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Liebe Leser und Leserinnen,

obwohl die Medizin in den letzten Jahren
und Jahrzehnten grofle Fortschritte ge-
macht hat, gibt es noch viele Fragen. Wo-
durch entstehen chronische Krankheiten?
Gibt es Faktoren, die ihre Entstehung be-
glinstigen? Wie konnen diese Krankhei-
ten frithzeitig erkannt werden? Wie kon-
nen wir uns vor diesen Krankheiten bes-
ser schiitzen? Einen wichtigen Beitrag
zur Beantwortung dieser Fragen wird die
»Nationale Kohorte® leisten, die grofite
Langzeit-Gesundheitsstudie in Deutsch-
land.

Seit Anfang diesen Jahres werden iiber
einen Zeitraum von 20 Jahren bundes-
weit 200.000 Teilnehmerinnen und Teil-
nehmer im Alter zwischen 20 und 69 Jah-
ren in insgesamt 18 Studienzentren medi-
zinisch untersucht und zu ihren Lebens-
gewohnheiten und zum sozialen Umfeld
befragt. Ziel ist es, Ursachen und Risiko-
faktoren fiir die wichtigsten Volkskrank-
heiten genauer zu erforschen.

Die Studie ist ein gemeinsames inter-
disziplinires Vorhaben von Wissenschaft-
lern aus 13 Universitdten, vier Helm-
holtz-Zentren, vier Leibniz-Instituten und
zwei Ressortforschungseinrichtungen in
Deutschland. Die Vorarbeiten zur Natio-
nalen Kohorte laufen bereits seit dem Jahr
2009. Thr wissenschaftliches Konzept wur-
de im Jahr 2011 durch ein internationales
Gremium positiv begutachtet und ein Jahr
spater beschloss die Gemeinsame Wissen-
schaftskonferenz von Bund und Léndern
den Aufbau der Nationalen Kohorte ein-
vernehmlich. Das Fordervolumen betrégt
210 Mio. € und wird aus 6ffentlichen Mit-
teln des Bundesministeriums fiir Bildung
und Forschung, der Linder und der Helm-
holtz-Gemeinschaft bereitgestellt.
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Nationale Kohorte - die grof3te
Gesundheitsstudie Deutschlands

Noch in der zweiten Halfte des 19.Jahr-
hunderts gehorten in allen Teilen der Welt
Tuberkulose, Pocken, Durchfallerkran-
kungen, Typhus und Diphterie zu den
Haupttodesursachen. Heute haben In-
fektionskrankheiten in Industrielaindern
als unmittelbare Ursachen fiir Morbidi-
tat und Mortalitét eine geringere Bedeu-
tung. Zugleich jedoch besteht Grund zur
Annahme, dass Infektionskrankheiten als
pradisponierende Faktoren fiir die Entste-
hung nichtinfektioser chronischer Krank-
heiten eine deutlich unterschitzte und nur
schwer zu erforschende Rolle spielen. In
der Nationale Kohorte ist die Erfassung
von Infektionen und ihren Risikofakto-
ren sowie ihrer Rolle bei der Entstehung
chronischer Krankheiten von besonde-
rem Interesse.

Das vorliegende Heft stellt in zahlrei-
chen Beitragen die Ergebnisse der ersten
Machbarkeitsstudien (Pretests) fiir den
Bereich Infektionskrankheiten im Rah-
men der Nationalen Kohorte dar. Ein Ziel
von Pretests ist es, Arbeitsabldufe zu ent-
wickeln, sie zu testen und auf ihre Mach-
barkeit hin zu prifen. Dies betrifft insbe-
sondere das Management von Bioproben
und Daten sowie die Qualititskontrolle.
Des Weiteren werden verschiedene Inst-
rumente zur Datenerhebung und medizi-
nische Untersuchungsgerite auf ihre Ver-
wendbarkeit und Praktikabilitit in groflen
populationsbezogenen Kohortenstudien
getestet. Auch die Akzeptanz der Proban-
den wird im Vorfeld untersucht, um die
Auswahl der am besten geeigneten Inst-
rumente zu ermdglichen und vorhandene
Instrumente speziell fiir die Studienzwe-
cke anzupassen. Hintergrundinformatio-
nen zu den Pretests der Nationalen Ko-
horte findet man in dem Beitrag von W.
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Ahrens und Koautoren zum Design der
Machbarkeitsstudien.

Um Infektionsforschung gemein-
sam an vielen verschiedenen Standor-
ten durchfithren zu kénnen und um va-
lide Ergebnisse aus dieser Forschung zu
gewinnen, liefert eine umfassende gut
funktionierende Biobank-Struktur einen
wichtigen Beitrag. Biomaterialien mit gro-
Ber Relevanz fiir den Bereich Infektions-
krankheiten sind zum Beispiel Blut, Urin,
Speichel, cervicovaginale Fliissigkeit und
Stuhlproben sowie Nasen- und Rachen-
abstriche. Um die Machbarkeit von Pro-
bensammlungen und -priparation sowie
den Transport und die Lagerung der Pro-
ben zu tiberpriifen, wurden in zwei auf-
einanderfolgenden Pretests 1.600 aus der
Bevolkerung ausgewdhlte Teilnehmer ge-
beten, Probenmaterial zu spenden. Die
durchschnittliche Teilnahmequote an der
Sammlung von Biomaterialien, die A.
Kithn und Koautoren beschreiben, betrug
95%. Es zeigte sich zudem, dass die ent-
wickelten Standard-Arbeitsanweisungen
umsetzbar und mit kleinen Anpassungen
und Modifikationen fiir die Hauptphase
der Studie einsetzbar sind.

Zusitzlich zur Biobank-Struktur ist
auch die Akzeptanz der Probengewin-
nung durch die Teilnehmer ein wichti-
ger Faktor fiir eine erfolgreiche Studien-
durchfithrung. Insbesondere bei der Ge-
winnung von Stuhlproben und cervicova-
ginaler Fliissigkeit sind Voruntersuchun-
gen erforderlich, um hier die hochstmog-
liche Akzeptanz innerhalb der Teilneh-
mergruppe zu erreichen. Zur Durchfiih-
rung bestimmter Laboranalysen wird Na-
tivstuhl ben6tigt, der zeitnah vor Ort oder
in einem nahegelegenen Labor verarbeitet
werden muss. Bislang ist nicht bekannt, ob
es moglich ist, Stuhlproben von gesunden
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Probanden wihrend ihres Aufenthaltes
im Studienzentrum zu erhalten. A. Schult-
ze und Koautoren haben daher in ihrem
Pretest die Machbarkeit und die Akzep-
tanz der Stuhlprobengewinnung wihrend
eines Termins im Studienzentrum mit der
Stuhlprobengewinnung zu Hause vergli-
chen. Vor die Wahl gestellt, haben sich die
meisten Probanden in diesem bevolke-
rungsbasierten Pretest fiir die Gewinnung
von Stuhlproben zu Hause statt im Studi-
enzentrum entschieden. Die Heimgewin-
nung hat sich als sehr zuverldssige Metho-
de fiir Fragestellungen erwiesen, die kei-
ne frisch gewonnenen Nativstuhlproben
erfordern. Fiir die Nativstuhlproben zur
sofortigen Verarbeitung im Studienzent-
rum konnte nur eine kleine Gruppe von
Probanden gewonnen werden, was mogli-
cherweise zu Selektionsverzerrungen fiih-
ren konnte. Es sollen weitere Studien fol-
gen, um die moglichen Selektionseffekte
néher zu untersuchen.

Wihrend die Frauengesundheit im Ba-
sisinterview thematisiert wird, ist der di-
rekte Erregernachweis bei cervicovagina-
len mikrobiellen Besiedlungen oder In-
fektionen nicht Teil des Untersuchungs-
protokolls. In einem Pilotprojekt hat des-
halb das Team um S. Castell die Machbar-
keit der hiuslichen Selbstentnahme einer
cervicovaginalen Lavage durch Studien-
teilnehmerinnen der Nationalen Kohorte
ohne Kontakt zu einem Frauenarzt oder
anderem medizinischen Personal unter-
sucht. Das Team hat auflerdem die Féhig-
keit des Vorgehens exploriert, verschie-
dene vaginal auftretende Erreger und Er-
krankungen, inklusive humane Papil-
lomviren (HPV), Chlamydia trachoma-
tis und bakterielle Vaginose (BV) nach-
zuweisen. Die Analyse der Akzeptanzfra-
gebogen im Pretest ergab, dass die selbst-
standige Durchfithrung einer cervicovagi-
nalen Lavage fiir 98 % der Frauen akzep-
tabel war, dass 89 % die Probenentnahme
als leicht und 96 % als benutzerfreundlich
einstuften. Die Machbarkeitsstudie zeigte
aufSerdem, dass aus den gewonnenen cer-
vicovaginalen Fliissigkeiten erfolgreich
Pathogennachweise durchgefithrt werden
konnten. Sollte die cervicovaginale Pro-
benselbstentnahme zukiinftig Anwen-
dung in der Nationalen Kohorte finden,
wiirde dies die Untersuchung der Transi-
enz/Persistenz oder langfristiger Effekte

vaginaler (Ko-) Infektionen und Koloni-
sationen ermoglichen.

Katzen und Hunde leben in mehr als
20% der deutschen Haushalte und der
Kontakt zwischen diesen Kleintieren und
ihren Haltern kann sehr eng sein, sodass
es hier zu einer wechselseitigen Ubertra-
gung von Erregern kommen kann. In den
letzten Jahren traten verstarkt Hinweise
auf, dass Haustiere Ubertrager von Met-
hicillin-resistenten Staphylococcus-au-
reus-Bakterien sein kénnen, die gegen
die meisten heute verfiigbaren Antibioti-
ka unempfindlich sind. Daher ist es wich-
tig zu erfahren, wie die Transmissions-
dynamik von zoonotischen Erregern ist,
welche Faktoren die Ubertragung der Er-
reger zwischen Haustier und Halter be-
einflussen sowie ob solche Ubertragun-
gen bei der Entwicklung von chronischen
Krankheiten eine Rolle spielen. Um fest-
zustellen, ob diese Zoonose-Forschungs-
fragen in bevodlkerungsbasierten Stu-
dien wie der Nationalen Kohorte unter-
sucht werden konnen, wurden zwei Stu-
dien an unterschiedlichen Studienpopu-
lationen im Rahmen der Machbarkeits-
studien der Nationalen Kohorte durchge-
fuhrt. Die erste Studie hat gezeigt, dass die
Exposition der Teilnehmer der Nationa-
len Kohorte gegeniiber Hunden und Kat-
zen bei 10 bzw. 14 % liegt. In der zweiten
Studie, die hier von K. Hille und Kollegen
zusammenfassend dargestellt wird, wur-
de die Machbarkeit der Beprobung von
Hunden und Katzen durch ihre Besitzer
getestet und ob deren Qualitit vergleich-
bar mit der von Proben ist, die von einem
qualifizierten Tierarzt genommen wur-
den. Den Tierbesitzern wurden Anleitun-
gen zur Probenentnahme und zum Pro-
benentnahmematerial fiir Nasenabstri-
che, Maulschleimhautabstriche und Kot-
proben mitgegeben. Die Abstriche wur-
den in der Kultur untersucht und das
Bakterienwachstum wurde unabhingig
von der Bakterienspezies quantifiziert. Es
wurde das Wachstum grampositiver und
gramnegativer Bakterien von Proben, die
durch den Tierarzt bzw. durch den Tier-
besitzer genommen wurden, miteinander
verglichen. Der Pretest zeigte, dass die Be-
probung durch die Tierhalter ein geeigne-
tes Tool ist, um in der Nationalen Kohor-
te Anwendung zu finden und so zur Kla-
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rung von Zoonose-Forschungsfragen bei-
zutragen.

In der Nationalen Kohorte werden zu-
satzlich zur Bioprobengewinnung Frage-
bogen verwendet, um Daten zu ausge-
wihlten Infektionskrankheiten und ihren
Symptomen sowie zu Daten zum Impfsta-
tus der Teilnehmer zu erfassen.

C. Sievers und Kollegen haben im Pre-
test einen Fragebogen auf Machbarkeit
und Vollstdndigkeit evaluiert, der Infek-
tionen und medizinische Behandlungen
mittels Selbstangabe und Selbsteinschit-
zung der Teilnehmer erfasst. Insgesamt
wurde der Fragebogen von den Teilneh-
mern als gut verstdndlich eingestuft. Je-
doch zeigte sich, dass medizinische Be-
griffe und seltene Erkrankungen noch
verstandlicher erklart werden miissen.

Das Team um A. Schultze tiberpriifte
verschiedene Aspekte der Impfdatenerhe-
bung auf Akzeptanz und Machbarkeit im
Rahmen des Pretests der Nationalen Ko-
horte. Zum einen wurde getestet, ob eine
grundsitzliche Bereitschaft der Proban-
den besteht, die Impfdaten unter Zuhilfe-
nahme der Impfpésse in den Studienzen-
tren zu erheben. Es zeigte sich, dass eine
hohe Bereitschaft und Zuverlissigkeit der
Probanden besteht, die Impfpasse im Stu-
dienzentrum vorzulegen und dass auf die-
se Weise eine verlassliche Impfdokumen-
tation im Rahmen der Nationalen Ko-
horte erfolgen kann. Zum anderen wurde
iiberpriift, ob eine zusitzliche Erinnerung
die Bereitstellung der Impfpasse positiv
beeinflusst. Das Versenden einer Erinne-
rungskarte hat sich zwar, unabhangig da-
von, ob sie zusammen mit der Terminbe-
statigung oder separat tibermittelt wurde,
positiv, aber nicht bedeutend auf das Mit-
bringen der Impfausweise ausgewirkt. Da-
her empfiehlt der Beitrag von A. Schultze
und Koautoren die standardmaflige Ent-
sendung von separaten Erinnerungspost-
karten nicht. Vielmehr halten sie die Er-
ginzung eines Satzes zum Thema ,,Mit-
bringen der Impfpasse” in der Termin-
bestitigung fiir ausreichend. Des Weite-
ren wurde die Moglichkeit der zusatzli-
chen Validierung tiber die hausarztliche
Dokumentation gepriift. Der Datenerhe-
bung tiber den Hausarzt stimmten 62 %
aller Pretest-Teilnehmer zu. Von den an-
geschriebenen Hausdrzten schickten je-
doch nur 43% der Arzte die angeforder-



ten Impfdaten zuriick. Nur fiir ungefdhr
ein Viertel aller Probanden erscheint die
zusdtzliche Validierung tiber die hausarzt-
liche Dokumentation somit méglich. Die
Autoren empfehlen aufgrund der knap-
pen zeitlichen und personellen Ressour-
cen, nur Personen um Einwilligung zur
Kontaktaufnahme mit dem Hausarzt zu
bitten, die keinen Impfausweis besitzen,
oder bei spezifischen Forschungsfragen,
wie zum Beispiel zur Influenza-Impfung,
die nicht im Impfausweis vermerkt wird.

S. Castell und Kollegen evaluierten im
Pretest die neu ergénzten Fragebogen-
items zur selbst eingeschdtzten Anfil-
ligkeit gegeniiber verschiedenen Infek-
tionskrankheiten und priiften ebenfalls
die Test-Retest-Reliabilitit des Fragebo-
gens. Grundsétzlich ist dieser Fragebogen
zu selbst berichteten Infektionskrankhei-
ten ein relativ zuverldssiges Instrument
und kann daher in weiteren Studien zu
Infektionskrankheiten angewendet wer-
den. Das Instrument zur Selbsteinschat-
zung der Anfilligkeit gegeniiber verschie-
dener Infektionskrankheiten muss hin-
gegen weiter auf Eignung und Einsatzfi-
higkeit gepriift werden.

In der heutigen Zeit ist die Nutzung des
Internets fiir viele Personen in Deutsch-
land alltaglich. Dies zeigt sich auch dar-
an, dass im Jahr 2013 insgesamt 82 % al-
ler Haushalte in Deutschland iiber ei-
nen Internetzugang verfiigen. Daher be-
schiftigte sich eine Machbarkeitsstudie,
die in dem Beitrag von S. Mall und Ko-
autoren ndher beschrieben wird, auch
mit der Nutzung einer Web-basierten Er-
hebung. Im Rahmen dieser Studie wurde
untersucht, ob Daten zu akuten respira-
torischen und gastrointestinalen Erkran-
kungen durch einen Web-basierten Fra-
gebogen iiber einen ldngeren Zeitraum er-
hoben werden konnen. Hierfiir erhielten
die Teilnehmer jede Woche eine E-Mail,
die an die wochentliche Teilnahme erin-
nert. Die wochentlichen Riickmeldungs-
raten variierten zwischen 62 und 81 %, der
Median betrug 74 %. Eine Erfassung mit-
hilfe von Web-basierten Fragebogen er-
scheint daher sehr gut durchfithrbar. Die
Anzahl der Studienteilnehmer mit Inter-
netanschluss war hoch und es traten kei-
ne grofleren technischen Probleme in der
Durchfithrung auf. Es zeigte sich jedoch
auch, dass die Teilnehmer an der Mach-

barkeitsstudie jiinger und besser gebil-
det waren als die Nichtteilnehmer. Da-
her muss die Moglichkeit einer Verzer-
rung beriicksichtigt werden, wenn es um
die Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf die
Allgemeinbevolkerung geht.

Die Nationale Kohorte kann zur Ge-
winnung von neuen Erkenntnissen zum
Zusammenwirken sozialer, psychischer,
biomedizinischer, umweltbedingter und
Lebensstilfaktoren bei der Entstehung,
Behandlung und Prévention von Krank-
heiten einen entscheidenden Beitrag leis-
ten. Insbesondere der Umstand, dass
Daten zu sozialen Faktoren und zum Le-
bensstil in Verbindung mit biomedizini-
schen und versorgungsbezogenen Para-
metern gemeinsam erhoben und unter-
sucht werden konnen, bietet zusammen
mit der grof3en Teilnehmerzahl und einer
langen Beobachtungszeit eine einmalige
Moglichkeit komplexe Wirkungszusam-
menhdnge aufzudecken. Damit trigt die
Nationale Kohorte dazu bei, die Gesund-
heit jedes einzelnen zu erhalten und einer
Erkrankung frithzeitig vorzubeugen.

Mit der Zuversicht, dass diese For-
schungsinitiative die Epidemiologie in
Deutschland weiter voranbringen und an
die internationale Spitzenforschung an-
kntipfen wird, verbleiben wir.
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