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Gemeinsam forschen flr eine gestindere Zukunft

AGENDA

1. Beiratssitzung der NAKO Freiburg
Montag, den 14.12.2015 um 18 Uhr
im Kleinen Horsaal der Medizinischen Klinik

Die Mitglieder des Freiburger NAKO-Lenkungsausschusses informieren:

1. Prof. Dr. Dr. Karin Michels
(PI NAKO Freiburg, Direktorin des Instituts
fur Pravention und Tumorepidemiologie)

BegriRung und Uberblick Uiber die NAKO

2. Dr. Claudia Schmoor

(Co-PI NAKO Freiburg

Leitung Biometrie und Datenmanagement,
Studienzentrum Freiburg)

Rekrutierung der NAKO-Studienteilnehmer

3. Prof. Dr. Daniel Béhringer
(Oberarzt und Schwerpunktleiter
Klinische Studien, Augenklinik)

4. Prof. Dr. Martin Schumacher
(Direktor des Instituts fur
Medizinische Biometrie und Statistik

Das Potential der NAKO aus augenéarztlicher
Sicht mit praktischen Beispielen

Statistische Analysen am Beispiel
unterschiedlicher Fragestellungen der NAKO

5. PD Dr. Anna Kottgen
(Emmy Noether Gruppenleiterin,
Klinik far Innere Medizin 1V)

Der Wert der Biomaterialien-Sammlungen im
Rahmen der NAKO am Beispiel von
Urinproben

6. PD Dr. Alexandra Nieters
(Gruppenleiterin Klinische Forschung,
Centrum f. Chron. Immundefizienz - CCl)

Infektionen und die NAKO, Konservierung von
lebenden Zellen

7. Fragen und Diskussion

Geférdert vom Bund,
den Landern und der
Helmholtz-Gemeinschaft




Die Nationale Kohorte
NAKO

Professor Dr. Dr. Karin Michels

Direktorin
Institut fiir Pravention und Tumorepidemiologie

Principal Investigator
NAKO Standort Freiburg

Geférdert vom Bund,
den Landern und der
Helmholtz-Gemeinschaft
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Medizinische Forschung — verschiedene,
komplementare Aspekte

RS

Grundlagen- Epidemiologische Klinische
forschung Populationsstudien Anwendung
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Ziele der ,Nationalen Kohorte’

RS

Warum bendétigen wir diese Kohorte?

e Zunahme von chronischen Erkrankungen in Deutschland
« Alternde Bevoélkerung

- Herausforderung fur das Gesundheitssystem

Risikofaktoren Friherkennung

Biomarker Pravention



Ziele

» Erforschung der typischen
« Sammlung von umfangreichen
» Relevante Fragestellungen

- diese Krankheiten?
= Gibt es , die ihre Entstehung beglinstigen?
= Welche Rolle spielen zum Beispiel
?
= Konnen wir uns vor diesen Krankheiten ?

Wie konnen diese Krankheiten werden?

Vortrag Nationale Kohorte



Beispiele )¢

Zahnmedizinische Risikofaktor fur

Gesundheit chronische
Erkrankungen?
Diabetes Dunkelziffer 250 % ?
Friherkennung

Neurokognitive
Testbatterie

phanotypisierter
neurologischer Erkrank.
(Parkinson, Alzheimer)

Risikobeurteilung von
Umweltfaktoren abhangig
von Genotyp

Bedeutung der
Erbanlagen

vor NAKO nach NAKO




Erkrankungen im Fokus

e Herz-Kreislauf-Erkrankungen

» Diabetes

* Krebserkrankungen

» Neurologische/psychiatrische Erkrankungen
« Atemwegserkrankungen

* Infektionserkrankungen

Vortrag Nationale Kohorte



Studiendesign

» Bevodlkerungsbasierte prospektive Kohorte
» 18 Studienzentren

Vortrag Nationale Kohorte
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18 Studienzentren G
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Studiendesign

Bevolkerungsbasierte prospektive Kohorte

200.000 Personen, , Manner und Frauen 50:50

Zufallsstichprobe von Einwohnern definierter geographischer
Regionen

n = 200.000, Untersuchungsprogramm 3 Stunden
n = 40.000; Untersuchungsprogramm 5 Stunden

n = variabel (zusatzliche Forschungsfragen mit eigener
Finanzierung)

Laufzeit

Vortrag Nationale Kohorte
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Ablauf

Auswahl der Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer durch die
Einwohnermeldeamter nach einem Zufallsverfahren

Mehrstufiges Einladungsverfahren
Informationsgesprach im Studienzentrum
Einwilligungserklarung der Teilnehmerinnen und Tellnehmer

Durchfuhrung der Basisuntersuchung (1-4 Jahre)

= |Interview, Fragebogen, medizinischen Untersuchungen,
Sammlung von Biomaterialien

Nachuntersuchung (nach 4 Jahre)
Zwischenzeitlich
2 mithilfe von Fragebogen alle 2-3 Jahre
= Verknupfung mit

Vortrag Nationale Kohorte



Teil 1: Interview und Touchscreen

RS

= Sozio6konomische Informationen

= Vorerkrankungen, Medikamenteneinnahme

= Lebensweise und -umstande

= Psychosoziale Faktoren (berufliche Situation, Work-Life-Balance)

= Ernahrung

= Physische Aktivitat
= Umwelteinfllsse
= Schlaf

Vortrag Nationale Kohorte



Touchscreen

« Selbstausfullfragebogen
* Hortest
* Kognitive Tests

* Schmerzmannequin
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Teil 2: Untersuchungsprogramm

Kardiovaskuldres System

e Blutdruck und Herzfrequenz

* EKG, Echokardiographie

e Vascular Explorer (Pulswellen)

Muskuloskelettales System
* Knie, Hufte, Handgelenke

Mundgesundheit
e Zahnstatus

Diabetes
e OGTT
e AGE Reader

Sinnesorgane
e Seh-, HOr-, Riechtest

Kognitive Funktionen
e Aufmerksamkeits-, Konzentrations- und
Gedachtnistests

Korperliche Aktivitat
e 7-Tage-Akzelerometrie
* Ergometrischer Test, Handgriffstarke

Lungenfunktion
* Spirometrie

Anthropometrie
* Gewicht, KdrpergroRe, BIA, Ultraschall, Taillen,
Hiftumfang

Bioproben (Blut, Urin, Speichel, Stuhl, Nasenabstrich)

Vortrag Nationale Kohorte




Untersuchungen Level 1 - Beispiele

* Messung der korperlichen Aktivitat Uber 7 Tage (Akzelerometer)

» Messung der Handgriffstarke
e Spirometrie zur Messung der Lungenfunktion

» Zahnzahlung, Karies und
periodontaler Status

» Olfaktorischer Test (Sniffing Sticks)

. Kérperzusammensetzung(BIA)

Die Nationale Kohorte - Junior GBM



Untersuchungen Level 2 — Beispiele

RS

« Untersuchungen zum Schlafverhalten (Somnowatch), inkl. Langzeit-
EKG

* Ophthalmologischer Test

e Hortest mit Touchscreen und Headset
« Ergometrie-Test (Fahrrad)

Die Nationale Kohorte - Junior GBM



Vollautomatisierte Probenentnahme bei - 20°C Ne
mittels Pipettierroboter

=
Identitatsprifung der
entnommenen Probenrohrchen

Probenentnahme in
kontrollierter Umgebung

Vortrag Nationale Kohorte
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Blood f—

Bioproben

Serum*
Plasma*
Erythrozcytes*
Buffy coat*

RNA

30x 0.25ml*
48x 0.25ml*
6x 0.25ml*
4x 0.5ml* +
2x 0.5ml*
1x 10ml —>
2x 0.5ml

- 180°C
- 180°C
- 180°C
- 180°C
- 80°C

- 180°C

Urine

12x 0.25ml*
4x 0.5ml*

-180°C
-180°C

Saliva

Nasal swabs

2x 0.5ml

- 180°C

1x 2ml swabs

- 80°C

Stool

1x 5ml (DNA-
Stabilizer)

- 80°C

* Liquid handling Robot (Hamilton)




Biorepository

» Zentrale Probenlagerung in Minchen
= 2/3 der Bioproben
* Regionale Lagerung in den Studienzentren
» Lagerung bei-80 °Cund - 180 °C
* Mehr als 20 Mio. Proben

Quelle UK Biobank

Quelle Nationale Kohorte

Vortrag Nationale Kohorte



Nutzung von Studiendaten und
Biomaterialien

RS

* Daten- und Proben-Ressourcen stehen fur wissenschaftliche Zwecke
zur Verfigung

* Der Nationale Kohorte e. V. ist der Eigentumer der Daten und Proben

* Das Use & Access Committee reglementiert den Daten- bzw.
Probenzugang

* Es gibt ein detailliertes Antragsverfahren

* Versicherungen und Arbeitgeber erhalten keinen Zugang zu den Daten

Vortrag Nationale Kohorte



Was macht die Studie einmalig?

RS

« Standardisiertes Studienprotokoll fur eine grofie Probandenzahl
(200.000)

» Einschluss auch jingerer Altersklassen
o Nachuntersuchung aller 200.000 Probanden nach 4 Jahren

« Grolitmogliche Kompatibilitat des Untersuchungsprotokolls mit
anderen europaischen Studien (data pooling)

* @Generierung einer bisher nicht dagewesenen standardisierten
Datenressource

Vortrag Nationale Kohorte



Finanzierung

RS

» Die Studie wird finanziert aus offentlichen Mitteln

des Bundesministeriums fur Bildung und Forschung (BMBF)

der beteiligten Bundeslander & | Bundesministerium

der Helmholtz-Gemeinschaft Lﬂ.ﬁ{,"ﬁ;ﬂﬁunu

der Leibniz-Gemeinschaft
den beteiligten Universitaten

Unser Dank gilt dem Universitatsklinikum und Professor Siewert fir die Unterstiitzung

* Forderung mit

B reiwnorrz 5

‘ GEMEINSCHAFT 6; Helmholtz-Gemeinschaft

Leibniz-Gemeinschaft




Gemeinsam forschen fiir eine gesindere Zukunft

NATIONALE
KOHORTE

UNIVERSITATS
|| KLINIKUM FREIBURG

DIESE PROMINENTEN
UNTERSTUTZEN DIE
NAKO IN FREIBURG:

Dr. Dieter Salomon
Oberbirgermester der Stadt Freiourg

Machen Sie mit!

Durch thre NAKO-
Teilnahme leisten Sie
einen wichtigen Beitrag
Jir die Gesundheit der
Biirgerinnen und Biirger
der Region Freiburg.”

Fritz Kedler
Prasident des 5C Freiburg sowie Castronom
und Winzer Schwarzer Adler Cherbergen

nBeweisen Sie Teamgeist

und machen Sie sich durch
die Teilnahme an der NAKO
fiir unsere Gesundheit stark.”

Frank Efstner mit Professor D O, Kasin Michels, Dirzktorin des instituts for
Pravention wnd T i ghe am Linive: Frefburg und
Leiterin der Nationalen Kohorte am Standort Fre-burg, anlasslich der Sendung
=Menschen der Woche”, in der zur Tellnahme an der Studie aufperufen wurde

Frank Elstner
Talk- und Showmaster

,Wer hier hilft,
hilft sich selbst!“

Douce Stoiner

Kachbuchautonin und Sternekichin
Restaurant Hirschen SHWDI”&‘,

#Gutes Essen macht gldicklich.
Gliicklich sein macht gesund.
Gesund sein ist wertvoll.
Deshalb unterstiitze ich die
NAKO.™

Prof. De. Dr. h.c. mult. Harald zur Hausen

Nobelpreis fir Medizin 2008

.Die Nationale Kohorte ist sicherlich
besonders geeignet, die Gesundheit in
Devitschland und in der Region Freiburg
2u verbessern. Sehr gerne unterstiitze
ich diese Initiative.”

Prof. Dr. Dr. hoe. mult. ). Rildiger Siewert
Leitender Arztlicher Direktor des
Universititsidinikums Frelburg

.Es ist fiir uns selbstverstindlich,
dass wir uns als Ort der universitdren
Spitzenmedizin an einer so wichtigen
Studie beteiligen.”




NAKO Studienzentrum Freiburg

Pl:
Prof. Dr. Dr. Karin Michels
Co-Pl:
Dr. Claudia Schmoor
Lenkungsausschuss:
Prof. Dr. Daniel Bohringer
PD Dr. Maximilian Klar Leitende Institutionen am

' y Universitatsklinikum Freiburg:
PD Dr. Anna Kottgen Institut fUr Pravention und

: : Tumorepidemiologie
Prof. Dr. Dr. Karin MIChGlS Direktorin Prof. Dr. Dr. Karin Michels
PD Dr. Alexandra Nieters und
Dr. Claudia Schmoor Studienzentrum
) Direktor Rainer Bredenkamp

Prof. Dr. Martin Schumacher Elsasser Str. 2 , 79110 Freiburg

Dr. Anja-Kerstin Zimmermann



NAKO Team Freiburg

Dr. Anja-Kerstin Zimmermann
Studienzentrumsleitung

Anke Albrecht
Maximilian Dunzweliler
Lillana Carolina Lorenz
|Isabella Pinck

Ina Pfister

Janka Ringmeier
Dagmar Rommel
Christina Schulmeister
Stefanie Seywald
Irmgard Thorner
Anette Tranzer

Bettina Wolf

+ 18 studentische Hilfskrafte



Wissenschaftlicher Beirat NAKO Freiburg Ne

« 35 Mitglieder aus den Kliniken und Instituten
« Mitarbeit:

Jahrliche Beiratssitzung

Beratende Tatigkeit

Nutzung und Verwertung der Daten

Weitergabe der Nutzungsmaoglichkeiten
an Mitarbeiter Ihrer Einrichtung




Weitere Informationen
www.nationale-kohorte.de

RS

Vortrag Nationale Kohorte
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Sekundar- und Registerdaten

* Warum die Nutzung von Sekundardaten?
= Erganzung/Validierung der Eigenangaben der Probanden
= Unterstltzung des Follow-up
= Reduktion von Missklassifikation und Vervollstandigung der Daten
= Gesundheitsokonomische Evaluationen
= Informationen zu physikalischer Umwelt

= ErschlieRung der Erwerbshiographie und Abbildung des Renten-
und Reha-Geschehens

Quelle: Wiss. Konzept der Nationalen Kohorte, S. 135f

Die Nationale Kohorte - Junior GBM



Sekundar- und Registerdaten

Um welche Daten geht es?
Daten

RS

= |Inanspruchnahme medizinischer Leistungen, Verordnungen

Daten anderer
= Erwerbshistorie, Rentenstatus, Reha-Leistungen

= Vitalstatus, Todesursachen
Daten epidemiologischer und klinischer

= Stadienverteilung, Uberlebenszeitanalysen, Therapieverfahren

Die Nationale Kohorte - Junior GBM

Quelle: Wiss. Konzept der Nationalen Kohorte, S. 135f



Einwilligungserklarung

RS

* Modular aufgebaute
*  Wichtig: Aufklarung und Transparenz

« Teilnehmer hat jederzeit die Moglichkeit seine Einwilligung
zurickzunehmen

» Beijedem Untersuchungskomplex kann neu entschieden werden
* Ergebnisse werden auf Wunsch mitgeteilt

= Achtung: Es findet keine Befundung und keine Diagnostik statt
« Jeder Teilnehmer hat aber auch ein Recht auf Nichtwissen

Vortrag Nationale Kohorte



Datenschutz

RS

» Alle Personen in den Studienzentren sind verpflichtet, die
Datenschutzbestimmungen und die arztliche Schweigepflicht
einzuhalten

« Jeder Proband erhalt eine seiner Person nicht zuordnungsfahige
Nummer, Pseudonymisierung

« Strikte Trennung zwischen den personlichen Daten (Name, Alter,
etc.) und den Forschungsdaten (Untersuchungsergebnissen)

» Die Verfahren wurden der Bundesdatenschutzbeauftragten (BfDI)
und den zustandigen Ethikkommissionen vorgestellt

e Ein positives Votum liegt vor
« Die BfDI wird das Projekt langfristig begleiten
* Regelmallige Anpassung an die Gesetzeslage

Vortrag Nationale Kohorte



Ethikbeirat, lokale Ethikkommissionen Ne

* Expertengremium, unabhangig und interdisziplinar

» Berucksichtigung von ethischen, gesellschaftlichen,
naturwissenschaftlichen, medizinischen und rechtlichen Belangen

» Beratung und Unterstltzung des Vereins Nationale Kohorte e. V.
e Grundlage ist der Ethik-Kodex

= Regelmaldige Aktualisierungen

= Uberprifung der Einhaltung
» Lokale Ethikkomissionen

= Prufung von Unterlagen und Materialien

Vortrag Nationale Kohorte
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