-Sekundardaten-Verknipfung mit dem Ziel der Validierung der Selbstberichte
anhand vorhandener GKV-Leistungen fir den Bezugszeitraum (zundchst: 2005-
2018)

0 Nutzung der interessierenden EBM und OPS Codes fir ionisierende
Modalitaten und zusatzlicher Berucksichtigung von MRT-Untersuchungen zur
Abgrenzung

o0 Validierung der retrospektiven Angaben (2005-2017) sowie fur Teile der
prospektiven Angaben (2017-2019 bzw. so wie im weiteren Verlauf
sukzessive verfugbar; Aufbereitungsverzégerung von circa 2 Jahren)

e Sekundar-Primardaten-Verknipfung mit dem Ziel fir abgerechnete Untersuchungen

die primaren Indikationen der jeweiligen Untersuchungen zu erfassen.
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Einbindung der verfugbaren GKV-Daten in die Follow-up Erhebung
(beispielsweise zunéachst fur die Jahre 2017 und 2018), eventuell auch
angeschlossen an den Gesundheits-Follow-up (GEFU-1) in allen NAKO-
Studienzentren.

Die Probanden erhalten eine entsprechende Ubersicht der in ihren GKV-
Daten gefundenen Untersuchungen mit der Aufforderung diese um die
primaren Indikationen zu erganzen.

Hierdurch lieBen sich die prospektiven Abgaben nochmals validieren sowie
die GKV-Daten im gleichem Zuge mit den priméren Indikationen anzureichern.
Dieser Ansatz bietet letztlich die Mdoglichkeit die Primardaten-basierten
Follow-up Erhebungen zu ersetzen, um auf dieser Grundlage die
medizinische Strahlenexposition, konkret die spezifischen Untersuchungen,
via GKV prospektiv zu erfassen und gleichzeitig die fehlenden Indikationen zu

erganzen.

¢) Aufstockung auf 10.000 Studienteilnehmende

Tabelle 27: Ubersicht Aufstockung auf 10.00 Studienteiinehmende (Stand: 24.10.2019)

Studienzentrum Aktuell Erweiterung Ziel pro Studienzentrum

Bremen 875 1.625 2.500
Essen 1.072 1428 2500
Neubrandenburg 1.139 1.361 2.500
Augsburg 837 1.663 2.500
Total 3.923 6.077 10.000

Es mussten insgesamt etwa 6.100 zusatzliche Studienteilnehmende an den vier
beteiligten Studienzentren rekrutiert werden, um eine Gesamtgrof3e von 10.000

Studienteilnehmenden zu erreichen.
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Anhang

1. Touchscreen-/Take-Home Fragebogen
2. NAKO-Rontgenpass
Einwilligungserklarung
Studienteilnehmende Information
Studienprotokoll

Follow-up Dokumente inklusive Fragebogen

N o g b~ w

Erinnerungsschreiben Follow-up Dokumente
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