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Einleitung

Epidemiologische Kohortenstudien sind
als ldngsschnittlicher, beobachtender
Studientyp unverzichtbar zur Untersu-
chung von Verbreitung und Verlauf von
Erkrankungen sowie zum Studium asso-
zijerter Risikofaktoren und Krankheits-
folgen. Dies wird durch die grofie Zahl
bevolkerungsbezogener epidemiologi-
scher Kohortenstudien in Deutschland
belegt. Hierzu zdhlen unter anderem die
BiDirect-Studie [1], die Heinz Nixdorf
Recall Studie (HNR; [2]), die Study of
Health in Pomerania (SHIP; [3]), die
Leipziger Bevolkerungsstudie an Er-
wachsenen (LIFE-ADULT; [4]), Studien
zur Gesundheit am Robert Koch-Institut
(RKL [5-7]), die Kooperative Gesund-
heitsforschung in der Region Augsburg
(KORA) Studie [8] sowie die NAKO
Gesundheitsstudie [9, 10].

Eine hohe Datenqualitit ist in allen
diesen Studien gleichermafien notwen-
dig, um reliable und valide Ergebnisse
zu erzielen. Alle Studienabldufe miissen
auf Basis einer geeigneten Teilnehmer-
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Qualitatsstandards fiir epide-
miologische Kohortenstudien

Ein bewerteter Anforderungskatalog zur
Studienvorbereitung und Studien-

durchfiihrung

und Instrumentenauswahl dazu beitra-
gen, zufillige und systematische Mess-
fehler so weit wie moglich zu minimie-
ren sowie eine hohe Vollzahligkeit und
Vollstandigkeit der Daten zu gewéhrleis-
ten. Um dies zu erreichen, sind in der
Phase der Studienvorbereitung und der
Studiendurchfithrung zahlreiche geeig-
nete Vorkehrungen zu treffen.

Einen Orientierungsrahmen bieten
dabei die ,,Leitlinien und Empfehlungen
zur Sicherung von Guter Epidemio-
logischer Praxis (GEP)“ [11]. Deren
Empfehlungen betreffen u.a. eine be-
gleitende Qualititssicherungaller Instru-
mente und Verfahren (Leitlinie 5, z. B.
Dokumentation fiir Verfahrensdnderun-
gen) sowie Maf3gaben zur Datenhaltung
und Dokumentation (Leitlinie 6, z.B.
Plausibilitatskontrollen, Zweit- und Prii-
feingaben fiir numerische Variablen). In
Hinblick auf die konkrete Ausgestaltung
der Empfehlungen bleibt die GEP jedoch
unspezifisch.

Weitere Orientierungspunkte zur Be-
schreibung von Qualititsmerkmalen
wiahrend der Studienvorbereitung und
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der Studiendurchfithrung geben Uber-
sichtsarbeiten zum Qualititsmanage-
ment in medizinischen Studien [12-15],
Anforderungen an die IT von Kohorten-
studien und Registern (KoRegIT; [16])
sowie Beschreibungen zur Umsetzung
von Qualititsstandards in einzelnen Ko-
hortenstudien oder Studienprotokollen
[9, 14, 17-21]. Insbesondere KoRegIT
bietet zahlreiche systematisch aufbereite-
te Ankniipfungspunkte fiir alle wichtigen
Phasen der Studienumsetzung an, die
vom Qualititsmanagementkonzept {iber
das Berichtswesen, das Monitoring, die
Organisationsstruktur, das Probanden-
management und die Datenerhebung bis
hin zur Berichterstattung und Datennut-
zung reichen. Dabei wurde vor allem auf
formelle Gesichtspunkte zur Gestaltung
von Abldufen fokussiert. Weitere Arbei-
ten betreffen die Bewertung der Qualitét
vorliegender Daten, wie die TMF-Leitli-
nie (TMF: Technologie- und Methoden-
plattform fiir die vernetzte medizinische
Forschung e. V.) zur Datenqualitdt in der
medizinischen Forschung [22]. Auch
aus verwandten Wissenschaftsbereichen
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wie den Sozialwissenschaften liegen re-
levante Vorarbeiten vor. Beispiele sind
die Qualitétsstandards zur Entwicklung,
Anwendung und Bewertung von Mess-
instrumenten in der sozialwissenschaft-
lichen Umfrageforschung, verdffentlicht
vom Rat fiir Sozial- und Wirtschafts-
daten [23], oder Methodenhandbiicher,
z.B. [24, 25].

Trotz zahlreicher Vorarbeiten liegen
in der epidemiologischen Forschung bis-
lang keine konsentierten Anforderungen
vor, die eine detailliertere Orientierung
bei der Konzeption und Umsetzung
von qualititssichernden Mafinahmen
wihrend der Studienvorbereitung und
Studiendurchfithrung erlauben. Dieses
Defizit bildete den Ausgangspunkt des
Projektes ,Qualitditsmanagementstan-
dards in Kohortenstudien - Strukturen,
Mafinahmen und Kennzahlen“ unter
Beteiligung von Vertretern mehrerer
deutscher Kohortenstudien. Ziel des
Vorhabens war es, Anforderungen zum
Erreichen einer hohen Datenqualitit mit
Fokus auf epidemiologische Kohorten-
studien systematisch zusammenzustel-
len und studienspezifisch hinsichtlich
ihrer Wichtigkeit und Implementation
zu bewerten. Damit sollen epidemiologi-
sche Forschungsgruppen einerseits eine
Unterstiitzung zur Konzeption neuer
Kohortenstudien erhalten, andererseits
sollen Hinweise zur Optimierung be-
stehender Studien gegeben werden. Der
Fokus liegt auf Kohortenstudien, da die-
ser Studientyp in der Epidemiologie eine
besonders grofle Bedeutung hat. Der
Anforderungskatalog sollte in wichtigen
Teilen aber auch auf andere Typen von
Beobachtungsstudien anwendbar sein.

Methodik

Studiendesign

Der Anforderungskatalog wurde auf Ba-
sis eines qualitativen Konsensprozesses
unter Beteiligung von Vertretern aus sie-
ben deutschen epidemiologischen Ko-
hortenstudien erstellt. Vertreten waren
BiDirect [1], HNR, [2], KORA [8], LIFE-
ADULT [4], die MRT-Gruppe der NA-
KO-Gesundheitsstudie [9, 10], das RKI
[5-7] sowie SHIP [3]. Pro Kohorte waren
ein bis drei Mitarbeiter beteiligt. Insge-

samt nahmen 17 Personen teil. Drei der
Projektteilnehmerwarenbereitsin frithe-
re TMF-Projekte zu Qualitatssicherungs-
standards und zur Datenqualitit einge-
bunden [16, 22]. Die Erstellung und An-
passung des Kataloges sowie die Bewer-
tung einzelner Anforderungen erfolgten
in einem Konsensprozess iiber Telefon-
konferenzen, einen Workshop in Berlin
und drei Bewertungswellen im Jahr 2015.

Initial wurde an der koordinierenden
Einrichtung in Greifswald ein struk-
turierter Katalog mit 125 Anforde-
rungen erarbeitet (siche auch nichster
Abschnitt). Im Wesentlichen umfasste
das Dokument spaltenweise die Be-
schreibung einer Anforderung, deren
Zuordnung zu einem Bereich sowie die
Moglichkeit der Kommentierung der
Anforderung. Dieser Katalog wurde in
einer Telefonkonferenz der Projektgrup-
pe im April 2015 besprochen und zur
weiteren Orientierung des Konsenspro-
zesses verwendet.

Dem folgten drei Bewertungswellen,
an denen jeweils alle Projektpartner
beteiligt waren. Im Rahmen der Bewer-
tungswellen wurden Ergdnzungen am
Katalog durch die Projektpartner vor-
genommen und an die koordinierende
Einrichtung per E-Mail zuriickgesandt.
Diese stellte alle Vorschlige zusammen
und spiegelte sie an die Projektpartner
zuriick. Bei Bedarf fanden begleitend
bilaterale telefonische Besprechungen
statt. Die erste Bewertungswelle bis Juni
2015 diente vor allem der Ausarbeitung
der initial formulierten Anforderungen,
der Formulierung neuer Anforderungen
sowie deren Strukturierung im Katalog.
Durch neue Vorschldge aus dem Kreis
der Projektteilnehmer wuchs der Katalog
auf 158 Anforderungen.

Im Anschluss wurde am 15.06.2015 in
Berlin ein Workshop mit Vertretern aller
beteiligten Einrichtungen durchgefiihrt.
Die Inhalte waren, neben der Struktu-
rierung der Anforderungen an die Stu-
dienvorbereitung und den Studienablauf,
auch die Streichung einzelner Anforde-
rungen und die Operationalisierung der
Bewertungen.

In der folgenden zweiten Bewertungs-
welle bis Ende Juli 2015 lag der Hauptfo-
kus auf der Verfeinerung der Formulie-
rung der Anforderungen sowie auf deren
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Bewertung. In der dritten Bewertungs-
welle bis November 2015 erfolgte die fi-
nale Bewertung der Anforderungen hin-
sichtlich Wichtigkeit und Implementati-
on.

Erstellung des Anforderungs-
kataloges

Die GEP-Leitlinie [11] war der primdre
Bezugspunktfiir die Entwicklung des An-
forderungskataloges. Im Fokus des zu
entwickelnden Kataloges standen Aspek-
te der:

1. Qualititssicherung (Leitlinie 5 der
GEP),

2. Studienplanung (Leitlinie 3 der
GEP) mit Eingrenzung auf GEP-
Empfehlungen 3.3 und 3.4 zur
Vermeidung von Bias und

3. Datenhaltung und -dokumentation
(Leitlinie 6 der GEP).

Bei der Ausarbeitung des Anforderungs-
kataloges zeigte sich, dass wichtige Ele-
mente der Studienvorbereitung und Stu-
diendurchfithrung in den GEP-Empfeh-
lungen eher indirekt tiber die Benen-
nung von Zielsetzungen im Studienplan
als durch konkrete Beschreibungen ab-
gedeckt sind. Deshalb kann der Anfor-
derungskatalog nicht als einfache Aus-
gestaltung der GEP-Leitlinie verstanden
werden.

Von der Betrachtung ausgeschlos-
sen wurden grundlegende Fragen des
Studiendesigns sowie Strukturen, Maf3-
nahmen, Prozesse und Anforderungen,
die keine oder nur sehr indirekte Beziige
zur Etablierung einer hohen Datenqua-
litat haben. Damit blieben folgende Teile
der GEP weitgehend unberiicksichtigt:
Ethik (Leitlinie 1), allgemeine Fragen
zum Studiendesign, Forschungsfragen
(Leitlinie 2), grundlegende Fragen zum
Studienplan, z.B. Studientyp bzw. Da-
tensicherheit (Leitlinie 3), Biobanking
(Leitlinie 4), Datenschutz (Leitlinie 8),
Datennutzung, wissenschaftliche Da-
tenauswertung (Leitlinien 3.8, 7, 10),
rechtliche Rahmenbedingungen zu For-
schungskooperationen (Leitlinie 9) sowie
Offentlichkeitskommunikation  (Leitli-
nie 11).

Zur Komplexititsreduktion wurde
darauf verzichtet, Anforderungen an
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Zusammenfassung

Hintergrund. Kohortenstudien sind
prospektive Beobachtungsstudien. Sie sind
in der Epidemiologie zum Studium von
Krankheitsverldufen und Risikofaktoren fest
etabliert. Hinsichtlich der Beschreibung
und Bewertung von Qualitdtsmerkmalen

jedoch keine Standards.

Ziel der Arbeit. Im TMF(Technologie-

und Methodenplattform fiir die vernetzte
medizinische Forschung e. V.)-Projekt
»Qualitditsmanagementstandards in Ko-
hortenstudien” sollte unter Beteiligung

von Vertretern epidemiologischer Kohor-
tenstudien ein Anforderungskatalog fiir
Qualitatsmerkmale der Studienvorbereitung
und Studiendurchfiihrung zusammengestellt
und bewertet werden.

epidemiologischer Kohortenstudien existieren
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Material und Methoden. Der Anfor-
derungskatalog wurde auf Basis eines
Konsensprozesses von Vertretern aus
sieben deutschen epidemiologischen
Kohortenstudien erstellt. Um die Struktur
und Elemente einer Anforderungsliste

zu definieren, fanden Expertentreffen

statt. In drei Bewertungswellen wurden
Wichtigkeit und Implementierungsgrad aller
Anforderungen bewertet.

Ergebnisse. Konsentiert wurde ein Anfor-
derungskatalog mit 138 Anforderungen,

die in 10 Bereiche gegliedert sind: 1. Stu-
diendokumente, 2. Instrumentenauswahl,

3. Untersuchungsplanung, 4. Organisations-
struktur, 5. Qualifizierung und Zertifizierung,
6. Probandenrekrutierung, 7. Untersuchungs-
vorbereitung und -durchfiihrung, 8. Logistik
und Instandhaltung, 9. Datenerfassung und

C. 0. Schmidt - C. E. M. Krabbe - J. Schéssow - K. Berger - C. Enzenbach - P. Kamtsiuris - G. Schéne - R. Houben - C. Meisinger - F. Bamberg -
T.Hendel - S. Selder - M. Nonnemacher - S. Moebus - J. Stausberg

Qualitdtsstandards fiir epidemiologische Kohortenstudien. Ein bewerteter Anforderungskatalog zur
Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung

Datenmanagement sowie 10. Reporting und
Monitoring. Insgesamt 41 Anforderungen
wurden als essenziell, 91 als wichtig und 6 als
weniger wichtig bewertet.

Diskussion. Der Anforderungskatalog liefert
Kohortenstudien Orientierungspunkte bei
der Konzeption und Umsetzung, um eine
moglichst hohe Struktur-, Prozess- und
Ergebnisqualitédt zu erzielen. Die Bewertung
der Wichtigkeit und des Implementations-
grades einzelner Anforderungen hangt vom
Studiendesign ab. Die Ergebnisse konnen mit
Anpassungen auch fiir andere Studientypen
relevant sein.

Schliisselworter

Qualitditsmanagement - Qualitdtsstandards -
Kohortenstudien - Beobachtungsstudien -
Anforderungskatalog

Abstract

Background. Cohort studies are a longitudinal
observational study type. They are firmly
established within epidemiology to assess
the course of diseases and risk factors. Yet,
standards to describe and evaluate quality
characteristics of cohort studies need further
development.

Objective. Within the TMF (,Technologie-
und Methodenplattform fiir die vernetzte

management standards in cohort studies’,

a catalogue of requirements was compiled
and evaluated, focusing on the preparation
and conduct of epidemiologic cohort studies.
Materials and methods. The catalogue of
requirements was established based on

a consensus process between representatives

medizinische Forschung e. V") project “Quality

of seven German epidemiologic cohort
studies. For this purpose, a set of expert
meetings (telephone, face-to-face, web-
based) was conducted and the importance of
each element of the catalogue was assessed
as well as its implementation.

Results. A catalogue of requirements with 138
requirements was consented. It is structured
into ten sections: 1. Study documentation;

2. Selection of instruments; 3. Study
implementation, 4. Organizational structure;
5. Qualification and certification; 6. Participant
recruitment; 7. Preparation, conduct and
follow-up processing of examinations;

8. Study logistics and maintenance, 9. Data
capture and data management; 10. Reporting
and monitoring. In total, 41 elements

Quality standards for epidemiologic cohort studies. An evaluated catalogue of requirements for the
conduct and preparation of cohort studies

were categorized as being essential, 91 as
important, and 6 as less important.
Conclusion. The catalogue of requirements
provides a guideline to improve the
preparation and operation of cohort studies.
The evaluation of the importance and degree
of implementation of requirements depended
on the study design. With adaptations, the
catalogue might be transferable to other
study types.

Keywords

Quality management - Quality standards -
Cohort studies - Observational studies -
Catalogue of requirements

die inhaltliche Ausgestaltung einzelner
Studiendokumente oder Prozesse zu
beschreiben. Dies bleibt zukiinftigen Ar-
beiten mit eigenstdndigen Konsenspro-
zessen vorbehalten. Auflerdem blieben
Anforderungen in Hinblick auf Routine-
und Sekundirdaten sowie Hochdurch-
satzverfahren (z.B. Genomics, Proteo-
mics) unberiicksichtigt.

Bewertung des Anforderungs-
kataloges

Um eine bessere Orientierung zur An-
wendung des Anforderungskataloges zu
ermoglichen, wurde die Wichtigkeit ein-
zelner Anforderungen aus der Perspek-
tive aller beteiligten Kohorten bewertet.
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Ebenso wurde der Grad der Implemen-
tation erfasst.

Die Wichtigkeit der Anforderungen
wurde mit den fiinf Kategorien ,es-
senziell, ,wichtig®, ,weniger wichtig®
sunwichtig® und ,trifft nicht zu“ bewer-
tet. Die studienspezifischen Bewertun-
gen wurden dann {iber den gewichteten
Mittelwert (Gewichte: essenziell: 1, wich-
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tig: 2, weniger wichtig: 3, unwichtig: 4)
zusammengefasst. Die gewichteten Mit-
telwerte wurden anschlieflend auf Basis
folgender Grenzen kategorisiert: 1: <1,4
(sehr wichtig), 2: 1,5-2,3 (wichtig), 3:
22,4 (weniger wichtig). Die Wichtig-
keit wurde durch alle teilnehmenden
Kohortenstudien bewertet.

Die Implementation wurde in den
Kategorien ,iiberwiegend implemen-
tiert, ,teilweise implementiert®, ,ge-
plant®, ,nicht implementiert und ,trifft
nicht zu“ erfasst. Die Beurteilung er-
folgte durch Vertreter von sechs der
sieben teilnehmenden Kohortenstudien.
Unabhingig von der Anzahl ihrer Ver-
treter, konnte pro Studie eine Stimme
abgegeben werden.

Jede Studie hatte jeweils eine Stimme
fir die Bewertung von Wichtigkeit und
Grad der Implementation.

Ergebnisse

Aufbau des Anforderungs-
kataloges

Der Katalog ist gegliedert in die Berei-
che Studiendokumente, Instrumenten-
auswahl und Klassifikationen, Untersu-
chungsplanung, Organisationsstruktur,
Qualifizierung und Zertifizierung, Pro-
bandenrekrutierung,  Untersuchungs-
vorbereitung und -durchfithrung, Logis-
tik und Instandhaltung, Datenerfassung
und Datenmanagement sowie Repor-
ting und Monitoring. Er umfasst 138
Anforderungen. Die einzelnen Bereiche
sind in @ Tab. 1 erldutert. Der komplette
Katalog ist in @ Tab. 2 aufgefiihrt.

Bewertung und Implementations-
grad

Insgesamt41 der 138 (29 %) Anforderun-
gen entfielen in die Kategorie ,,sehr wich-
tig, 91 (66 %) in ,wichtig“ und 6 (5 %) in
»weniger wichtig“ Der Implementations-
grad wurde berechnet als Anteil der Stu-
dien, die eine Anforderung als tiberwie-
gend implementiert einstuften. Er betrug
88 % tiber alle als ,,sehr wichtig” bewerte-
ten Anforderungen, 59 % tiber alle ,wich-
tigen“ Anforderungen und 33 % tiber al-
le ,weniger wichtigen“ Anforderungen.
Waurden zusitzlich teilweise implemen-

tierte Anforderungen beriicksichtigt, lag
der entsprechende Implementationsgrad
jeweils bei 95 %, 82 % und 66 %. Je hoher
die Wichtigkeit einer Anforderungeinge-
stuft wurde, desto wahrscheinlicher war
diese somit implementiert. Vor allem im
Bereich der als wichtig klassifizierten An-
forderungen schwankte der Implemen-
tationsgrad erheblich (@ Tab. 2).

Beispiele fiir Anforderungen mit
hoher Wichtigkeit sind das Studien-
protokoll (ID 1), Handbiicher zum
Datenschutz (ID 3), Untersuchungs-
handbiicher/Standard Operating Proce-
dures (SOPs; ID 13), die Schulung aller
Untersucher (ID 56) und standardi-
sierte Durchfiihrungen aller Messungen
(ID 89).

Grundsitzliche Anforderungen, wie
die Durchfithrung von Schulungen fiir
alle Untersucher (ID 56), wurden durch
die beteiligten Vorhaben iiberwiegend
als sehr wichtig erachtet. Bei der Be-
wertung von spezifischen Anforderun-
gen nahmen die Wichtigkeit sowie der
Grad der Umsetzung ab. So wurde fiir
den Einsatz multimedialer Methoden bei
Schulungen (ID 59), Train-the-Trainer-
Konzepte (ID 62) sowie Schulungen zu
Soft Skills (ID 60, 61) die Wichtigkeit
als niedrig bewertet. Eine Begriindung
fur diesen Abfall liegt moglicherweise in
der Heterogenitit der beteiligten Studien.
Die spezifische Ausgestaltung einer allge-
meinen Anforderung hingt vom Kontext
und vom Studiendesign ab. So ist z. B. das
Train-the-Trainer-Konzept vor allem im
multizentrischen Kontext wichtig, weni-
ger in monozentrischen Studien.

Diskussionsthemen

Einige Anforderungen wurden aufgrund
unterschiedlicher Studienspezifika von
den Vertretern der Kohortenstudien
deutlich abweichend bewertet. Wichtige
Diskussionsthemen sind nachfolgend
exemplarisch erldutert.

Instrumentenauswahl (ID 21, 22,
24)

In Kohortenstudien sollten vor allem eta-
blierte Messverfahren zum Einsatz kom-
men, fir die aus mehreren Studien fiir
die Zielpopulation verwendbare Kenn-
werte der Reliabilitit und Validitét ver-
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fiigbar sind (ID 21). Neue Instrumente
sollten vor ihrem Einsatz grundsitzlich
hinsichtlich ihrer Reliabilitdt und Validi-
tit tiberprift werden (ID 22). Eine Aus-
nahme liegt vor, wenn die Studie selbst
zur Validierung eines innovativen Instru-
mentes dient, wie beispielsweise die Un-
tersuchung der Korperoberfliche mittels
Bodyscanner in SHIP und LIFE. Inso-
fern kann es fiir methodisch fokussierte
Teilbereiche epidemiologischer Studien
vertretbar sein, dass die ID 21 nicht vor
Start der Studien erfiillt ist.

Die Verwendung anerkannter inter-
nationaler Klassifikationen sollte grund-
satzlich umgesetzt werden (ID 24). Zur
Kodierung von Krankheiten konnen dies
z.B. ICD oder SNOMED CT sein. Wel-
che konkrete Einteilung zu Diagnosen,
Schweregraden und anderen Aspekten
von Erkrankungen sinnvoll ist, hdngt von
der Fragestellung, dem Kontext und der
gewiinschten Vergleichbarkeit mit ande-
ren Studien ab. In Abhingigkeit von der
Fragestellung und Zielsetzung der Studie
kann es erforderlich sein, sich auf na-
tional etablierte Klassifikationen zu be-
schranken, z. B. der Pharmazentralnum-
mer bei der Klassifikation von Medika-
menten.

Pilotierung einer Studie (ID 32)

Eine weitere, kontrovers diskutierte An-
forderung war die komplette Involvie-
rung des Untersuchungsteams in einer
Pilotstudie (ID 32). Diese ist in einer
unizentrischen Studie wie SHIP regel-
haft umsetzbar und erstrebenswert, um
alle Prozesse im Blick zu haben. In multi-
zentrischen Studien ist die Umsetzbarkeit
problematischer, da Studienmitarbeiter
oft erst kurzfristig vor Feldbeginn an
mehreren Standorten unabhingig von-
einander eingestellt werden oder es einer
Personalaufstockung im Studienverlauf
bedarf. Dies gilt fiir mobile Studien des
RKI genauso wie fiir die multizentrische
NAKO-Gesundheitsstudie. Es kann da-
her sinnvoll sein, den Umfang der Pilotie-
rungen zwischen den Standorten zu ska-
lieren. Er wird geringer ausfallen, wenn
nur der Nachweis erbracht werden muss,
dass das Team eines Standortes befahigt
ist, eine Studie korrekt durchzufiihren.
Dagegen ist der Umfang grofler, wenn
auch inhaltlich tiberpriift werden soll, ob



Tab. 1

Beschreibung der Bereiche des Anforderungskataloges zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung

Nr. Bereich Beschreibung
1 Studiendokumente Die Anforderungspunkte beziehen sich u. a. auf das Vorhandensein von Studienhandbiichern, beginnend mit
20 Anforderungen dem Studienprotokoll, Operationshandbiichern und Untersuchungshandbiichern (SOPs). Zusatzlich werden

Prozessabldufe bei der Erstellung der Dokumente benannt. Das Vorhandensein einer Einwilligungserklarung als
Voraussetzung zur spateren Datennutzung ist erwahnt

2 Instrumentenauswabhl, Klassi-
fikationen
4 Anforderungen

Der Qualitatsanspruch an die Durchfiihrung von Untersuchungen mit reliablen und validen Instrumenten ist be-
schrieben. Zugleich reicht es nicht, einzelne Studien isoliert voneinander zu betrachten, weshalb deren externe
Vergleichbarkeit bzw. die Nutzung gangiger Klassifikationssysteme als Anforderungen formuliert sind

3 Untersuchungsplanung
16 Anforderungen

Die Testphase vor Studienstart wird in Pratest (Evaluation einzelner Untersuchungen) und Pilotstudie (Evalu-
ation des kompletten Untersuchungsprogrammes) unterschieden. Die Anforderungen beziehen sich auf deren
Planung, Implementation, Auswertung und Dokumentation. Es folgen Anforderungen fiir die Hauptphase der
Studie, die Messfehlerstudien sowie die Stabilitat der eingesetzten Verfahren betreffen. Die Anforderungen
beziehen sich ebenfalls auf Untersuchungsablaufe und geeignete Raumlichkeiten

4 Organisationsstruktur
14 Anforderungen

Die Anforderungen dieses Bereiches beschreiben die Regelung von Verantwortlichkeiten, Aspekte der Rol-
lentrennung, die Kommunikation zwischen den Prozessbeteiligten sowie die nachhaltige Verfiigbarkeit des
Personals

5 Qualifizierung und Zertifizie-  Die Anforderungen dieses Bereiches fokussieren auf Schulungen und Zertifizierungen, um qualitativ hochwerti-
rung ge Untersuchungen vorzubereiten. Neben Elementen einer initialen Schulung werden auch Nachschulungen als
26 Anforderungen erforderliche Elemente definiert. Nach Bedarf sollten Supervisionen erfolgen und MaBnahmen der Schulung/
Zertifizierung auch flexibel fiir neue Untersucher eingesetzt werden

6  Probandenrekrutierung
4 Anforderungen

Dieser Bereich spezifiziert Anforderungen, deren Umsetzung fiir Non-Response-Analysen sowie zur Bewertung
der Generalisierbarkeit der Studienergebnisse wesentlich ist. Dazu zahlen die vollstandige Dokumentation der

Probandenziehung und der Probandenkontakte sowie eine mégliche Nichtteilnehmerbefragung

7 Untersuchungsvorbereitung
und -durchfiihrung
15 Anforderungen dung

8  logistik und Instandhaltung
10 Anforderungen

Die hier formulierten Anforderungen beziehen sich auf die standardisierte Vorbereitung, Durchfiihrung und
Nachbereitung aller Untersuchungen einer Kohortenstudie. Im Augenmerk steht tiberdies die Ergebnisriickmel-

Zur Sicherstellung korrekter Untersuchungen sind Anforderungen an den Umgang mit Geratedefekten und
Softwarefehlern beschrieben sowie Wartungs- und Kalibrierungsintervalle benannt. Da sich Softwareupdates

bei Messgeraten auf die Messqualitat auswirken kdnnen, ist der Umgang mit diesen auch Gegenstand von
Anforderungen

9 Datenerfassung und Daten-
management
14 Anforderungen

Dieser Bereich definiert Anforderungen an das Datenmanagement und die Datenerfassung. Ein wichtiges Ele-
ment ist ein zentrales Datenmanagement. In der Studiendatenbank mit vollstédndig ausgestaltetem Data Dic-
tionary laufen alle Studiendaten aus Erhebungsgeraten und aus den Erhebungsbdgen zusammen. Aus dem

gesicherten Rohdatensatz erfolgen skriptbasiert Datenausgaben fiir Qualitdtssicherungszwecke und Datenana-
lysen. Die Datenerfassung erfolgt optimalerweise elektronisch. Weiterhin ist der Umgang mit unstrukturierten
Datenelementen beschrieben

10  Reporting und Monitoring
15 Anforderungen

Dieser Bereich beschreibt das Reporting sowie das interne und externe Monitoring. Anforderungen beziehen
sich darauf, die Datenqualitat in Berichten regelmafig und umfassend abzubilden bzw. durch Prasenzim Un-

tersuchungszentrum die Qualitdt der Untersuchungen vor Ort zu evaluieren. Darauf basierende MaBnahmen
der Qualitatssicherung werden regelmagBig tiberpriift und dokumentiert. Ein externes Monitoring ermdglicht
unabhdngige Riickmeldungen zur Umsetzung der Studie und zur Bewertung von qualitatsrelevanten Aspekten

z. B. eine ausreichende Rekrutierung von
Probanden mit interessierenden Studie-
nendpunkten moglich ist.

Nachhaltigkeit (ID 51, 52, 54)

Wechselndes Studienpersonal innerhalb
einer Erhebungswelle bzw. zwischen Er-
hebungswellen erh6ht die Wahrschein-
lichkeit systematischer Fehler in den
Messungen von Studienvariablen und
kann die interne Validitdt der Studien-
ergebnisse mindern. Dennoch wird die
Verfugbarkeit von Untersuchern, Quali-
tatsmanagern und Fachverantwortlichen
tiber den gesamten Erhebungszeitraum
uneinheitlich bewertet. Darin spiegelt

sich moéglicherweise wider, dass die Um-
setzbarkeit der Anforderungen durch du-
Bere Bedingungen nachteilig beeinflusst
werden kann, etwa durch befristete Ar-
beitsvertrige oder den kurzfristigen Ein-
satz von Studenten oder Doktoranden.
Unabhingig davon sollte die sorgfiltige
Dokumentation von Verantwortlich-
keiten (ID 41), Untersuchungsabliufen
(ID 13, 91) und Entscheidungsregeln
die untersucherbedingte Variabilitit in
den Studienergebnissen reduzieren oder
zumindest mogliche Ursachen besser
dokumentieren.
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Umfang einer Zertifizierungsstich-
probe (ID 68)

Fiir Zertifizierungen wird in ID 68 gefor-
dert, dass die Anzahl der Probanden ge-
eignet ist, um Maf3zahlen der Reliabilitdt
und Validitdt mit ausreichender statisti-
scher Sicherheit zu ermitteln. Allerdings
erlauben oft weder die zeitlichen noch fi-
nanziellen Rahmenbedingungen, fiir je-
den Untersucher eine ausreichend grofle
Zertifizierungsstichprobe zu rekrutieren
und wiederholt zu untersuchen. Dies gilt
vor allem bei komplexen Untersuchun-
gen. Fallzahlen jenseits von 10 bis 20 Pro-
banden sind im Rahmen von Zertifizie-
rungen oftmals unrealistisch. Dies kann



Originalien und Ubersichten

Tab.2 Anforderungskatalog zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung

Bereich ID  Anforderung Mittelwert % Uberwiegend
Beschreibung Wichtigkeit implementiert
Studiendokumente
Studienprotokoll 1 Ein Studienprotokoll fiir die Studie mit Elementen laut Guter Epidemiologischer 1,1 83
Praxis ist verfiigbar
Operationshandbuch 2 Alle organisatorischen Festlegungen zur Vorbereitung und Durchfiihrung der 1,3 1
Studie einschlieBlich der Erhebungsinstrumente sind in einem oder mehreren
Operationshandbiichern dokumentiert
Operationshandbuch - Als eigenes Handbuch oder als Bestandteil eines Handbuches werden abgebildet: - -
Operationshandbuch 3 Datenschutz 1,1 83
Operationshandbuch 4 Ethik 14 67
Operationshandbuch 5 Probandenmanagement 1,3 83
Operationshandbuch 6 Labor, Praanalytik 1,3 83
Operationshandbuch 7 Datenmanagement 1,3 83
Operationshandbuch 8 Data Dictionary 1,3 83
Operationshandbuch 9 IT 1,7 83
Operationshandbuch 10 Qualitdtsmanagement 1,6 50
Operationshandbuch 11 Mobile Untersuchungen 1,7 33
Operationshandbuch 12 Notfallmanagement 14 67
SOP 13 SOPs zur Durchfiihrung aller Untersuchungen sind verfiigbar 1,1 1
SOP 14 SOPs verschiedener Untersuchungsmodule weisen einheitliche Strukturen zur 2,4 67
besseren Vergleichbarkeit auf
Kontrolle und 15  Eine Person mit festgelegtem Expertisegrad kontrolliert und nimmt mit schriftli- 1,9 83
Freigabe cher Dokumentation Handbiicher ab
Kontrolle und 16  Prifer und Autor eines Handbuches sind nicht identisch 1,9 50
Freigabe
Kontrolle und 17  Die Freigabe von Handbitichern erfolgt schriftlich durch eine dritte Person der 2,4 50
Freigabe Studienleitung
SOP 18  Alle Untersuchungsénderungen sind im SOP nachvollziehbar integriert 1,3 83
Versionierung und 19  Esliegt eine einheitliche Versionierung der Studiendokumente vor, die nach 19 50
Archivierung einem festgeschriebenen Schema erstellt wird und deren Umlauf zur Kenntnis-
nahme und Archivierung geregelt ist
Einwilligungserkldrung 20  Es liegt eine mit den zustédndigen Datenschutzbeauftragten abgestimmte schrift- 1,0 83
liche Einwilligungserklarung vor, die umfassend Bezug auf alle Untersuchungs-
verfahren, sekundaren Datenquellen und Studienziele nimmt
Instrumentenauswahl, Klassifikationen
Reliabilitat und 21  Firdie Zielpopulation und die zu erfassenden Merkmale werden validierte und 1,6 1
Validitat reliable Standardmessinstrumente eingesetzt
Reliabilitat und 22 Nichtstandardmessinstrumente werden vor ihrem Einsatz hinsichtlich Reliabilitat 1,7 50
Validitat und Validitat Gberpriift
Reliabilitat und 23 Eingesetzte Instrumente stellen die Vergleichbarkeit zu Referenzstudien sicher. 1,7 67
Validitat (Referenzstudien bezeichnen Studien/Konsortien, mit denen gepoolte Analysen/
Metaanalysen geplant sind.)
Reliabilitat und 24 Eswerden, z. B. fiir Diagnosen und Schweregrade von Erkrankungen, anwendbare 1,8 50
Validitat international anerkannte Klassifikationen verwendet (ICD, Snomed ...)
Untersuchungsplanung
Pratest 25  Fir jedes neue Untersuchungsmodul erfolgt ein eigener Testdurchlauf 2,2 83
Pratest 26  Fir jedes substanziell modifizierte Untersuchungsmodul erfolgt ein eigener Test- 2,2 83
durchlauf
Pratest 27  Firden Préatest werden Probanden rekrutiert, die wesentliche Studienvariablen 2,0 50
der Untersuchung in ausreichender Zahl abbilden
Pratest 28  Die Ergebnisse von jedem Prétest sind in einem Report notiert, der Methodik, 1,6 83
statistische Kennwerte und deren Interpretation umfasst
Pilotstudie 29  Firdas komplette Untersuchungsprogramm erfolgt ein Testlauf vor Studienstart 1,1 1
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Tab.2 Anforderungskatalog zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung (Fortsetzung)

Bereich
Beschreibung
Pilotstudie
Pilotstudie
Pilotstudie
Pilotstudie
Messfehlerstudien
Methodeneffekte
Methodeneffekte

Methodeneffekte

Methodeneffekte

Raumlichkeiten

Raumlichkeiten

Organisationsstruktur
Verantwortlichkeiten
Verantwortlichkeiten

Verantwortlichkeiten

Verantwortlichkeiten
Verantwortlichkeiten
Kommunikation

Kommunikation
Kommunikation
Kommunikation

Kommunikation
Nachhaltigkeit
Nachhaltigkeit

Nachhaltigkeit

Nachhaltigkeit

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

4
4

43

44

45

46

47
48
49

50

51

52

53

54

Anforderung

Die Fallzahl der Pilotstudie ist ausreichend, um die Routineablaufe wahrend der
Hauptphase der Studie abzubilden

Fur die Pilotstudie werden Probanden rekrutiert, die hinsichtlich soziodemografi-
scher Merkmale (Alter, Geschlecht, ggfs. Wohnort, Nationalitét) reprasentativ fiir
die Studienpopulation sind

Das komplette Untersuchungsteamist in die Pilotstudie involviert

Die Ergebnisse der Pilotstudie sind in einem Report notiert, der Methodik, statisti-
sche Kennwerte und deren Interpretation umfasst

Messwiederholungen werden routineméaBig implementiert, um Messfehler quan-
tifizieren zu konnen

Gerateumstellungen (=Wechsel Gerdtetyp) werden innerhalb einer Erhebungs-
welle vermieden

Gerateumstellungen (=Wechsel Geratetyp) werden zwischen Erhebungswellen
vermieden

Gerdtewechsel werden durch Substudien zur Quantifizierung von Messfehlern
und systematischen Messunterschieden begleitet

AuszuschlieBende/zwingende Vor-/Nachuntersuchungen sind definiert. (Beispiel:
Direkt vor einer EKG-Untersuchung sollten keine physisch belastenden Untersu-
chungen (z. B. Spiroergometrie) erfolgen.)

Raumlichkeiten erfiillen die studienspezifischen Anforderungen hinsichtlich Aus-
stattung (Anzahl, GroBe, Beleuchtung, Larmschutz, Klimatisierung) und Zugang
(Zugangssicherung, Barrierefreiheit, Nahverkehr, Transportmdglichkeiten)
Mobile Untersuchungen: Raume werden vor den Untersuchungen durch einen
geschulten Mitarbeiter auf Eignung standardisiert Giberpriift

Verantwortlichkeitenin der Studiendurchfiihrung sind schriftlich definiert

Fiir jedes Untersuchungsmodul steht ein Fachexperte (z. B. Radiologe fiir MRT,
Kardiologe fiir EKG) fiir dessen Implementierung und Durchfiihrung zur Verfi-
gung

Fiir jedes Untersuchungsmodul ist ein Qualitditsmanager im Studienteam vor Ort

fur Implementation und Qualitatsmonitoring verantwortlich. (Ein Qualitdtsmana-
ger kann dabei fiir mehrere Untersuchungsmodule zustandig sein.)

Die Funktion Qualitdtsmanagerist auferhalb des Untersucherteams verortet

Fiir jeden Geratetyp gibt es im Studienteam eine zugeordnete Verantwortlichkeit
fir den Einsatz/Kalibrierung/Qualitatskontrollmessungen/Wartung und den
Umgang mit Gerdteproblemen

Institutionalisierte Kommunikations- und Workflowstrukturen stellen den regel-
maBigen Austausch zwischen allen Prozessbeteiligten sicher

Ubergabemanagement bei Personalwechsel ist definiert
Das gesamte Untersucherteam hat regelmafBig die Moglichkeit, sich zu treffen

Untersucher und Qualitatsmanager jedes Untersuchungsmoduls haben regelma-
Big die Mdglichkeit, sich zu treffen

Der Untersuchungsablaufim Untersuchungszentrum sieht ausreichend Zeiten fiir
Nachschulungen und Rezertifizierungen vor

In allen Untersuchungsmodulen stehen Untersucher iiber den ganzen Zeitraum
einer Erhebungswelle zur Verfiigung

In allen Untersuchungsteilen stehen Untersucher erhebungswelleniibergreifend
zur Verfligung

In allen Untersuchungsmodulen stehen die Funktionen Qualitdtsmanager und
Fachverantwortliche iber den ganzen Zeitraum einer Erhebungswelle zur Verfii-
gung

In allen Untersuchungsmodulen stehen die Funktionen Qualitdtsmanager und
Fachverantwortliche erhebungswelleniibergreifend zur Verfiigung
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Mittelwert
Wichtigkeit
2,0

1,7

2,9

1,5

2,1

1,6

19

1,6

1,3

1,6

18

1,6
1,4

2,0

2,1

1,4

1,4

1,9
1,7
1,9

1,3
2,3
2,7

2,1

2,1

% Uberwiegend
implementiert
67

50

17
50

50

67

67

50

83
100

22

100
100
67

67
67
67

100

50

100

33



Originalien und Ubersichten

Tab.2 Anforderungskatalog zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung (Fortsetzung)

Bereich ID  Anforderung Mittelwert % Uberwiegend
Beschreibung Wichtigkeit implementiert
Qualifizierung und Zertifizierung
Qualifikation 55  Qualifikationsvoraussetzungen fiir Untersucher (z. B. Studienarzt, Study Nurse) 1,6 100
sind fiir jedes Untersuchungsmodul schriftlich definiert
Schulungen 56  Firjedes Untersuchungsmodul erfolgt eine Schulung aller Untersucher 11 100
Schulungen 57  Spezifische Anforderungen an Schulungen (Inhalt, Umfang, Medium und Turnus) 1,6 50
sind schriftlich fiir jedes Untersuchungsmodul definiert
Schulungen 58  Die Schulung wird von einem Goldstandarduntersucher oder einem Fachverant- 1,4 83
wortlichem geleitet
Schulungen 59  Multizentrische Studien: Multimediale Methoden unterstiitzen die Reichweitevon 2,6 17
TrainingsmaBnahmen
Schulungen 60  Schulungen umfassen Soft Skills zum Teilnehmerumgang zur besseren Bewalti- 2,0 50
gung von schwierigen Situationen mit Probanden
Schulungen 61  Schulungen umfassen Soft Skills zur Teamkommunikation 2,1
Schulungen 62  Multizentrische Studien: Es werden Trainer aus den einzelnen Studienzentrenzur 2,0

Durchfiihrung der Untersuchung ausgebildet (Train-the-Trainer). Diese geben die
Expertise an das Untersuchungsteam weiter

Schulungen 63  Nachschulungen erfolgen unabhangig von Ergebnissen der Qualitédtssicherung 1,9 67
regelmaBig zur Wissensauffrischung

Schulungen 64  Nachschulungen erfolgen als Reaktion auf Qualitatskontrollaktivitdten (z. B. Zerti- 1,3 100
fizierungen, Qualitatsberichte, Site Monitoring)

Zertifizierungen 65  Eine bestandene Zertifizierung ist Voraussetzung zum Einsatz eines Untersuchers 1,5 67
in der Studie

Zertifizierungen 66  Untersuchungsmodulspezifische Anforderungen und Voraussetzungen an Zertifi- 2,0 50

zierungen sind schriftlich definiert: Zertifizierungsvariablen, Probandencharakte-
ristika, Probandenzahl, Ablauf, Dokumentation, Auswertung

Zertifizierungen 67  Multizentrische Studien: Es erfolgt eine Differenzierung zwischen internen (zen- 2,2 17
trumsbezogenen) Zertifizierungen und externen Zertifizierungen
Zertifizierungen 68  Die Anzahl der Probanden ist geeignet, um MafBzahlen der Reliabilitdt/Validitat 2,0 33

mit ausreichender statistischer Sicherheit zu ermitteln

Zertifizierungen 69  Zertifizierungsprobanden werden so ausgewdhlt, dass eine ausreichende Varia- 18 0
bilitdt der zu priifenden Studienvariablen zur Verfiigung steht, die Schwierigkeit
der Zertifizierungen vergleichbar ist und die Zertifizierungsprobanden aus der
Zielpopulation kommen

Zertifizierungen 70  Zertifizierungen umfassen alle relevanten Studienvariablen der jeweiligen Unter- 1,5 50
suchung

Zertifizierungen 71 Bewertungskriterien der Zertifizierung umfassen die Validitat der Untersuchung 1,7 33
Dazu steht ein valider Goldstandard zur Verfiigung

Zertifizierungen 72 Bewertungskriterien der Zertifizierung umfassen die Interobserver-Variabilitat 2,2 33

Zertifizierungen 73 Bewertungskriterien der Zertifizierung umfassen die Intraobserver-Variabilitat 23 33

Zertifizierungen 74 Bewertungskriterien der Zertifizierung umfassen Merkmale der Prozessqualitét 14 67
im Sinne eines SOP-konformen Ablaufes

Zertifizierungen 75  Die Dauer (z. B. Rezertifizierungsintervalle) und Gultigkeit einer Zertifizierung sind 1,8 17
definiert

Zertifizierungen 76  Die Mindestzahl an Untersuchungen zur Beibehaltung einer Zertifizierung ist 2,0 33
definiert

Zertifizierungen 77  Qualitatsmerkmale der Erstzertifizierungen gelten auch bei Rezertifizierungen 18 50

Supervision 78  Untersuchungsmodulspezifische Anforderungen an Supervisionen (Inhalt, Um- 2,0 0
fang, Medium und Turnus) sind schriftlich definiert

Kenntnisnahme von 79  Alle Untersucher bestatigen mit Unterschrift, das aktuelle SOP gelesen zu haben 1,9 67

Methodenanderun-

gen

Zertifizierungen 80  Fir neu eingestellte Mitarbeiter besteht die Moglichkeit, Ad-hoc-Schulungen/ 1,6 100

Zertifizierungen durchzufiihren
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Tab.2 Anforderungskatalog zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung (Fortsetzung)

Bereich ID  Anforderung Mittelwert % Uberwiegend

Beschreibung Wichtigkeit implementiert

Rekrutierung

Probandenziehung 81  Das Vorgehen bei der Probandenziehung ist vollstdndig dokumentiert 1,1 100

Teilnahme- 82  Eine komplette Teilnahmedokumentation steht zur Verfiigung mit Differenzie- 1,1 83

dokumentation rung nach Response-Status

Teilnahme- 83  Eine komplette Historie der Probandenkontakte ist verfiigbar 1,7 67

dokumentation

Non-Responder- 84  Eine (reprasentative) Nichtteilnehmerbefragung wird durchgefiihrt 19 83

Befragung

Untersuchungsvorbereitung, -durchfiihrung, Nachbereitung

Vorbereitung 85  Untersuchungsmodulspezifische Einschlusskriterien sind schriftlich im SOP defi- 1,3 100
niert und werden fiir jeden Probanden tiberpriift

Vorbereitung 86  Untersuchungsmodulspezifische Ausschlusskriterien sind im SOP schriftlich defi- 1,3 100
niert und werden fiir jeden Probanden iiberpriift

Vorbereitung 87  Die Vorbereitung des Arbeitsplatzes und der Gerdtesoftware(-einstellungen) 14 100
erfolgt in standardisierter Form

Untersuchung 88 Instruktionen an die Probanden zu Beginn, wahrend der Untersuchung und im 1,6 100
Abschluss erfolgen in standardisierter Form

Untersuchung 89  Alle Messungen erfolgen in standardisierter Form (standardisierte Ablaufe, Mess- 1,1 100
positionen etc.)

Untersuchung 90  Esstehen spezifische Leitfaden (Kurzbeschreibungen fiir den Untersuchungsab- 2,3 50
lauf , Kitteltaschenversion”) fiir alle Untersuchungsmodule zur Verfiigung

Dokumentation 91  Abweichungen vom Untersuchungsprotokoll sind vollstandig dokumentiert 14 100

Dokumentation 92  Methodendnderungen (incl. Labor) sind liickenlos dokumentiert, incl. Anga- 1,1 100
ben zur Geratehistorie/Gerdteaustausch, Installation/Updates, Kalibrierungen/
Eichungen

Ergebnisriickmeldung 93  Positiv-Negativ-Listen mitzuteilender Ergebnisse sind definiert 1,6 83

Ergebnisriickmeldung 94  Verfahren zur Aktualisierung der Positiv-Negativ-Listen (z. B. zur Aufnahme neuer 2,1 33
Befunde) sind definiert

Ergebnisriickmeldung 95  Ergebnismitteilungen erfolgen zentralisiert (z. B. durch den Studienarzt am Ende 1,6 100
der gesamten Untersuchung oder per Brief)

Ergebnisriickmeldung 96  Ergebnismitteilungen erfolgen ethisch vertretbar derart, dass der Einfluss auf 14 50
Studienvariablen minimiert wird

Ergebnisriickmeldung 97  Ergebnismitteilungen erfolgen in standardisierter Form 1,6 67

Ergebnisriickmeldung 98  Ergebnismitteilungen enthalten Hinweise bzgl. der Aussagekraft der Beobachtun- 1,4 100
gen, die im Rahmen einer Beobachtungsstudie gewonnen wurden (z. B. Zufalls-
beobachtungen bei von der Standarddiagnostik abweichender Bildgebung)

Ergebnisriickmeldung 99  Ergebnismitteilungen sind vollstandig dokumentiert 14 83

Logistik - Instandhaltung

Geratedefekte 100 Mdogliche Fehlerquellen beim Geréteeinsatz sind definiert und Fehler werden 19 100
dokumentiert

Gerdtedefekte 101 Verfahrensweisen bei Gerdtedefekten sind definiert 1,9 67

Gerdtedefekte 102 Gerdte- und Softwarefehler sind vollstindig dokumentiert 1,7 100

Wartung, Kalibrierung 103 Dokumentiert sind durchschnittliche Verwendungs-/Lebensdauer von Verschleif3- 2,1 83
und Ersatzteilen und Empfehlungen fiir deren regelméafigen Austausch

Wartung, Kalibrierung 104  Phantome zur Kalibrierung bildgebender Messgerate (z. B. Ultraschall, Waage) 1,7 67
stehen zur Verfiigung

Wartung, Kalibrierung 105  Fiir die Phantommessungen sind standardisierte Messprotokolle sowie Messinter- 1,7 67
valle vorgeschrieben

Wartung, Kalibrierung 106 Eichungs-/Kalibrierungslisten werden gefiihrt und entsprechen den Vorgabender 1,7 83
jeweiligen Gerate

Wartung, Kalibrierung 107  Gerate werden vorschriftsgemaf gelagert 1,6 83
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Originalien und Ubersichten

Tab.2 Anforderungskatalog zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung (Fortsetzung)

Bereich ID  Anforderung Mittelwert % Uberwiegend
Beschreibung Wichtigkeit implementiert
Software 108 Updates fiir Geratesoftware werden vermieden, sofern dies Messungen der Gera- 1,6 83

te verandern kann

Software 109 Erforderliche Updates von Geratesoftware werden durch Substudien zur Quantifi- 1,9 33
zierung von Ergebnisunterschieden begleitet

Datenerfassung und -management
Datenmanagement 110 Eine integrierte Studiendatenbank erfasst alle Studiendaten 13 83

Datenmanagement 111 Ein Data Dictionary ist verfiigbar, in dem fiir alle Studiendaten relevante Metada- 1,3 83
ten angelegt sind (z. B. Variablen-, Wertebezeichnungen, Integritétsbedingungen
wie Plausibilitatsgrenzen oder Spriinge)

Datenmanagement 112 Studiendaten aus Erhebungsgeraten werden iiber bestehende Onlineschnittstel- 2,1 67
len oder alternativ automatisch skriptbasiertin ein zentrales Datenmanagement
Ubertragen

Datenmanagement 113 Es besteht ein schriftliches Konzept fiir die Benennung und Beschreibung von Da- 1,7 83

tenelementen, insbesondere Studiendaten (z. B. Variablennamen, Variablenlabels,
Wertelabels) innerhalb von Studienwellen

Datenmanagement 114 Studienwelleniibergreifend besteht ein schriftliches Konzept fiir die Benennung 18 33
und Beschreibung von Datenelementen, insbesondere Studiendaten (Variablen-
namen, Variablenlabels, Wertelabels)

Datenmanagement 115 Der Rohdatensatz wird unverandert abgespeichert und separat gelagert 13 100

Datenmanagement 116 Alle Datenmanipulationen erfolgen auf Basis von Skripten, die zentral hinterlegt 1,6 100
und versioniert sind

Datenmanagement 117  Fir Qualitdtssicherungs- und Analysezwecke gedachte Daten werden skriptba- 14 83
siert automatisch extrahiert und zur Verfiigung gestellt

Datenerfassung 118 Interviews (Einverstandnis zur Aufzeichnung vorausgesetzt) werden zu Qualitats- 2,0 50
sicherungszwecken systematisch aufgezeichnet (Audio)

Datenerfassung 119 Alle Dateneingaben erfolgen in standardisierter Form (Case Report Form [CRF], 14 100
wenn immer maglich als elektronisches CRF)

Datenerfassung 120 Das Interfacedesign ist geeignet fiir eine fehlerreduzierende Dateneingabe 2,2 50

Datenerfassung 121 Die Kodierung von unstrukturierten Daten (Text-, Bildmaterial) erfolgt durch 23 33

mindestens zwei unabhéngige Personen

Datenerfassung 122 Bei Diskrepanzen in der Kodierung von unstrukturierten Daten erfolgt die Kon- 25 33
sentierung durch eine dritte Person

Datenerfassung 123  Fiir den Ubertrag von Daten aus Papierquellen findet mindestens eine stichpro- 1,6 50
benartige Doppeleingabe durch unterschiedliche Personen statt

Reporting und Monitoring

Reporting 124 Berichte zur Datenqualitat bilden Parameter zur Datenqualitdt umfassend ab 13 83

Reporting 125 Berichte werden regelmaBig fiir alle Untersuchungen erstellt 14 50

Reporting 126 Berichtsintervalle konnen flexibel an den Monitoringbedarf angepasst werden 2,1 50

Reporting 127  IT-Werkzeuge zur Unterstiitzung der Analyse von Qualitdtsparametern und der 2,2 67
Berichterstellung stehen zur Verfiigung

Reporting 128 Defekte, Fehler, kritische Ereignisse, die den Untersuchungsablauf potenziell 1,5 50
beeintrachtigen kénnen, sind Gegenstand eines regelméBigen Reportings

QS-MaBnahmen 129 Eswerden wéhrend der laufenden Studie regelmaRig Empfehlungen zum Um- 14 83
gang mit Auffélligkeiten an das Qualitdtsmanagement-/Untersucherteam gege-
ben

QS-MaBnahmen 130 Die ausden ,Reports zur Datenqualitat” resultierenden Qualitaitsmanahmen 1,7 50
werden dokumentiert

QS-MaBnahmen 131 Der Erfolg aller MaBnahmen des Qualitatsmanagements wird tiberprift und 1,6 50
dokumentiert

Internes Monitoring 132 Durch Qualitdtsmanager auBRerhalb des Untersuchungsteams finden regelmaBig 1,7 50
Begehungen des Untersuchungszentrums statt

Internes Monitoring 133 Eine Checkliste zur standardisierten Beurteilung des Untersuchungszentrums 1,7 50
steht zur Verfiigung
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Tab.2 Anforderungskatalog zur Studienvorbereitung und Studiendurchfiihrung (Fortsetzung)

Bereich ID Anforderung Mittelwert % Uberwiegend
Beschreibung Wichtigkeit implementiert
Internes Monitoring 134 Durch Qualitatsmanager werden regelmaBig Untersuchungen begleitet 19 33
Internes Monitoring 135 Checklisten zur standardisierten Beurteilung einzelner Untersuchungen stehen 19 50
zur Verfligung
Externes Monitoring 136 Ein einrichtungsexterner Monitor tiberpriift die korrekte Umsetzung des Studien- 1,9 67
protokolls/SOPs
Externes Monitoring 137 Ein externes Monitoringkomitee beurteilt den Studienablauf regelméaBig 2,0 83
Externes Monitoring 138 Dem externen Monitoring steht ein strukturierter Bericht zum Stand der Studie 18 67

zur Verfligung

Range Mittelwerte: 1 (essenziell) — 4 (unwichtig)

CRF ,Case Report Form’, EKG Elektrokardiogramm, ID Identifikator der Anforderung, ICD ,International Classification of Diseases’, IT Informationstechnik,
QS Qualitatssicherung, SOP ,Standard Operating Procedure”

Unsicherheiten hinsichtlich der Bewer-
tung der Relevanz von Zertifizierungen
mit sich bringen, muss aber nicht zwin-
gend die Untersuchungsqualitit beein-
trachtigen.

Kodierung von unstrukturierten
Daten (ID 121, 122)

Unstrukturierte Daten, dazu zdhlen
Freitexte (in epidemiologischen Ko-
hortenstudien zumeist stichpunktartige
Antworten zu Fragen bzw. Bemerkungs-
felder), aber auch Bildmaterial, sind
einerseits ein grofer potenzieller In-
formationsgewinn, andererseits jedoch
mit einem erheblichen Nachbereitungs-
aufwand verbunden. Im Vorfeld der
Erhebung ist es daher oft sinnvoll, bei
verschiedenen Freitextvarianten durch
eine Auswahlmoglichkeit von Katego-
rien dem Problem der Nachkodierung
zuvorzukommen. Die Nachbereitung
unstrukturierter Daten durch einzelne
Personen kann den zufilligen und syste-
matischen Fehler in der Datenerfassung
vergroflern. ID 121 und 122 fordern da-
her die Kodierung solcher Datenelemen-
te durch mindestens zwei unabhingige
Personen sowie bei Diskrepanzen zur
Entscheidungsfindung die Hinzunahme
einer weiteren Person. Die adiquate
Aufbereitung von unstrukturierten Da-
ten ist zeitintensiv und erfordert einen
umfassenden wissenschaftlichen Sach-
verstand, wohingegen in der Praxis
hiufig unzureichend Wissenschaftlerka-
pazitit dafiir zur Verfiigung steht. Damit
ist die geforderte Mehrfachkodierung
vielfach nur begrenzt umsetzbar, was
an der diskrepanten Implementation
deutlich wird. Klare Regeln der Ent-

scheidungsfindung abzustimmen und
zu dokumentieren kann den Fehler re-
duzieren, der mit Einfachbewertungen
unstrukturierter Daten verbundenen ist.
Die Erfassung unstrukturierter Daten
sollte zudem durch geeignete Software
unterstiitzt werden. Bei Textfeldern kann
dies Software zur Kodierung von Frei-
texten sein (http://www.sosciso.de/de/
software/datenanalyse/qualitativ/),  bei
Bilddaten geeignete Bildbefundungssys-
teme.

Diskussion

Der entwickelte Anforderungskatalog
liefert Anregungen fiir die Orientie-
rung des Qualititsmanagements bei
der Vorbereitung und Durchfithrung
von epidemiologischen Kohortenstu-
dien. Als Checkliste kann der Katalog
zur Planung neuer, aber auch zur Be-
urteilung und zum Vergleich laufender
Studien verwendet werden. Dariiber
hinaus verdeutlicht der Anforderungs-
katalog den Status quo der Wichtigkeit
und der Umsetzung qualititsrelevanter
Studienmerkmale in etablierten epide-
miologischen Bevolkerungsstudien in
Deutschland. Er ist nicht als statisch
anzusehen, sondern eine weitere Ent-
wicklung ist intendiert.

Der Katalog weicht in seiner Ausge-
staltung von anderen Arbeiten mit Be-
zug zum Qualitdtsmanagement wie der
GEP [11], KoRegIT [16] oder der Leit-
linie zur Datenqualitit in der medizini-
schen Forschung [22] ab, da er fiir die
Studienvorbereitung und Studiendurch-
fuhrung zahlreiche konkrete inhaltliche
Hinweise zur Umsetzung auffithrt und
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diese bewertet. Nutzer und Nutzniefler
des Katalogs sind Forscher, Einrichtun-
gen und Verbiinde, die Kohortenstudi-
en planen, durchfithren und auswerten.
AuchForderinstitutionen bietet der Kata-
log Orientierungspunkte zur Benennung
und Bewertung von Qualitdtsmerkma-
len wie auch zur angemessenen Einschit-
zung des Ressourcenbedarfs bei der Um-
setzung eines Vorhabens. Letzteres adres-
siert ein grofles Problem in der aktu-
ellen Forderlandschaft: Mafinahmen des
Qualitdtsmanagements sind als zwingen-
de Voraussetzung zur Erzielung einer ho-
hen Datenqualitit nach wie vor vielfach
unterbewertet und unterfinanziert.
Moglichkeiten und Grenzen des An-
forderungskatalogs miissen fiir seine
Anwendung verstanden werden. Das
Erreichen einer hohen Datenqualitit ist
teilweise direkt iiberpriifbar, wozu zahl-
reiche Indikatoren verwendet werden
konnen [22]. Allerdings setzen diese am
»Endprodukt® an und decken allenfalls
einen bereits vorhandenen Schaden auf,
der durch eine Optimierung der Studi-
envorbereitung und Studiendurchfiih-
rung moglicherweise hitte vermieden
werden konnen. Mit dem Anforderungs-
katalog wird daher bewusst schon die
Studienvorbereitung adressiert. Hierzu
differenziert er zahlreiche qualitdtsrele-
vante Merkmale. Deren fehlende oder
unzureichende Umsetzung senkt die
Wahrscheinlichkeit, eine hohe Daten-
qualitit zu erreichen. Andererseits ist
die Nichtumsetzung einzelner Anforde-
rungen nicht gleichbedeutend mit einer
schlechten Datenqualitit. Schon aus Res-
sourcengriinden wird im Regelfall eine
vollstindige Umsetzung des Kataloges


http://www.sosciso.de/de/software/datenanalyse/qualitativ/
http://www.sosciso.de/de/software/datenanalyse/qualitativ/

Originalien und Ubersichten

nicht méglich sein. Kleinen Studien fehlt
beispielsweise die Moglichkeit, die vor-
geschlagene personelle Differenzierung
vollstindig abzubilden, was exzellente
Forschungsergebnisse nicht ausschliefit.
Umgekehrt kann ein hoher personel-
ler Differenzierungsgrad ohne geeignete
Kommunikationsstrukturen kontrapro-
duktiv sein. In der Implementierungs-
phase folgt die Ausgestaltung von Pritests
und Pilotstudien oft eher finanziell und
zeitlich bestimmten Grenzen als metho-
dischen Idealvorstellungen, was sich an
deren Fallzahlplanung oder Stichpro-
benauswahl zeigt. Eine Pilotstudie mit
geringer statistischer Power zur Detekti-
on von Qualititsméngeln wird sich erst
dann nachteilig auswirken, wenn tat-
sichlich unentdeckte Qualitdtsmangel
bestehen.

Das Erfordernis, einzelne Anforde-
rungen zu implementieren, hingt zu-
dem mit Merkmalen des Studiendesigns
zusammen, beispielsweise der Zahl be-
teiligter Zentren, der Studiendauer so-
wie dem Untersuchungsinstrumentari-
um. Studien unterscheiden sich dariiber
hinaus durch Mafinahmen des Qualitits-
managements, um die Einhaltung von
Qualitdtsvorgaben zu tiberpriifen. So le-
gen manche Studien mehr Gewicht auf
eine starke Prisenz von Qualititsbeauf-
tragten im Untersuchungsprozess, wih-
rend andere Studien Methoden des Da-
tenmonitorings stirker gewichten. Bei-
dessollte implementiert sein;ad hockann
das eine dem anderen nicht ohne Wei-
teres vorgezogen werden.

Der vorgelegte Anforderungskatalog
ist kein statisches Endprodukt; er er-
offnet zahlreiche Entwicklungsperspekti-
ven. Beider gegenwirtigen Ausgestaltung
lag der Fokus auf einer ausgewogenen Ba-
lance hinsichtlich Detailgrad und Hand-
habbarkeit. Die geringe Zahl als ,weni-
ger wichtig“ eingestufter Qualitdtsmerk-
male ist dem Auswahlprozess geschul-
det, der vorsah, im Konsens als nachran-
gig eingestufte Anforderungen nicht zu
berticksichtigen. Einige in Summe ,we-
niger wichtige“ Anforderungen wurden
trotzdem berticksichtigt, da zumindest
einzelne Kohortenstudienbetreiber diese
als wichtig bewertet haben. Um hand-
habbar zu bleiben, weist der Umfang
des Anforderungskataloges Grenzen auf.

Offen blieb eine detailliertere Beschrei-
bung von Qualitdtsmerkmalen fiir ein-
zelne Elemente des Anforderungskata-
loges. So ist die Verfiigbarkeit zahlrei-
cher Studiendokumente erwihnt, nicht
aber deren Ausgestaltung. Beispielswei-
se belegt die Existenz eines IT-Handbu-
ches nur, dass der Studien-IT eine grund-
sitzliche Bedeutung beigemessen wurde.
Ob das Handbuch fachlich brauchbar ist,
ist eine ganz andere Frage. Der geeigne-
te zeitliche Bezug zwischen der Umset-
zung von Strukturen und Prozessen ist
fir eine hochwertige Studiendurchfiih-
rung ebenfalls von hoher Bedeutung und
war wiederholt Diskussionsgegenstand.
Nicht abgebildet sind auch spezifische
methodische Aspekte, z. B. Giitekriterien
fir Instrumente, Sampling oder Instru-
mentenentwicklung, fiir die es disziplin-
tibergreifend Vorarbeiten gibt [23-27].

Entwicklungsméglichkeiten des An-
forderungskataloges betreffen einerseits
die Ergidnzung weiterer Anforderungen
sowie andererseits die weitere Ausge-
staltung bestehender Anforderungen.
Dies kann die Benennung wiinschens-
werter Vorganger und Nachfolger fiir
einzelne Anforderungen im Rahmen
der Studienvorbereitung und -durch-
fithrung betreffen sowie einen stirkeren
Bezug von Merkmalen des Studiende-
signs zur Gewichtung einzelner An-
forderungen. Letzteres wirft die Frage
nach der Reichweite des Anforderungs-
katalogs auf. Die aktuell vorliegende
Fassung wurde primdr fiir epidemio-
logische Kohortenstudien entwickelt.
Viele Anforderungen sind aber auch auf
andere Studientypen iibertragbar, wozu
vor allem Querschnittstudien oder Fall-
Kontroll-Studien sowie mit Einschrin-
kungen Registerstudien und klinische
Studien zéhlen. Es ist daher wiinschens-
wert, dass der vorliegende Katalog als
Ausgangspunkt fiir eine Anpassung an
spezifische Bedingungen anderer Stu-
dientypen genutzt wird.
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