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1. Einleitung

1.1 Chronische Niereninsuffizienz

Der Begriff chronische Niereninsuffizienz umfasst eine Gruppe verschiedenster
Erkrankungen. Nach den ,,Kidney Disease Improving Global Outcomes* [KDIGO] wird
die chronische Niereninsuffizienz als pathologische Verdnderung der Nierenstruktur
oder der Nierenfunktion fir die Dauer von mehr als 3 Monaten mit Folgen flr die
Gesundheit definiert. Wahrend eine pathologische Nierenstruktur durch mehrere
Auffalligkeiten [Albuminurie mit ,,Albumin-to-Creatinin Ratio“ [ACR] > 30 mg/g,
pathologisches Urinsediment, tubuldre Dysfunktion mit z.B. Elektrolytentgleisungen,
pathologischer Histologie-Befund, pathologische Strukturveranderungen in der
Bildgebung z.B. Sonographie, Nierentransplantation in der Vorgeschichte] angezeigt
wird, ist eine pathologische Nierenfunktion gekennzeichnet durch eine Abnahme der
,,Glomerular Filtration Rate“ [GFR] < 60 ml/min/1,73 m2 Die chronische
Niereninsuffizienz l&sst sich anhand der GFR in 5 Kategorien [G1-G5] einteilen (siehe
Tabelle 1).!

Stadien der chronischen Niereninsuffizienz
GFR Kategorie GFR (ml/min/1,73 m2) Stadium
Gl >90 1
G2 60-89 2
G3a 45-59 3a
G3b 30-44 3b
G4 15-29 4
G5 <15 5

Tabelle 1: GFR Kategorien bei chronischer Niereninsuffizienz*

Weltweit ist eine Zunahme der Erkrankungshdufigkeit der terminalen
Niereninsuffizienz [GFR-Kategorie G5] zu beobachten. So zeigt Abbildung 1 fir
verschiedene Lé&nder eine ansteigende Inzidenz und Prévalenz der terminalen

Niereninsuffizienz.?



Inzidenz und Préavalenz der terminalen Niereninsuffizienz weltweit
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Abbildung 1: Inzidenz und Prévalenz der terminalen Niereninsuffizienz?

Auch Deutschland weist vergleichbare Daten beziglich Inzidenz und Prévalenz der
terminalen Niereninsuffizienz auf. Hier l&sst sich der aktuelle Jahresbericht 2012 fur
den Gemeinsamen Bundesausschuss [G-BA] heranziehen.® Aus diesen Daten lasst sich
die bereits gegenwartige, aber auch zukinftige Relevanz ableiten, vermehrt Kenntnisse
uber den Verlauf der chronischen Niereninsuffizienz [GFR-Kategorien G3a bis G4] hin
zur terminalen Niereninsuffizienz [GFR Kategorie G5] zu gewinnen.

Bei Auftreten einer terminalen Niereninsuffizienz [GFR Kategorie G5] stehen dem
Mediziner heutzutage drei unterschiedliche Nierenersatzverfahren zur Verfiigung. Dazu
zdhlen die Peritonealdialyse, die H&modialyse und die Nierentransplantation. Haufig
steht der Nephrologe zusammen mit dem Patienten vor der schwierigen Frage, ob und
wann mit einem solchen Nierenersatzverfahren begonnen werden sollte. In der
Tabelle 2 sind die konventionellen absoluten und relativen klinischen Indikationen

aufgefiihrt, wann mit einem Nierenersatzverfahren begonnen werden sollte.



Absolute Indikationen Relative Indikationen

Perikarditis Zunehmender Gewichtsverlust bei

Ubelkeit und morgendlichem Erbrechen

Diuretika-refraktare Uberwasserung oder | Zunehmende Miidigkeit und Schwéche

Lungenddem

Therapierefraktarer Hypertonus Verringerte kognitive und intellektuelle

Leistungsféahigkeit

Ausgepragte uramische Enzephalopathie | Persistierender ausgepragter Pruritus

und/oder Neuropathie

Schwere urdmische Blutungsneigung Zunehmende soziale Isolation und

Depression

Unstillbares Erbrechen

Tabelle 2: Konventionelle Kriterien zur Dialyseeinleitung®

In Anlehnung hieran empfehlen die ,,Kidney Disease Improving Global Outcomes®
[KDIGQ] Leitlinien aus dem Jahre 2012 die Initiierung eines Nierenersatzverfahrens,
wenn eines oder mehrere der folgenden Bedingungen gegeben sind*:
1. Symptome oder Zeichen der terminalen Niereninsuffizienz [GFR Kategorie
G5] wie Dbeispielsweise Serositis, gestorter Sdure-Base Haushalt,
Elektrolytstdrung oder Pruritus
2. Mangelhafte Kontrolle des VVolumenstatus oder des Blutdrucks
3. Zunehmende Verschlechterung des Erndhrungszustandes trotz entsprechender
diatetischer Mallnahmen
4. Auftreten einer kognitiven Beeintrachtigung
Hieraus l&sst sich erkennen, dass die Progression der chronischen Niereninsuffizienz hin
zur terminalen Niereninsuffizienz durch viele Begleiterscheinungen angezeigt wird. Es
kann fur den behandelnden Nephrologen deshalb schwierig sein, den richtigen
Zeitpunkt in Abhangigkeit der Anzahl und Intensitat dieser Begleiterscheinungen zu
erkennen, wann ein terminal niereninsuffizienter Patient in ein chronisches

Nierenersatzverfahren aufgenommen werden sollte.



1.2 Besonderheiten dlterer Patienten

Die ersten Patienten, die ein chronisches Nierenersatzverfahren benétigten, wiesen ein
niedriges durchschnittliches Alter auf und litten an Erkrankungen wie zum Beispiel
Glomerulonephritis oder polyzystischer Nierenerkrankung. Dies hat sich jedoch in den
folgenden Jahrzehnten geandert, sodass heutzutage vermehrt Patienten dialysiert werden
mussen, die infolge eines langjahrigen Diabetes mellitus oder arteriellen Hypertonus ein
terminales Nierenversagen entwickelt haben. Dies spiegeln die Zahlen in dem Bericht
Quasi-Niere 2006/2007 wider, die die Diagnoseverteilung der Patienten bei
Dialysebeginn in Deutschland in den Jahren 1996 bis 2006 aufzeigen (siehe Abbildung
2).°

Quasi Niere Bericht 2006/2007
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Abbildung 2: Diagnoseverteilung bei Dialysebeginn im Jahresvergleich®

Einer der Griinde hierfiir ist in der zunehmenden Alterung der Gesellschaft in
Deutschland zu sehen. Dies hat sowohl zu einer verdnderten Diagnoseverteilung als
auch zu der zunehmenden Anzahl an &lteren Dialysepatienten in den letzten Jahrzehnten
beigetragen.®

Die Patienten, die im Jahre 2012 in Deutschland terminal niereninsuffizient [GFR
Kategorie 5] und damit dialysepflichtig geworden sind, weisen die in der Tabelle 3

angegebene Altersverteilung auf.’




Alters- und Geschlechtsverteilung neuer dialysepflichtiger Patienten 2012

Alter in Anteil Median Mittelwert Anteil Median Mittelwert
Jahren mannlich Alter Alter weiblich Alter Alter
mannlich mannlich weiblich weiblich
0-19 0,69% 12,00 11,32 0,49% 15,50 12,88
2044 4,96% 37,00 35,27 3,12% 35,00 33,97
45— 64 16,47% 57,00 56,18 8,97% 57,00 56,51
65-74 18,49% 71,00 70,39 10,13% 71,00 70,43
75und dlter | 19,95% 80,00 80,29 16,73% 80,00 80,77
Gesamt 60,56% 70,00 66,24 39,44% 72,00 68,05

Tabelle 3: Jahresbericht fiir den G-BA fiir das Berichtsjahr 2012°

Aus diesen Zahlen kann man ablesen, dass die Altersgruppe 65 Jahre und é&lter einen
grolRen Anteil (insgesamt 65,30%) an den neu dialysepflichtigen Patienten im Jahre
2012 eingenommen hat. Vergleicht man diese Zahlen mit Zahlen aus dem Jahre 2008
und folgende hat das durchschnittliche Alter der terminal niereninsuffizienten und damit
standig dialysepflichtigen Patienten von 65,8 Jahre auf 67 Jahre zugenommen.®

Jegliche therapeutische Malinahme in der Medizin erhebt heutzutage den Anspruch, die
Mortalitdt zu senken und gleichzeitig die Lebensqualitat zu verbessern. So hat die
Dialysebehandlung das Ziel, das Leben der terminal niereninsuffizienten Patienten zu
verlangern und die Lebensqualitat zu erhdhen. Jedoch liegt die Mortalitatsrate nahezu
unverandert hoch, besonders in der Gruppe alterer Patienten. So zeigen Daten aus den
Vereinigten Staaten von Amerika, dass 58% der alteren Pflegeheimpatienten in ihrem
ersten Jahr der Dialysebehandlung versterben.” Fiir Deutschland bzw. Europa sind
bisher solche Daten nicht erhoben worden. Es ist also eventuell auch hier davon
auszugehen, dass heutzutage zumindest in bestimmten Subgruppen der Dialysepatienten
wie den Alteren die Mortalitat trotz Dialyse unverandert hoch bleibt.

Hinzu kommt, dass Nephrologen in den letzten Jahren dazu tendieren, bereits zu einem
friheren Zeitpunkt einer chronischen Niereninsuffizienz mit der Dialyse zu starten. All
das hat zu der Diskussion beigetragen, ob und in welchem Nierenfunktionsstadium mit
der Dialyse begonnen werden sollte und welche zusatzlichen klinischen Kriterien erfillt
sein mussen, um den geeigneten Zeitpunkt zur Aufnahme eines Nierenersatzverfahrens

zu finden.®°



Dartiber hinaus besteht eine umfangreiche Diskussion in Bezug auf den Prozess der
Entscheidungsfindung seitens der Nephrologen und der Patienten, insbesondere dann,

wenn diese Entscheidungen éltere Patienten betreffen.

1.3 Notwendigkeit neuer Evidenz: die EQUAL-Studie

Es existieren bisher nur wenige Daten, inwiefern die aktuelle Nierenfunktion, die
Nierenretentionswerte und Urdmie-Symptome herangezogen werden kénnen, um den
optimalen Zeitpunkt des Dialysebeginns in der Kohorte dalterer Patienten
herauszufinden. AuBerdem ist unklar, ob &ltere Patienten tberhaupt von der Initiierung
eines Nierenersatzverfahrens im Vergleich zur Ausschdpfung konservativer Mittel zur
Behandlung der terminalen Niereninsuffizienz [GFR Kategorie 5] profitieren.

Die EQUAL-Studie [Européische QUALItatsstudie zur Therapie bei fortgeschrittener
chronischer Niereninsuffizienz] hat sich zum Ziel gesetzt, diese Thematik zu klaren. Die
EQUAL-Studie ist eine multizentrische internationale Kohortenstudie, die von der
europdischen Organisation ,,European Renal Association — European Dialysis and
Transplant Association [ERA-EDTA] initiiert wurde und gefordert wird. Eine
standardisierte  Datenerhebung soll demographische Daten, Lifestyle-Daten,
Komorbiditaten, urdmische Anzeichen und Symptome, Ernahrungszustand, Medikation
und Routine Blut- und Urinlaborbefunde erheben. Es sollen zudem die Lebensqualitét
und Informationen zur Entscheidungsfindung beziiglich des Patientenwunsches und der

Patientenzufriedenheit mit einbezogen werden.

1.4 STROBE-Kriterien fiir Beobachtungsstudien

In der heutigen Medizin ist es notwendig, Entscheidungen auf evidenzbasierte Daten zu
grinden. Am aussagekréftigsten sind Daten, die aus randomisierten Studien gewonnen
worden sind. Es gibt jedoch manche Fragestellungen, die sich nicht in randomisierten
Studien untersuchen lassen, sei es aus ethischen oder anderen Grinden. Hier sind
Beobachtungsstudien besser geeignet. Jedoch sind diese potentiell fehlerbehafteter als
randomisierte Studien. In Design, Durchfuhrung und Auswertung kann potentiellen
Fehlerquellen vorgebeugt werden, indem addquate epidemiologisch-methodische
Empfehlungen bertcksichtigt werden. Die Checkliste der STROBE-Kriterien soll

hierbei unterstitzen. In den Anhéngen A und B sind diese STROBE-Kriterien im



Einzelnen aufgefihrt. Sie sollen den Autoren von wissenschaftlichen Artikeln dabei
helfen, das Studiendesign richtig zu entwickeln und spezifische Ziele und Hypothesen
ihrer Beobachtungsstudie zu formulieren. Ziel ist es, durch mdglichst detaillierte
Darstellung der einzelnen Punkte einer Beobachtungsstudie, reproduzierbare valide
Daten zu erheben und eine Selektion von bestimmten Daten zu verhindern. So kénnen
die STROBE-Kriterien sowohl fir den publizierenden Forscher als auch fur den
lesenden Kliniker sinnvoll sein, die Qualitat einer Forschungsarbeit abzuschatzen. Es
sollen hieraus zwar keine Vorschriften fur den Entwurf oder die Durchfiihrung von
Studien abgeleitet werden, jedoch stellen sie wertvolle Empfehlungen fiir gute
wissenschaftliche Arbeiten dar.’®*! (siehe Tabelle 4; Anhang A, Teil 1 und 2)

Fragestellungen der STROBE-KTriterien

1. Ist der Name der Studie gut gewahlt? Titel/Abstract

2. Macht der Hintergrund Sinn — ist es sinnvoll, die Thematik mit Einleitung
einer Beobachtungsstudie zu untersuchen?

3. Sind Zielsetzungen adéquat formuliert?

4. Ist das Studiendesign passend? Methoden
5. Ist der Rahmen/Studiensetting stimmig?

6. Sind die Studienteilnehmer passend gewahlt?

7. Gibt es Unstimmigkeiten bezlglich der Variablen?
8. Sind Datenquellen und Messmethoden stimmig?
9. Sind Bias vorhanden?

10. Wie ist die Studiengrélie zu beurteilen?

11. Sind quantitative Variablen vorhanden?

12. Sind die statistischen Methoden ausreichend erklart?

13. Sind die Teilnehmerzahlen passend? Ergebnisse
14. Sind deskriptive Daten vorhanden?
15. Sind die Ergebnisdaten plausibel?
16. Sind die Hauptergebnisse plausibel?

17. Sind weitere Auswertungen sinnvoll?

18. Sind die Hauptergebnisse gut diskutiert? Diskussion
19. Sind Einschrankungen erwahnt?
20. Sind Interpretationen schliissig?

21. Ist eine Ubertragbarkeit moglich?




22. Ist die Finanzierung der Studie erwahnt? Zusatzliche

Informationen

Tabelle 4; Checkliste STROBE-Kriterien!!

1.5 Ziel der Arbeit

Der Fokus dieser Doktorarbeit soll auf der Evaluation der Rekrutierung von
nephrologischen Patienten im Rahmen der EQUAL-Pilotstudie liegen. Es sollen
Aspekte des Studiendesigns, der Durchfiihrung der Rekrutierung und entsprechender
Erfahrungen dargestellt werden unter Beriicksichtigung der STROBE-Kriterien.* Im
Rahmen  der EQUAL-Pilotstudie  wurden  verschiedene  nephrologische
Rekrutierungsstrategien zur Teilnehmergewinnung erprobt, deren Effektivitdt und
Validitat evaluiert werden. Schliefflich soll eine an die nationalen Gegebenheiten in
Deutschland angepasste Strategie fir die EQUAL-Hauptstudie sowie zukinftige
Beobachtungsstudien in Deutschland vorgestellt werden.



2. Methodik

2.1 Rahmen der EQUAL-Studie und Pilotprojekt

Die Studie ist als prospektive multizentrische Beobachtungsstudie angelegt worden und
wurde in drei Stufen konzipiert. Stufe 1/Pilotstudie galt als VVorbereitungsphase fir die
Hauptstudie und wurde zundchst in funf européischen Landern [die Niederlande,
Schweden, Italien, Deutschland und Grof3britannien [UK]] durchgefihrt. Hierbei
wurden nephrologische Zentren um ihre Mitarbeit gebeten. In der Pilotstudie sollten in
ca. 5 Zentren je 5 bis 10 Studienpatienten rekrutiert werden und folgende Punkte wie in
Tabelle 5 dargestellt im Zeitraum 03/2012 bis 08/2013 abgearbeitet werden, um damit
wichtige Erkenntnisse fir die Hauptstudie zu gewinnen.

Stufe 1 —03/2012 bis 08/2013

Vorbereitungsphase und nationales Pilotprojekt flr das jeweilige Land:
e Aufstellung der 6 verschiedenen Visiten Dokumentationsfragebdgen [CRFs]
e Festlegung der nationalen Strategien zur Datenerhebung
e Organisation von Prifarzt-Meetings
e Feinabstimmung des Prifplans und der CRF’s
e Pro Land: 5 Zentren mit je 5 bis 10 Patienten [25 bis 50 Patienten]

Tabelle 5: EQUAL-Studie — Stufe 1/PILOTSTUDIE

In Stufe 2/Hauptstudie sollen nun wie in Tabelle 6 aufgefiihrt in den oben genannten 5
Kernlédndern insgesamt 3500 Studienpatienten in ca. 300 Zentren in die Studie
eingeschlossen werden. Deutschland allein soll 1000 Studienpatienten zur Gesamtzahl

beitragen.

Stufe 2 —09/2013 bis 12/2017

e Kernstudie in 5 Landern:
e Ausweitung auf 3500 Patienten in etwa 300 Zentren
e Rekrutierungsphase fur das jeweilige Zentrum: 1 Jahr

¢ Nachverfolgung tber maximal 4 Jahre

Tabelle 6: EQUAL-Studie — Stufe 2/Hauptstudie



In Stufe 3 soll das Projekt wie in Tabelle 7 skizziert durch Aufbau eines europdischen
Patientenregisters fortgesetzt werden.

Stufe 3 —12/2017 bis

e Ausweitung auf weitere européische Lander
e mehr als 10.000 Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz
e Stufe 4/5 ERA-EDTA-Registry erhebt Patientendaten von Kliniken, die

Patienten mit niedriger Clearance behandeln

Tabelle 7: EQUAL-Studie — Stufe 3

Die EQUAL-Studie wird finanziert durch die europdische Organisation ,,European
Renal Association — European Dialysis and Transplant Association® [ERA-EDTA] und
in Deutschland kofinanziert durch weitere Drittmittel. Fur die Jahre 2012/2013 standen
so fur Deutschland insgesamt 114.900 € fiir Personal- und Sachmittelkosten zur
Verfligung. Seit Beginn der Pilotstudie 03/2012 arbeiteten jeweils eine Hauptprufarztin
fur die Gesamtkoordination der EQUAL-Studie in Deutschland, zwei Nephrologen fir
die Betreuung der teilnehmenden Zentren, ein wissenschaftlicher Mitarbeiter als
Projektmanager, eine Studienassistentin und eine Medizinisch-Technische Assistentin
[MTA] fur die Biobank.

2.2 Studienteilnehmer in der Pilotstudie

Potentiell in Frage kommende Patienten wurden von ihren ambulant betreuenden
Nephrologen konsekutiv identifiziert, ob sie die Einschluss-, nicht aber die
Ausschlusskriterien erfallten und zur Teilnahme bereit waren. Konsekutiv meinte hier
jeden wahrend eines definierten Zeitraums in die Praxis kommenden Patienten
einzuschlielRen, der die Einschlusskriterien erfillte. Diese wurden dann als Teilnehmer
registriert, sobald ihre schriftliche Einwilligungserklarung vorlag. Allerdings konnten
im Rahmen der Pilotstudie auch prévalente Patienten, bei denen bisher keine
Transplantation oder Hamodialyse/Peritonealdialyse ~ durchgefuhrt ~ wurde,
eingeschlossen werden. Im Unterschied zu inzidenten Patienten sind dies Patienten, die
bereits Uber einen langeren Zeitraum > 6 Monate mit ihrer Nierenfunktion bei einer
eGFR < 20 ml/min/1,73m? lagen. Dies war erforderlich, um mdglichst zeitnah die fiir

die Studie relevanten Fragebdgen und Verfahren bei Patienten zu testen.
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EINSCHLUSSKRITERIEN
Eingeschlossen werden sollen chronisch niereninsuffiziente Patienten, die 65 Jahre alt

sind oder &lter:
o Sie sollten sich zudem erstmalig mit fortgeschrittener Niereninsuffizienz in einer
nephrologischen Praxis vorgestellt haben
e Sie sollten erstmals eine geschatzte glomeruldre Filtrationsrate von
20 ml/min/1,73mz2 oder Kleiner, beruhend auf der MDRD-Formel [,,Modification
of Diet in Renal Disease*], aufweisen
e Sie sollten in der Lage sein, die Fragen aus den Fragebdgen selbststandig
beantworten zu kénnen
Patienten, die sich erstmalig in nephrologische Behandlung begeben und eine eGFR <
20 ml/min/1,73m?2 aufweisen, kénnen unabhéngig von der vorherigen Entwicklung der
Laborwerte sofort eingeschlossen werden. Idealerweise erfolgte der Abfall der eGFR
stetig. Sollte er durch ein akutes Ereignis hervorgerufen worden sein, darf die eGFR vor
diesem Ereignis innerhalb von 3 Monaten nicht héher als 30 ml/min/1,73m? gewesen
sein. Die Aufnahme in die Studie ist dann unabhangig davon, ob sich die eGFR nach
dem akuten Ereignis wieder auf einen Wert Gber 20 ml/min/1,73m? einpendelt. (siehe
Anhang B)

AUSSCHLUSSKRITERIEN

Ausgeschlossen werden sollen Patienten, die

o selbst keine Einwilligungserklarung abgeben kénnen
e sich bereits einer chronischen Dialysebehandlung in der Vergangenheit
unterzogen haben

e nierentransplantiert sind
Weiterhin gilt, dass — falls die eGFR im Rahmen eines akuten Ereignisses auf
<20 ml/min/1,73m? fallen sollte, jedoch vor diesem Ereignis in einem Zeitraum von 3
Monaten oberhalb von 30 ml/min/1,73m?2 gelegen hatte - dies ein Ausschlusskriterium
darstellt. Wenn die eGFR bereits innerhalb von 6 Monaten wiederholt
< 20 ml/min/1,73m? gelegen hat, kann dieser Patient ebenfalls nicht in die Studie

eingeschlossenen werden. (siehe Anhang B)
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2.3 EQUAL-Studiendesign

Waihrend die EQUAL-Hauptstudie Uber einen Zeitraum von vier Jahren durchgefihrt
werden soll, sollten in der Pilotstudie Patientendaten zu Studienbeginn und 3 Monate
nach Studienbeginn erhoben werden. Die Verfahren waren dabei die gleichen wie in der
Hauptstudie. So gibt es drei mogliche Visitentypen. Neben der Baselinevisite und den
normalen Follow-Up Visiten gibt es noch eine zusétzliche Dialyse Visite, die im Falle
des Dialysestarts durchgeftihrt wird. Das nachfolgende Schema in Abbildung 3 gibt
einen kurzen Uberblick Gber den Studienablauf. Im Folgenden werden die einzelnen

Visiten naher beschrieben.

Studienablauf

Einschluss: 1 bis 6

Wochen
GFR =20 vor dem 4 Jahre
Alter = 65 Dialysebeginn

Studienbeginn Follow-up- Follow-up- Follow-up- Ende der
Visiten: Visite: Visiten: 3 Mon.

Baseline- alle 6 Monate Pridialyse- nach Dialyse- Mach-

visite (alle 3 Monate visite beginn, dann verfolgung
bei GFR = 10) alle 6 Monate

Abbildung 3: Studienablauf der EQUAL-Pilotstudie

BASELINEVISITE
Die Baselinevisite zu Studienbeginn ist die umfangreichste Untersuchung im Rahmen

der EQUAL-Studie. Sie umfasst einen Fragebogen fiir den Patienten sowie einen
Fragebogen flr die Studienschwester/den behandelnden Arzt (Fragebogen 1/Anhang D
und Fragebogen 2/Anhang E). Im Fragebogen werden auRerdem folgende Daten erfasst:
e Ergebnisse einer kurzen korperlichen Untersuchung
e Ergebnisse einer Untersuchung zur Feststellung des Erndhrungsstatus [SGA-
»Subjective Global Assessment®]
e RoutinemaRig erhobene Labordaten, ein EKG [sofern mdglich], Blutabnahme
[Set von jeweils 2 Réhrchen a 9mL EDTA-Blut, 7,5mL Serum und 2,7ml
EDTA-Blut]

e Probe des 24h Sammelurins
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FOLLOW-UP VISITEN
Die Follow-Up Visiten sollen bei einer eGFR < 20ml/min/1,73m?

und > 10ml/min/1,73m2 in halbjahrlichen Abstdnden und bei einer eGFR

< 10ml/min/1,73m? in vierteljahrlichen Abstianden erfolgen und umfassen in erster Linie
das Ausfullen eines Fragebogens fur den Patienten, sowie eines Fragebogens fir die
Studienschwester den behandelnden Arzt (Fragebogen 3/Anhang F und
Fragebogen 4/Anhang G). Im Fragebogen sollen auBerdem folgende Daten vermerkt
werden:

e Ergebnisse einer kurzen kérperlichen Untersuchung

e Ergebnisse einer Untersuchung zur Feststellung des Erndhrungsstatus

e Routinemalig erhobene Labordaten

DIALYSE VISITE
Die Dialyse Visite wird unabhangig vom Rhythmus der Follow-Up Visiten

durchgefihrt. Sie soll ein bis sechs Wochen vor dem geplanten Dialysebeginn
stattfinden. Vom Umfang her entspricht sie einer normalen Follow-Up Visite. Hinzu
kommt eine nochmalige Blutabnahme:
e Set von jeweils 2 Roéhrchen a 9mL EDTA-Blut und 7,5mL Serum und 2,7ml
EDTA-Blut
e Probe des 24h Sammelurins
e Zusatzlich wird der behandelnde Arzt gebeten einen kurzen Fragebogen
auszufullen, in dem nach der Entscheidungsfindung, die zum Beginn der

Dialysetherapie gefiihrt hat, gefragt wird (Fragebogen 6/Anhang 1)

Die erste Follow-Up Visite nach Beginn einer Dialysetherapie soll nach 3 Monaten
erfolgen, die weiteren Follow-Up Visiten dann wieder im halbjahrlichem Abstand. Das
Ende der Hauptstudie tritt entweder mit dem Tod des Patienten oder nach Ablauf von
vier Jahren ein.

Falls der Studienpatient ab einer eGFR < 10ml/min/1,73m? noch nicht mit einem
Nierenersatzverfahren begonnen hat, wird der behandelnde Arzt zusétzlich gebeten
einen kurzen Fragebogen auszufillen, indem nach der Entscheidungsfindung, die gegen

den Beginn der Dialysetherapie gefuhrt hat, gefragt wird (Fragebogen 5/Anhang H).
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2.4 Datenerhebung

In der Rekrutierungsphase 1 der EQUAL-Pilotstudie sollte der Fokus auf 15
niedergelassene nephrologische Praxen — einschlieBlich der nephrologischen Ambulanz
der Universitatsklinik Wirzburg — im nédheren Umkreis von Wirzburg entfernt liegen.
Im weiteren Verlauf sollten dann auch Zentren in ganz Deutschland mit einbezogen
werden. Es sollte herausgefunden werden, welche Art der Kontaktaufnahme am besten
geeignet ist, die Zentren zur Teilnahme an der EQUAL-Studie zu bewegen. So sollten
die einzelnen Zentren per Post, per E-Mail, per Telefon oder personlich im Zentrum vor
Ort  kontaktiert werden. AnschlieBend sollte bei Interesse den Zentren
Informationsmaterial beziiglich der EQUAL-Studie per Post oder E-Mail zugesandt
werden. Bei einer positiven Zusage konnte gegebenenfalls ein Besuch der Zentren zur
Prasentation der Studie vor Ort erfolgen. Die anschliefende Patienten-
Rekrutierungsphase konnte dann — abhangig vom teilnehmenden Zentrum — auf drei
verschiedene Arten durchgefiihrt werden. So konnten das Screening passender
Patienten, die Kontaktaufnahme zum Patienten und die weitere Betreuung im Rahmen
der Pilotstudie durch Mitarbeiter des Wirzburger EQUAL-Studienzentrums stattfinden.
Alternativ konnten das Screening durch das Zentrum selbst, die Kontaktaufnahme zum
Patienten und die weitere Betreuung durch Mitarbeiter des Wirzburger EQUAL-
Studienzentrums oder die Kontaktaufnahme zum Patienten sowie die weitere Betreuung
durch das Zentrum selbst erfolgen.

Zur Datenerhebung werden in der EQUAL-Studie sechs verschiedene Visite
Dokumentationsfragebdgen [CRF’s] verwendet. Einen fiir den Patienten und einen flr
die zustdndige Studienschwester/den behandelnden Arzt jeweils speziell auf die
Baseline [Fragebogen 1 und 2] und die Follow-Up Visiten [Fragebogen 3 und 4]
zugeschnitten. Der zustandige Nephrologe erhélt auRerdem Fragebdgen, warum nicht ab
einer eGFR < 10ml/min/1,73m? [Fragebogen 5] bzw. warum mit einer Dialysetherapie
begonnen wurde [Fragebogen 6]. Bei den Bdgen fir die Dialyse Visite handelt es sich

um regulédre Follow-Up Bdgen.
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PATIENTENFRAGEBOGEN FUR DIE BASELINE UND FOLLOW-UP/DIALYSE
VISITE

Zur Baselinevisite werden die Patienten gebeten, einen Fragebogen auszufullen

(Fragebogen 1, Anhang D). Hier sollen Antworten zu Themengebieten gegeben werden
wie:

e Demographie

e Lebensgewohnheiten

e uramische Anzeichen und Symptome

e Lebensqualitat mittels ,,Short Form (36)* [SF-36] Gesundheitsfragebogen

e Entscheidungsfindung mittels Fragen zu den Informationen, die die Patienten

erhalten haben, und mittels Fragen zu den Behandlungswunschen der Patienten
e Patientenzufriedenheit mittels ,Renal Treatment Satisfaction [RTS]
Fragebogen

Optional kann in einzelnen L&ndern in der Baselinevisite die eigene
Krankheitswahrnehmung mittels des ,,International Physical Questionnaire* [IPQ]
Fragebogens erhoben werden.
Die Follow-Up/Dialyse Visite Bodgen fallen nicht ganz so umfangreich aus
(Fragebogen 3, Anhang F). Sie erfassen die Anderungen seit der letzten Untersuchung
bzgl. der Symptome, Lebensqualitét, Patientenzufriedenheit und Entscheidungsfindung.
Um den Patienten ausreichend Zeit zu geben, sich mit den Fragen auseinanderzusetzen,
ein moglichst objektives Ergebnis zu erhalten und um Zeit bei der Visite einzusparen
empfiehlt es sich, die Fragebdgen bereits vor der jeweiligen Untersuchung auszugeben.
Die Teilnehmer kénnen diese dann in Ruhe zu Hause bearbeiten. Nur offen gebliebene

Fragen sollten wahrend der Visiten geklart werden.

STUDIENSCHWESTER/BEHANDELNDER ARZT FRAGEBOGEN FUR DIE
BASELINE UND FOLLOW-UP VISITE

Der Studienschwester/behandelnde Arzt Fragebogen beschaftigt sich in erster Linie mit

der Nierenerkrankung und Krankheitsgeschichte des Patienten. Fir die Baselinevisite
(Fragebogen 2, Anhang E) sind folgende Fragen zu beantworten:
e primaren Nierenerkrankung [PRD]

e Komorbiditaten
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e Diatverordnungen

e Hospitalisierungen

e Operationen
Die Follow-Up Visitenfragebdgen sind weniger umfangreich. Sie erfassen Anderungen
seit der letzten Untersuchung und die aktuelle Medikation (Fragebogen 4, Anhang G).
In beiden Varianten des Fragebogens wird auBerdem nach Ergebnissen aus einer kurzen
korperlichen Untersuchung, dem aktuellen Erndhrungsstatus und den aktuellen

Laborwerten gefragt (siehe unten).

FRAGEBOGEN WARUM BZW. WARUM NICHT MIT EINER DIALYSE BEGONNEN
WURDE

Zusétzlich zu den Visiten Fragebdgen gibt es noch zwei spezielle Bdogen fur den

behandelnden Nephrologen. In diesen werden Fragen zur Entscheidungsfindung fur
bzw. gegen eine Dialyse gestellt. Ein ,,Entscheidung gegen Dialyse* Fragebogen sollte
beim Abfall der eGFR auf < 10 ausgefiillt werden und ein zweiter zum Ende der Studie,
um eventuelle Anderungen in den Entscheidungen zu beriicksichtigen (Fragebogen 5,
Anhang H). Der zweite ,,Entscheidung gegen Dialyse* Fragebogen entfillt, wenn sich
spater im Studienverlauf doch noch fir eine Dialyse entschieden worden ist.

Der ,,Entscheidung fiir Dialyse* Fragebogen sollte parallel zur Dialyse Visite ausgefullt

werden (Fragebogen 6, Anhang I).

DIE KORPERLICHE UNTERSUCHUNG
Im Rahmen einer kurzen Untersuchung sollen die wichtigsten korperlichen Parameter

aufgenommen werden. Hierbei handelt es sich um Grolke, Gewicht, Blutdruck,
Herzfrequenz, Taillenumfang und den Halsumfang. Hierbei wurden folgende Standards
fur die EQUAL Studie festgelegt:
o GroRe: Die GroRe sollte, wenn es der Zustand des Patienten erlaubt, moglichst
ohne Schuhe aufgenommen werden.
e Gewicht: Das Gewicht sollte, wenn es der Zustand des Patienten erlaubt,
moglichst  ohne Jacke und Schuhe aufgenommen werden. Bei
Peritonealdialysepatienten sollte das Gewicht der Dialysefliissigkeit vom
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Gesamtgewicht abgezogen werden. H&modialysepatienten sollten — wenn
maoglich — nach Durchfuhrung der Dialyse gewogen werden.

e Blutdruck & Herzfrequenz: Vor der Messung von Blutdruck und Herzfrequenz

sollte dem Patienten eine Ruhephase von 5-10 Minuten gewahrt werden.

e Taillenumfang: Der Taillenumfang sollte oberhalb des Rock- bzw. Hosensaums

gemessen werden und Girtel ggf. gelockert werden.
Sollten die geforderten Parameter im Rahmen der Routineuntersuchungen

aufgenommen worden sein, kdnnen auch diese in den Fragebogen eingetragen werden.

ERNAHRUNGSSTATUS — ,, SUBJECTIVE GLOBAL ASSESSMENT“ [SGA] SKALA

Zur Erfassung des Ernahrungsstatus des Patienten dient die international bereits

erfolgreich etablierte sieben Punkte ,,Subjective Global Assessment® [SGA] Skala
(siehe Tabelle 8).

Erfassung des Ernahrungsstatus

Stark mangelernahrt Mangelernahrt Normal erndhrt

1 2 3 4 5 6 7

Tabelle 8: ,,Subjective Global Assessment“ (SGA) Skala

Als Grundlage dienen die drei Hauptkategorien: ,,Stark mangelerndhrt®,
,Mangelerndhrt* und ,,Normal erndhrt*. Zur Bewertung sollten die folgenden Parameter
aus klinischer Sicht abgeschéatzt werden:
e Wie ist der Erndhrungsstatus des Patienten?
o Gibt es tendenzielle Verdnderungen, die in den letzten Wochen / seit der letzten
Untersuchung festgestellt werden konnten?
e Was hat sich in Bezug auf die letzte Visite geédndert?
o Innerhalb der Kategorie ,Stark mangelerndhrt: konnte der
Erndhrungsstatus schlechter sein oder hat er sich seit der letzten
Abschatzung verbessert. [Punktewert 2]
o Innerhalb der Kategorie ,,Mangelerndhrt*: tendiert die Situation zu ,,Stark
mangelerndhrt [Punktewert 3], ,,Normal erndhrt* [Punktewert 5] oder

liegt sie zwischen den Kategorien [Punktewert 4]?
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o Innerhalb der Kategorie ,,Normal ernéhrt*: konnte der Ernédhrungsstatus
besser sein oder hat er sich seit der letzten Abschatzung verschlechtert.
[Punktewert 6]
Auf Grundlage dieser Abschatzungen kann nun der SGA-Wert auf der Skala festgelegt

werden.

DIE LABORDATEN

Routinemalig erhobene Labordaten aus Blut und 24h Sammelurin werden ebenfalls von

der EQUAL-Studie erfragt. Im Einzelnen handelt es sich hierbei um:
e Blut: Kreatinin, Harnstoff, Albumin, Hdmoglobin, Hamatokrit, MCV, Natrium,
Kalium, Bikarbonat, Calcium, Phosphat, Parathormon [PTH], Cholesterin,

Harnsaure
e Spoturin: Gesamteiweil3, Albumin

e 24h Sammelurin: Volumen, Kreatininkonzentration, Harnstoffkonzentration,

Gesamteiweild

DIE BIOBANK

Im Rahmen der EQUAL-Studie soll eine Biobank erstellt werden, die nach der Studie

zur Bearbeitung sich ergebender wissenschaftlicher Fragestellungen herangezogen
werden kann. Hierfir sollen zur Baselinevisite und zur Dialyse Visite Blutproben,
Spoturin sowie — soweit vorhanden — eine 24h Sammelurinprobe abgenommen werden.
Im Einzelnen handelt es sich hierbei um:

e 2 Rohrchen 9mL EDTA-BIut

e 2 RoOhrchen 7,5mL Serum

e 2 Rohrchen 2,7mL EDTA-Blut

e 1 Kivette 8,5mL Spoturin

e Wenn vorhanden 1 Kiivette 8,5mL 24h Urin
Vor der Blutabnahme sollen die Rohrchen mit dem Datum der Visite, der
Studiennummer des Patienten und dem Kirzel fur die zugehorige Visite beschriftet
werden. Die Proben werden nach der Blutabnahme leicht geschuttelt und dann fir 20
Minuten stehen gelassen. Im Anschluss werden das Serum und die groRe EDTA-
Blutprobe bei 2100g fir 10 Minuten abzentrifugiert und zusammen mit der
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unbehandelten kleinen EDTA-Blutprobe bei -20° eingefroren. Die Urinproben kdnnen
ohne weitere Bearbeitung eingefroren werden. Die Blutrohrchen werden in
regelmaRigen Abstanden oder auf Wunsch hin durch einen Kurierdienst in der
teilnehmenden Praxis abgeholt und zur weiteren Lagerung bei -80°C in die

Projektzentrale am Universitatsklinikum Wirzburg tGberfuhrt.

2.5 Hypothesen und Forschungsfragen

Es sollen im Rahmen der EQUAL-Studie schlieRlich folgende Fragen beantwortet

werden.

FORSCHUNGSFRAGE 1
Wie entwickeln sich urdmische Symptome und Anzeichen im Laufe einer

fortschreitenden chronischen Niereninsuffizienz CKD-Stadium 1V auf dem Weg hin zur

terminalen/dialysepflichtigen Niereninsuffizienz?

FORSCHUNGSFRAGE 2

Wie unterscheiden sich — nach Berlcksichtigung von Fehlerquellen wie ,,Lead Time

Bias“ und Selektionsbias — die Behandlungsergebnisse hinsichtlich eines
Dialysebeginns bei hoher Nierenfunktion versus eines Dialysebeginns bei geringer
Nierenfunktion und hinsichtlich eines Dialysebeginns bei einer geringen Anzahl an
uramischen Symptomen und Anzeichen versus eines Dialysebeginns bei einer htheren

Anzahl an urdmischen Symptomen und Anzeichen?

FORSCHUNGSFRAGE 3

Welche Methode zur Messung der Nierenfunktion liefert die besten Informationen fur

eine Entscheidung hinsichtlich eines Dialysebeginns bei fortgeschrittener chronischer

Niereninsuffizienz?

FORSCHUNGSFRAGE 4

Was ist hinsichtlich der erzielten Behandlungsergebnisse der beste Zeitpunkt, mit einer

Dialyse zu beginnen, was Nierenfunktion sowie urdmische Symptome und Anzeichen

angeht?
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FORSCHUNGSFRAGE 5
Wie lauft der Entscheidungsprozess bei Nephrologen sowie Patienten und ihren

Betreuern hinsichtlich der Frage ab, ob und wann mit einer Dialyse begonnen werden

soll?

FORSCHUNGSFRAGE 6

Sind die Patienten mit der Entscheidung beziehungsweise der Entscheidungsfindung in

Bezug auf den Beginn bzw. die Verzogerung der Dialyse zufrieden?

ENTWICKLUNG EINES KLINISCHEN ALGORITHMUS

Es soll zudem aus den gesammelten Daten ein Schema [Entscheidungsbaum,

Bewertungssystem, klinischer Algorithmus] entwickelt werden, um sowohl den
behandelnden Nephrologen als auch den Patienten bei seiner Entscheidung, ein

Nierenersatzverfahren zu beginnen oder nicht zu beginnen, zu unterstiitzen. *2
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3. Ergebnisse der Pilotstudie

3.1 Zentrenrekrutierung

3.1.1 Rekrutierungsstrategien

Wahrend in den anderen teilnehmenden europdischen Léndern wie beispielsweise
Schweden die Situation gegeben war, dass sich niereninsuffiziente Pradialyse-Patienten
auf wenige Zentren konzentrierten und es bereits nationale Register gab, aus denen die
erforderlichen Daten abgeschopft werden konnten, war die Ausgangssituation in
Deutschland eine andere. So kann aus dem ,,Jahresbericht Datenanalyse Dialyse flr den
gemeinsamen Bundesausschuss® nur entnommen werden, dass Deutschland Uber ca.
720 ambulante Dialyse Zentren verflgt, in denen ca. 71000 Patienten kontinuierlich mit
einem Nierenersatzverfahren [Hamodialyse/Peritonealdialyse] versorgt werden und
jahrlich ca. 14000 Patienten neu hinzukommen.® Ein deutsches Register, in denen Daten
niereninsuffizienter Pradialyse-Patienten gesammelt werden, besteht bis zum jetzigen
Zeitpunkt nicht. Es sollte also in der Pilotstudie herausgefunden werden, mit welcher
Strategie moglichst viele Zentren mit moglichst wenig personellem und finanziellem
Aufwand zur Teilnahme an der EQUAL-Studie bewegt werden kdénnen und so die fiir

die Studie erforderlichen Daten gesammelt werden kdnnen.

Die Pilotstudie 03/2012 bis 08/2013 verlief in 4 Rekrutierungsphasen. Zunachst

fokussierten wir uns von 03/2012 bis 11/2012 auf 15 niedergelassene nephrologische

Praxen im Umkreis von < 250 km von Wiurzburg entfernt und nahmen mit diesen

Kontakt auf:

> intensiv aktive Kontaktaufnahme/Rekrutierungsstrategie (Rekrutierungsphase 1):
Die Nephrologen in den 15 Zentren wurden initial personlich, telefonisch oder per
E-Mail Gber die Studie informiert, daraufhin wurde die Studie nochmals personlich
vor Ort in den Praxen vorgestellt. AnschlieBend wurden die Nephrologen solange
personlich, telefonisch und per E-Mail in regelméRigen Abstdnden erneut
kontaktiert, bis es zu einer Entscheidung bezuglich einer Teilnahme oder Absage an
die EQUAL-Studie gekommen war (siehe Abbildung 4)
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Verteilung der verschiedenen Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 1

—1 6 x Teilnahme
-{ 0 x Absage
—1 4 x Teilnahme
6xte|ef0nisch}-
2 x Absage
15 Zentren - - 2xAbssge
—1 2 x Teilnahme
.
3 x per E-Mail —
-{ 1 x Absage

6 x persoOnlich —

Abbildung 4: Verteilung der Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 1

Im weiteren Verlauf wurden dann bis 02/2013 42 niedergelassene nephrologische

Praxen, mit denen schon in vorherigen Studien gut zusammengearbeitet wurde, in ganz

Deutschland ausgewéhlt und diese kontaktiert:

> aktive Kontaktaufnahme/Rekrutierungsstrategie (Rekrutierungsphase 2): Die
nephrologischen Praxen wurden personlich, telefonisch, per E-Mail oder per Brief
initial kontaktiert und anschliefend wurden die Nephrologen solange telefonisch,
per E-Mail und per Brief in regelmaBigen Abstdnden erneut kontaktiert, bis es zu
einer Entscheidung beziglich einer Teilnahme oder Absage an die EQUAL-Studie
gekommen war (siehe Abbildung 5)

Verteilung der verschiedenen Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 2

2 x Teilnahme

2 x persdnlich =

0 x Absage

3 x Teilnahme

11 x telefonisch =

8 x Absage

42 Zentren -

2 x Teilnahme

7 x per E-Mail —

5 x Absage

4 x Teilnahme

22 x per Brief )—

18 x Absage

Abbildung 5: Verteilung der Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 2
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Anschlieend wurden weitere 21 niedergelassene nephrologische Praxen in ganz

Deutschland bis 07/2013 kontaktiert:

» gering aktive Kontaktaufnahme/Rekrutierungsstrategie (Rekrutierungsphase 3): Die
nephrologische Praxen wurden initial telefonisch kontaktiert oder per Brief
angeschrieben und anschlieBend wurden die Nephrologen solange telefonisch in
regelméligen Abstéanden erneut kontaktiert, bis es zu einer Entscheidung bezuglich
einer Teilnahme oder Absage an die EQUAL-Studie gekommen war (siehe
Abbildung 6)

Verteilung der verschiedenen Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 3

0 x personlich

0 x Teilnahme
2 x telefonisch —|:

21 Zentren — 2 x Absage
0 x per E-Mail
4 x Teilnahme
19 x per Brief 9 x Absage

6 x
unentschlossen

Abbildung 6: Verteilung der Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 3

Zuletzt wurden weitere 35 niedergelassene nephrologische Praxen in ganz Deutschland

bis 08/2013 kontaktiert:

» passive Kontaktaufnahme/Rekrutierungsstrategie (Rekrutierungsphase 4): Die
nephrologische Praxen wurden nur noch per Brief angeschrieben und eine positive
Rickmeldung abgewartet (siehe Abbildung 7)

Verteilung der verschiedenen Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 4

’, 7 x Teilnahme
J

35 Zentren— 35 xper Brief L 2 x Absage

26 x
unentschlossen

Abbildung 7: Verteilung der Rekrutierungsarten in Rekrutierungsphase 4
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Zusétzlich bekundeten insgesamt 8 niedergelassene nephrologische Praxen von sich aus
Interesse an der Studie teilzunehmen. Diese sind durch Internet, Fachzeitschriften und
Kongresse auf die EQUAL-Pilotstudie aufmerksam geworden.

Insgesamt wurden in der Pilotstudie in dem Zeitraum 03/2012 bis 08/2013 im Laufe der
4 Rekrutierungsphasen 113 Zentren kontaktiert. Wéhrend die Rekrutierungsphase 1
[Rekrutierungsstart  03/2012 bis 11/2012] und die Rekrutierungsphase 2
[Rekrutierungsfortsetzung bis 02/2013] bereits zum Ende der Pilotstudie abgeschlossen
waren, waren die Rekrutierungsphase 3 [Rekrutierungsfortsetzung bis 07/2013] und die
Rekrutierungsphase 4 [Rekrutierungsfortsetzung bis 08/2013] noch im Gange. Es hatten
sich einige Zentren noch nicht endgultig fir oder gegen eine Teilnahme an der Studie
entschieden (siehe Abbildung 8).

Verlauf der Pilotstudie

03/2012-11/2012 } 15 Zentren

*Rekrutierungsphase 1

bis 02/2013
\ 502/ } 42 Zentren
*Rekrutierungsphase 2

bis 07/2013 } 21 Zentren
*Rekrutierungsphase 3
bis 08/2013 } 35 Zentren
sRekrutierungsphase 4

Zentrenanzahl
35 31
30 26
25 B
20 B
15 12 % 11 —
10 | 6 7 | M Teilnahme
c 3 4 . .
° 5 o —E m Nicht-Teilnahme
N . N . n ' ™ ' Entscheidung ausstehend
& i o o
& @ @ &
NG 3 N *
<R &R & &t
(\Q’) L5 N &
& O > N
& & g N
S Y S S
NS 3 o2 ¢
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Abbildung 8: Pilotstudie tiber 4 Rekrutierungsphasen von 03/2012 bis 08/2013
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3.1.2 Rekrutierungsart personlich

Im Rahmen der Pilotstudie erfolgte im Verlauf der 4 Rekrutierungsphasen die
Kontaktaufnahme zu den niedergelassenen nephrologischen Praxen wie in Abbildung 9
dargestellt insgesamt 8-mal personlich. Personliche Kontaktaufnahme meint, dass die
Studie vor Ort in 8 niedergelassenen nephrologischen Praxen den potentiell
teilnehmenden Arzten personlich vorgestellt wurde. In der Rekrutierungsphase 1 der
EQUAL-Pilotstudie wurden insgesamt 40% [6/15 Zentren] und in der
Rekrutierungsphase 2 insgesamt 5% [2/42 Zentren] der Zentren auf diesem Wege
vorwiegend rekrutiert. In  der Rekrutierungsphase 3 und 4 kam diese
Rekrutierungsstrategie nicht mehr zum Einsatz. Alle personlich kontaktierten Zentren
nahmen letztendlich an der Studie teil [6 von 6 Zentren aus der Rekrutierungsphase 1
und 2 von 2 Zentren aus der Rekrutierungsphase 2].

Personliche Rekrutierungsart
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Abbildung 9: Persdnliche Rekrutierungsart tiber alle 4 Rekrutierungsphasen

3.1.3 Rekrutierungsart per Telefon

Die Rekrutierungsart mittels Kontaktaufnahme per Telefon zu den behandelnden
Nephrologen kam wie in Abbildung 10 dargestellt insgesamt 19-mal im Rahmen der
Pilotstudie zum Einsatz. Hierbei wurden 19 Zentren initial angerufen und den potentiell
teilnehmenden Arzten am Telefon die EQUAL-Studie vorgestellt. In der
Rekrutierungsphase 1 wurden insgesamt 40% [6/15 Zentren], in der Rekrutierungsphase
2 insgesamt 26% [11/42 Zentren] und in der Rekrutierungsphase 3 insgesamt 10% [2/21

25



Zentren] der Zentren auf diesem Wege vorwiegend rekrutiert. In der
Rekrutierungsphase 4 kam diese Rekrutierungsart nicht mehr zur Anwendung. VVon den
19 telefonisch kontaktierten Zentren nahmen letztendlich 7 Zentren an der Studie teil [4
von 6 Zentren aus der Rekrutierungsphase 1, 3 von 11 Zentren aus der

Rekrutierungsphase 2 und 0 von 2 Zentren aus der Rekrutierungsphase 3].

Rekrutierungsart per Telefon
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Abbildung 10: Rekrutierungsart per Telefon Uber alle 4 Rekrutierungsphasen

3.1.4 Rekrutierungsart per E-Mail

Die Rekrutierungsart mittels Kontaktaufnahme per E-Mail zu den behandelnden
Nephrologen kam wie in Abbildung 11 dargestellt insgesamt 10-mal im Rahmen der
Pilotstudie zum Einsatz. Hierbei wurde initial per E-Mail Kontakt zu den potentiell
teilnehmenden Arzten aus 10 Zentren aufgenommen und die Studie auf diesem Wege
vorgestellt. In der Rekrutierungsphase 1 wurden insgesamt 20% [3/15 Zentren] und in
der Rekrutierungsphase 2 insgesamt 17% [7/42 Zentren] der Zentren auf diesem Wege
vorwiegend rekrutiert. In der Rekrutierungsphase 3 und 4 kam diese Rekrutierungsart
nicht mehr zur Anwendung. Von den 10 per E-Mail kontaktierten Zentren nahmen
letztendlich 4 Zentren an der Studie teil [2 von 3 Zentren aus der Rekrutierungsphase 1

und 2 von 7 Zentren aus der Rekrutierungsphase 2].
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Rekrutierungsart per E-Mail
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Abbildung 11: Rekrutierungsart per E-Mail Uber alle 4 Rekrutierungsphasen

3.1.5 Rekrutierungsart per Post/Brief

Die Rekrutierungsart mittels Kontaktaufnahme per Post/Brief zu den behandelnden
Nephrologen kam wie in Abbildung 12 dargestellt insgesamt 76-mal im Rahmen der
Pilotstudie zum Einsatz. Hierbei erfolgte die initiale Kontaktaufnahme zu 76 Zentren
per Brief, in dem den potentiell teilnehmenden Arzten die Studie beschrieben wurde. In
der Rekrutierungsphase 1 kam dieses Instrument der Rekrutierung nicht zur
Anwendung. In der Rekrutierungsphase 2 wurden insgesamt 52% [22/42 Zentren], in
der Rekrutierungsphase 3 insgesamt 90% [19/21 Zentren] wund in der
Rekrutierungsphase 4 insgesamt 100% [35/35 Zentren] der Zentren auf diesem Wege
rekrutiert. Von den 76 per Brief kontaktierten Zentren nahmen letztendlich 15 Zentren
an der Studie teil [4 von 22 Zentren aus der Rekrutierungsphase 2, 4 von 19 Zentren aus

der Rekrutierungsphase 3 und 7 von 35 Zentren aus der Rekrutierungsphase 4].
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Rekrutierungsart per Post/Brief

Zentrenanzahl 35

35 7
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rekrutierter Zentren

Abbildung 12: Rekrutierungsart per Post/Brief Uber alle 4 Rekrutierungsphasen

3.1.6 Verlauf der Rekrutierungsphasen 1 bis 4

In der Rekrutierungsphase 1 konnten von insgesamt 15 Zentren initial 8 Zentren sofort
zur Teilnahme an der EQUAL-Studie bewegt werden. 4 Zentren waren zunéchst
unentschlossen. Diese konnten letztendlich aber alle fir die Studie mit groflem
personlichem Aufwand [hdufige personliche Gesprache, Telefonate und E-Mail-
Verkehr] gewonnen werden. Somit nahmen insgesamt 12 Zentren an der Studie teil,
3 Zentren lehnten eine Teilnahme ab [1 Zentrum erteilte der EQUAL-Studie sofort eine
Absage ohne Angabe von Grinden, 1 Zentrum erhielt zundchst Informationsmaterial
und lehnte dann die Teilnahme an der Studie wegen Zeitmangel ab und 1 Zentrum
nahm bereits an anderen Studien teil, so dass auch dieses Zentrum nicht an der EQUAL-

Studie mitwirken konnte]. Die Rekrutierungsrate der Zentren lag somit bei 80% [12/15].

Die oben genannten initial durch groRe Mihen gewonnenen 4 Zentren meldeten im
Verlauf der Pilotstudie noch keine Studienpatienten [1 Zentrum ohne Angaben von
Grunden, 1 Zentrum machte die Aussage, dass man weiterhin an der Studie mitwirken
wolle, aber aktuell aus Zeitmangel, UmbaumalRnahmen oder Schwangerschaft
bedingtem Ausfall der Studienschwester keine Studienpatienten einschlieen kénne und
bei 2 Zentren trat die Situation ein, dass man wohl bereits Studienpatienten zur

Baselinevisite einbestellt hatte, jedoch an dem entsprechenden Termin die Patienten
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wegen eines Krankenhausaufenthaltes nicht erschienen waren]. Die restlichen 8 Zentren
konnten bis zum Ende der Pilotstudie 08/2013 insgesamt 30 Patienten einschlie3en
(siehe Abbildung 13 und Anhang J).

Rekrutierungsphase 1

Ausgewahlte Zentren (n=15)

Absagen (n=3)

+ Zeitmangel allgemein (n=1)

» + Teilnahme an anderen Studien (n=1)
+ Ohne Angabe von Grinden (n=1)

Teilnehmende Zentren (n=12)

}

[ Patienteneinschluss ]

Y A J

Zentren, die Patienten eingeschlossen haben (n=8) Zentren, die keine Patienten eingeschlossen haben (n=4)

+ keine Meldung von Studienpatienten ohne Angabe von
Griinden (n=1)

=>> insgesamt wurden 30 Studienpatienten + immer wieder Zusage und Hinhalten, aber keine
eingeschlossen Meldung von Patienten (n=1)

+ immer wieder Patienten gemeldet, jedoch ist der
Patient am Einschlusstag nicht erschienen z.B.

wegen Krankenhausaufenthalt

Abbildung 13: Rekrutierungsphase 1 in dem Zeitraum 03/2012 bis 11/2012

In der Rekrutierungsphase 2 wurden von 42 kontaktierten Zentren 11 Zentren fir die
EQUAL-Studie gewonnen, 31 Zentren lehnten die Teilnahme ab. Die Rekrutierungsrate
der Zentren lag somit bei 26% [11/42]. Hierbei gaben 7 Zentren als Grund flr die
Absage eine allgemeine hohe Arbeitsbelastung an, 2 Zentren hatten kein Interesse und 4
Zentren waren hinhaltend mit Aussagen wie gesundheitliche Probleme, Urlaub,
personelle Engpédsse oder aktuelle Umbaumalinahmen, um letztendlich abzusagen.
Weitere 11 Zentren lehnten die Teilnahme ohne Angabe von Griinden ab und 7 Zentren
waren hinhaltend, ebenfalls ohne Angabe von Griinden, um letztendlich abzusagen. Es
wurden erst nach dem Ende der Pilotstudie 08/2013 Studienpatienten eingeschlossen
(siehe Abbildung 14).
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Rekrutierungsphase 2

Ausgewdhlte Zentren (n=42)

Absage (n=31)

+ zu hohe Arbeitsbelastung/Zeitmangel (n=7)

+ kein Interesse (n=2)

+ ohne Angabe von Grinden (n=11)

+ Hinhalten wegen Gesundheit/Urlaub/personelle
Knappheit/Umbau (n=4)

+ Hinhalten ohne Angabe von Griinden (n=7)

h 4

h 4

Teilnehmende Zentren (n=11)

Abbildung 14: Rekrutierungsphase 2 in dem Zeitraum bis 02/2013

In der Rekrutierungsrunde 3 stimmten von den 21 kontaktierten Zentren 4 Zentren einer
Teilnahme zur EQUAL-Studie zu, 11 Zentren lehnten eine Teilnahme ab und 6 Zentren
haben sich bis zum Ende der Pilotstudie noch nicht entschieden. Hierbei gaben 4
Zentren als Grund fur die Absage eine zu hohe Arbeitsbelastung/Zeitmangel an, 3
Zentren waren hinhaltend mit Aussagen wie gesundheitliche Probleme, Urlaub,
personelle Engpdsse oder aktuelle UmbaumalBnahmen, um letztendlich abzusagen.
Weitere 3 Zentren lehnten die Teilnahme ohne Angabe von Grinden ab und 1 Zentrum
war hinhaltend, ebenfalls ohne Angabe von Griinden, um letztendlich abzusagen. Die
Rekrutierungsrate der Zentren lag somit bei 19% [4/21], wobei sich 6 Zentren allerdings
am Ende der Pilotstudie noch nicht entschieden hatten. Es wurden erst nach dem Ende

der Pilotstudie 08/2013 Studienpatienten eingeschlossen (siehe Abbildung 15).

Rekrutierungsphase 3

Ausgewahlte Zentren (n=21)

Absage (n=11)
+ zu hohe Arbeitsbelastung/Zeitmangel (n=4)
.| + ohne Angabe von Griinden (n=3)

| + Hinhalten wegen Gesundheit/Urlaub/personelle
Noch nicht entschieden (n=6) Knappheit/Umbau (n=3)

+ Hinhalten ohne Angabe von Grinden (n=1)

Y

Teilnehmende Zentren (n=4)

Abbildung 15: Rekrutierungsphase 3 in dem Zeitraum bis 07/2013
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In der Rekrutierungsrunde 4 haben sich bis zum Ende der Pilotstudie 7 Zentren fur die
Teilnahme an der EQUAL-Studie entschieden, 2 Zentren entschieden sich gegen eine
Teilnahme und 26 Zentren hatten sich bis zum Ende der Pilotstudie 08/2013 noch nicht
entschieden. Hierbei gaben 2 Zentren als Grund fiir die Absage eine zu hohe
Arbeitsbelastung/Zeitmangel an. Die Rekrutierungsrate der Zentren lag somit bei 20%
[7/35]. Es wurden erst nach dem Ende der Pilotstudie 08/2013 Studienpatienten
eingeschlossen (siehe Abbildung 16).

Rekrutierungsphase 4

Ausgewahlte Zentren (n=35)

_| Absage (n=2)
"] # zu hohe Arbeitshelastuna/Zeitmanael (n=2)

F Y

Noch nicht entschieden (n=26)

4

Teilnehmende Zentren (n=7)

Abbildung 16: Rekrutierungsphase 4 in dem Zeitraum bis 08/2013

Somit wurden bis zum Ende der Pilotstudie insgesamt 113 Zentren kontaktiert. ES
konnten 34 Zentren flr die EQUAL-Studie begeistert werden und nahmen an ihr teil,
insgesamt 47 Zentren lehnten eine Teilnahme ab und 32 Zentren waren bis zum Ende

der Pilotstudie noch unentschieden.
3.2 Verlauf der Pilotstudie [Patientenrekrutierung]

3.2.1 Umstellen auf selbstindiges Arbeiten der Zentren

In der Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie lag der Fokus auf Zentren in der N&he von
Wirzburg als Studienzentrale. Die Zentren befanden sich im Umkreis von 0,5 km bis
248 km vom Studienzentrum Wiurzburg entfernt. In Abbildung 17 sind die
Entfernungen und Reisekosten in der Rekrutierungsphase 1 nochmals dargestellt. Die
Fahrtkosten per Auto lagen fur die einfache Fahrt — eine Kilometerpauschale von 30
Cent zugrunde legend — zwischen 0,15€ und 74,40€ (siche Abbildung 17).
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Name Entfernung in km  Fahrkosten per Auto in €
[oowu] [a [0]
01wu 0 0
02wuU 4 1,2
03wuU 0,5 0,15
04L0 44 13,2
05CO 109 32,7
06SC 44 13,2
O7EL 82 24,6
08KA 27 8,1
09WE 45 13,5
10VS 248 74,4
11BA 157 47,1
12BW 63 18,9
13AS 82 24,6
140C 24 7,2
15SC 46 13,8

Abbildung 17: Entfernungen/Reisekosten in Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie

In den Rekrutierungsphasen 2-4 nahmen diese Entfernungen nochmals zu. Die
maximale Entfernung von allen 113 kontaktierten Zentren betrug 742 km (siehe
Abbildung 18).

11 . < N~
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105 - S
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101 335 |

Abbildung 18: Entfernungen zu den Zentren in Rekrutierungsphase 1-4
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Konnten die Zentren, die sehr nahe an Wurzburg lagen, noch durch uns nahezu
komplett [Datenbankscreening, Kontaktaufnahme zum Patienten, weitere Betreuung der
Patienten] unterstiitzt werden, zeigte sich im Verlauf der Rekrutierungsphase 1 der
Pilotstudie, dass es sowohl aus personellen wie auch aus 6konomischen Griinden
sinnvoll war, die rekrutierten Zentren selbstandig arbeiten zu lassen. So tibernahmen die
teilnehmenden Zentren die Arbeit wie Datenbankscreening, Kontaktaufnahme zum
Patienten und weitere Betreuung der Patienten nahezu komplett selbstédndig (siehe
Tabelle 9).

Umstellen auf selbstdndiges Arbeiten der Zentren im Laufe der Pilotstudie

Name Rekrutierungsstart Teilnahme Datenbankscreening ~Kontaktaufnahme zum Patienten Weitere Betreuung des Patienten

[oow(] [Mrz 12] [jal [durch uns] [durch uns] [durch uns]
01wWU Mrz 12 ja durch uns durch uns durch uns
02wu Mai 12 ja durch das Zentrum durch uns durch uns
03wWU Mai 12 ja durch das Zentrum durch uns durch uns
04L0 Jun 12 ja durch das Zentrum durch uns durch uns
05CO Jul 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
06SC Jun 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
07EL Jun 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
08KA Jul 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
09WE Aug 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
10Vs Aug 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
11BA Okt 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
12BW Nov 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch uns
13AS Jul 12 nein / / /
140C Apr 12 nein / / /
155C Jun 12 nein / / /
16HA Nov 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch das Zentrum
17HA Nov 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch das Zentrum
18FU Okt 12 ja durch das Zentrum durch das Zentrum durch das Zentrum

Tabelle 9: Zunahme der selbststéandigen Arbeit im Verlauf der Pilotstudie

In den folgenden Rekrutierungsphasen 2-4 arbeiteten die Zentren selbstéandig, wobei im
Rahmen eines Initiierungstermins zu Beginn anhand des ersten einzuschlieRenden
Studienpatienten der Ablauf der EQUAL-Studie durch unser Studienteam den

Studienéarzten- und -schwestern vor Ort erklart wurde.

3.2.2 Pravalenz und Inzidenz

In der Hauptstudie sollten nur inzidente Patienten eingeschlossen werden, deren eGFR
weniger als 6 Monate lang < 20 ml/min/1,73m? lag (Anhang B). Dehnt man diesen
Zeitraum zwischen eGFR Abfall < 20 und Einschluss in die Studie von 6 Monate auf
beispielsweise 9, 12 und > 12 [= préavalente Patienten] Monate aus, so kann man an den
ersten 20 Patienten aus der Pilotstudie erkennen, welche Auswirkung dies auf die
Gesamtzahl rekrutierter Patienten hat. So kdnnten bei > 12 Monaten 20 Patienten, bei
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12 Monaten 13 Patienten, bei 9 Monaten 11 und bei 6 Monaten nur noch 7 Patienten in
die Studie eingeschlossen werden (siehe Abbildung 19).

25

20

15

10

Anzahl der Patienten

6 Monate 9 Monate 12 Monate > 12 Monate

Anzahl der Monate

Abbildung 19: Zeitraum zwischen eGFR Abfall < 20 und Einschluss in die Studie

3.2.3 Verlauf in Patientenzahlen (Rekrutierungsdiagramm)

Wahrend der Rekrutierungsphase 1 der EQUAL-Pilotstudie konnten insgesamt 30
Studienpatienten eingeschlossen werden. Es ergab sich somit eine Rekrutierungsrate
von 2,5 Patienten/Monat aus 12 Zentren. Die ideale Rekrutierungsrate lage bei 42
Patienten/Monat in 12 Zentren, um die gewiinschte Studienpatientenzahl von 1000 in 2

Jahren zu erzielen (siehe Abbildung 20).
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Abbildung 20: Reale Rekrutierungsrate versus ideale Rekrutierungsrate

Zundchst wurden waéhrend der Rekrutierungsphase 1 nur inzidente Patienten
eingeschlossen. Allerdings resultierte dies wie oben aufgezeigt in einer niedrigen
Patientenrekrutierungsrate. Um dieser niedrigen Rekrutierungsrate entgegenzuwirken,
lockerten wir nach 5 Monaten flr die 12 teilnehmenden Zentren die Einschlusskriterien.
Es konnten nun auch Patienten eingeschlossen werden, deren eGFR Abfall < 20
ml/min/1,73m2 schon ldnger als 6 Monate zuricklag. Im Verlauf der
Rekrutierungsphase 1 konnten ab Monat 12 nur noch Studienpatienten eingeschlossen
werden, deren eGFR Abfall < 20 ml/min/1,73m2 maximal 6 Monate zurlicklag, da ab
diesem Zeitpunkt in den anderen teilnehmenden Landern die Hauptstudie begann und
hier nur noch inzidente Studienpatienten eingeschlossen werden sollten. Man kann nun
anhand der Abbildung 21 gut erkennen, wie sich diese gelockerten bzw. restriktiven
Einschlusskriterien auf die Zahl eingeschlossener Patienten pro Monat auswirken. So
konnten in den Monaten 1 bis 5 insgesamt 7 Studienpatienten eingeschlossen werden,
wéhrend nach Lockerung der Einschlusskriterien in den Monaten 6 bis 11 insgesamt 22
Studienpatienten eingeschlossen werden konnten. Mit Einfuhren der restriktiven
Einschlusskriterien in der Hauptstudie in den anderen européischen Landern nahm die
Zahl eingeschlossener Patienten pro Monat wieder ab und lag ungefahr auf dem Niveau

vor der Lockerung der Einschlusskriterien (siehe Abbildung 21).
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Rekrutierungsdiagramm
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Abbildung 21: Patientenrekrutierungsrate in Abhangigkeit der Einschlusskriterien

3.3 Monitoring der Pilotstudie

3.3.1 Probleme bei Patienten und Zentren

In der Rekrutierungsphase 1 der EQUAL-Pilotstudie zeigte sich, dass mdglicherweise
beim Patientenscreening nicht die gesamte Zielpopulation erfasst wurde. Exemplarisch
sollen hier das Patientenscreening in den Zentren [00WU] [galt aus unten genannten
Grinden nicht als teilnehmendes Zentrum aus der Pilotstudie/Rekrutierungsphase 1]
und 01WU, sowie der Zentren 03WU und 05CO zu Beginn der Pilotstudie dargestellt
werden. Der Grund fir diese Auswahl besteht vor allem darin, dass die sonstigen
teilnehmenden  Zentren leider keinen Einblick in ihre Datenbanken zum
Patientenscreening gewahrten bzw. keine Zahlen weitergaben.

In dem Zentrum [00WU] der Medizinischen Klinik 1 der Universitatsklinik Wiirzburg
gab es zu Beginn der Pilotstudie insgesamt 206 prévalente Patienten, die die
Einschlusskriterien [eGFR < 20 ml/min/1,73m?2 und > 65 Jahre] erflllten. 63 Patienten

bendtigten bereits ein Nierenersatzverfahren [H&modialyse/Peritonealdialyse oder
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Nierentransplantion] und mussten deshalb ausgeschlossen werden. 41 Patienten waren
bereits vor Einschluss verstorben. 64 Patienten wiesen ein akutes Nierenversagen auf.
13 Patienten hatten bereits ldnger als 6 Monate ecine eGFR < 20 ml/min/1,73m2,
Insgesamt erflllten 25 Patienten somit die reguldren Einschlusskriterien, eine 50%
Absagewahrscheinlichkeit zugrunde legend hatten somit letztendlich 12,5 Patienten
rekrutiert werden konnen. Das Zentrum [00WU] der Medizinische Klinik 1 der
Universitatsklinik Wirzburg galt jedoch nicht als teilnehmendes Zentrum, da es sich um
ein Krankenhaus handelte und die Patienten entweder aus anderen Fachabteilungen wie
beispielsweise Kardiologie, Pulmologie oder Endokrinologie stammten und nicht wie in
den Einschlusskriterien gefordert aus der Nephrologie oder bereits mit fortgeschrittener
Niereninsuffizienz in einer anderen nephrologischen Praxis betreut wurden. So konnten

diese Patienten leider nicht in die Studie eingeschlossen werden (siehe Abbildung 22).

Zentrum [00WU]

eGFR =20, Alter = 65

N=206 Rekrutierungsphase 1

a —
eGFR < 20, Alter = 65

N=143

@ —
eGFR <20, Alter = 65
N=102
_@ —

| N=38* |
@ _—

| N=25 |
B ) ——

Einschluss
N=12,5

*moglicher Einschluss mit gelockerten Einschlusskriterien

Abbildung 22: Patientenscreening in dem Zentrum [00WU]

In dem Zentrum 01WU gab es zu Beginn der Pilotstudie insgesamt 25 pravalente
Patienten, die die Einschlusskriterien [eGFR < 20 ml/min/1,73m2 und > 65 Jahre]
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erfillten. 10 Patienten bendtigten bereits ein Nierenersatzverfahren [Dialyse oder
Nierentransplantion] und mussten deshalb ausgeschlossen werden. 1 Patient war bereits
vor Einschluss verstorben. 3 Patienten wiesen ein akutes Nierenversagen auf. 1 Patient
hatte bereits langer als 6 Monate eine eGFR < 20 ml/min/1,73m2. Insgesamt erftllten 10
Patienten somit die regularen Einschlusskriterien, eine 50% Absagewahrscheinlichkeit
zugrunde legend hétten somit letztendlich 5 Patienten rekrutiert werden kdnnen. In dem
Zentrum [00WU] konnten in der Pilotstudie insgesamt 7 Studienpatienten in die
EQUAL-Studie eingeschlossen werden (siehe Abbildung 23).

Zentrum 01WU

eGFR <20, Alter = 65

N=25

Rekrutierungsphase 1

eGFR < 20, Alter = 65

N=15

eGFR <20, Alter = 65

N=14

Einschluss
N=5

*méglicher Einschluss mit gelockerten Einschlusskriterien

Abbildung 23: Patientenscrreening in dem Zentrum 01WU

In dem Zentrum 03WU gab es zu Beginn der Pilotstudie insgesamt 20 pravalente
Patienten, die die Einschlusskriterien [eGFR < 20 ml/min/1,73m? und > 65 Jahre]
erflllten. 1 Patient benotigte bereits ein Nierenersatzverfahren
[Hamodialyse/Peritonealdialyse oder Nierentransplantion] und musste deshalb
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ausgeschlossen werden. 1 Patient starb vor Einschluss. Kein Patient wies ein akutes
Nierenversagen auf. 13 Patienten hatten bereits ldnger als 6 Monate eine eGFR <
20 ml/min/1,73m2. Insgesamt erfillten 5 Patienten somit die reguldren
Einschlusskriterien, eine 50% Absagewahrscheinlichkeit zugrunde legend hatten somit
letztendlich 2,5 Patienten rekrutiert werden konnen. In dem Zentrum 03WU wurden im
Rahmen der Pilotstudie 3 Studienpatienten eingeschlossen (siehe Abbildung 24).

Zentrum 03WU
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*maoglicher Einschluss mit gelockerten Einschlusskriterien

Rekrutierungsphase 1

Abbildung 24: Patientenscreening in dem Zentrum 03wWU

Im Zentrum 05CO war die genaue Anzahl der prdvalenten Patienten, die die
Einschlusskriterien [eGFR < 20 ml/min/1,73m? und > 65 Jahre] erfiillten, unbekannt.
Auch die Zahl der Patienten, die bereits ein Nierenersatzverfahren
[H&modialyse/Peritonealdialyse oder Nierentransplantion] benétigten und deshalb
ausgeschlossen werden mussten, war unbekannt. 57 Patienten wurden schliellich als
geeignet genannt. 3 Patienten starben vor Einschluss. Kein Patient wies ein akutes

Nierenversagen auf. 38 Patienten hatten bereits langer als 6 Monate eine
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eGFR < 20 ml/min/1,73m2. Insgesamt erfillten 16 Patienten somit die regularen
Einschlusskriterien, eine 50% Absagewahrscheinlichkeit zugrunde legend hatten somit
letztendlich 8 Patienten rekrutiert werden konnen. In dem Zentrum 05CO wurden im
Rahmen der Pilotstudie keine Studienpatienten eingeschlossen. Es wurden zwar
Patienten gemeldet, jedoch am Einschlusstag sei der potentielle Studienpatient z.B.
wegen Krankenhausaufenthalt nicht erschienen (siehe Abbildung 25).

Zentrum 05CO

eGFR <20, Alter = 65

N=?

0 —
eGFR < 20, Alter z 65

N=57

£L. e
eGFR <20, Alter = 65
N=54
Q —

| N=54* |
@ =

| N=16 |
N ) E——

Einschluss
N=8

*moglicher Einschluss mit gelockerten Einschlusskriterien

Rekrutierungsphase 1

Abbildung 25: Patientenscreening in dem Zentrum 05CO

3.3.2 Riicklauf der Frageboégen [CRF's]

In der Rekrutierungsphase 1 der EQUAL-Pilotstudie konnten insgesamt von den 30
eingeschlossenen Studienpatienten 110 Frageb6gen gewonnen werden. Die Frageb6gen
lagen zunéchst in Papierform vor, sodass eventuell notwendige Verédnderungen nach
Testung in der frihen Pilotphase noch vorgenommen werden konnten. Anschliel3end
mussten die aus den Fragenbdgen gewonnenen Daten in eine ,,online* Datenbank

Ubertragen werden. So konnten insgesamt 30 Fragebtgen ,Baseline Patient*
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[Fragebogen 1, Anhang D] und 30 Fragebdgen ,,Baseline Arzt* [Fragebogen 2, Anhang
E], 18 Fragebdgen ,1. Follow-Up Patient [Fragebogen 3, Anhang F] und 18
Fragebdgen ,,1. Follow-Up Arzt* [Fragebogen 4, Anhang G], 1 Fragebogen ,,2. Follow-
Up Patient [Fragebogen 3, Anhang F] und 1 Fragebogen ,2. Follow-Up Arzt*
[Fragebogen 4, Anhang G] sowie 9 Fragebogen ,mit Dialyse begonnen“ und 3
Fragebdgen ,,nicht mit Dialyse begonnen® eingesammelt werden. Die Fragebogen ,,mit
Dialyse begonnen* wurden hdufig nicht in dem gewiinschten Zeitraum 1 bis 6 Wochen
vor Dialysebeginn ausgefillt und an die Studienzentrale geschickt (siehe Abbildung
26).

Gesamtzahl der riicklaufigen CRF’s in der Rekrutierungsphase 1

FB = Fragebogen
FU = Follow-Up

Gesamtzahl riicklaufiger Fragebogen
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Abbildung 26: Gesamtzahl der riicklaufigen CRF’s in der Rekrutierungsphase 1

Im weiteren Verlauf der EQUAL-Pilotstudie [Rekrutierungsphase 2-4] arbeiteten die
teilnehmenden Zentren in Deutschland selbstdndig. Nach Ende der Pilotstudie 08/2013
begann die Hauptstudie in Deutschland. Die Patienten der Pilotstudie wurden
weitergefiihrt und gingen in die Hauptstudie tber. Zum Zeitpunkt 06/2014 wurde eine
Zwischenevaluation vorgenommen. Hier zeigte sich folgendes Bild:

Es wurden in Deutschland bis 06/2014 insgesamt 73 Fragebdgen ,,Baseline Patient* und
73 Fragebdgen ,Baseline Arzt“, 27 Fragebdgen ,,1. Follow-Up Patient“ und 27
Fragebbgen ,,1. Follow-Up Arzt“ und 21 Fragebdgen ,,mit Dialyse begonnen* online

gestellt. In Italien wurden insgesamt 179 Fragebogen ,,Baseline Patient” und 179
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Fragebdgen ,,Baseline Arzt“, 88 Fragebdgen ,,1. Follow-Up Patient” und 88 Fragebdgen
,»1. Follow-Up Arzt“ und 12 Fragebdgen ,,mit Dialyse begonnen* online gestellt. In
Schweden wurden insgesamt 217 Fragebdgen ,,Baseline Patient™ und 217 Fragebdgen
,Baseline Arzt“ und O Fragebogen ,,1. Follow-Up Patient“ und O Fragebogen ,,1.
Follow-Up Arzt“ und O Fragebogen ,mit Dialyse begonnen® online gestellt. In den
Niederlanden wurden insgesamt 39 Fragebdgen ,,Baseline Patient™ und 39 Fragebogen
,,Baseline Arzt“, 11 Fragebdgen ,,1. Follow-Up Patient” und 11 Fragebdgen ,,1. Follow-
Up Arzt“ und 1 Fragebogen ,mit Dialyse begonnen“ online gestellt. In UK wurden
insgesamt 163 Fragebdgen ,,Baseline Patient” und 163 Fragebdgen ,,Baseline Arzt“, 46
Fragebogen ,,1. Follow-Up Patient und 46 Fragebogen ,,1. Follow-Up Arzt“ und 8
Fragebdgen ,,mit Dialyse begonnen* online gestellt (siche Abbildung 27).

Gesamtzahl der riicklaufigen CRF’s in den anderen teilnehmenden Landern

[Stand 06/2014]
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Abbildung 27: Ricklaufige ,,online“ CRF’s in den anderen teilnehmenden Landern

3.3.3 Ubertragung der Daten in die ,online“ Datenbank

Da die weitere Betreuung der Studienpatienten wie in Tabelle 10 dargestellt in der
Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie von uns komplett tbernommen wurde, wurden die
Arzt/Studienschwester Fragebdgen aus Baselinevisite bzw. Follow-Up Visiten durch
uns ausgefuillt, so dass die Daten aus den Fragebdgen ohne Zeitverlust gewonnen und in
die ,,online* Datenbank (bertragen werden konnten. Die Patientenfrageb6gen wurden
den Studienpatienten bereits vorab per Post zugeschickt und bis auf wenige Ausnahmen
[insgesamt 9-mal hatten die Studienpatienten die entsprechenden Fragebdgen nicht zur
Baselinevisite mitgebracht, diese wurden dann aber relativ zeitnah per Post
nachgeschickt] von den Studienpatienten zur entsprechenden Visite mitgebracht, so

dass auch diese Daten ohne groflen Zeitverlust in die ,,online* Datenbank iibertragen
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werden konnten. Nur die Fragebdgen ,,mit Dialyse begonnen* wurden hdufig nicht in
dem gewiinschten Zeitraum 1 bis 6 Wochen vor Dialysebeginn ausgefillt. Hier wurden
die Fragebdgen héufig erst bis zu 2 Wochen nach Dialysebeginn ausgeftllt und an die
Studienzentrale geschickt, so dass hier keine Daten aus diesem Zeitraum [1 bis 6
Wochen] in die ,,online Datenbank iibertragen werden konnten.

Im weiteren Verlauf der EQUAL-Studie arbeiteten die teilnehmenden Zentren in
Deutschland selbstdndig und trugen die Daten direkt in die entsprechenden “online
Fragebdgen/CRF’s ein. Zum Zeitpunkt 06/2014 wurde eine Zwischenevaluation
vorgenommen. Hier zeigte sich folgendes Bild:

In Deutschland wurden bis 06/2014 insgesamt 82 [100%] Studienpatienten registriert,
wovon 73 [89%] Baseline Fragebogen bereits in die ,,online® Datenbank eingetragen
wurden. In Italien wurden insgesamt 222 [100%] Studienpatienten registriert, wovon
179 [81%] Baseline Fragebdgen bereits in die ,,online* Datenbank eingetragen wurden.
In Schweden wurden insgesamt 217 [100%] Studienpatienten registriert, wovon 217
[100%] Baseline Fragebdgen bereits in die ,,online* Datenbank eingetragen wurden. In
den Niederlanden wurden insgesamt 40 [100%] Studienpatienten registriert, wovon 39
[98%] Baseline Fragebogen bereits in die ,,online” Datenbank eingetragen wurden. In
UK wurden insgesamt 188 [100%] Studienpatienten registriert, wovon 163 [87%]
Baseline Fragebdgen bereits in die ,,online* Datenbank eingetragen wurden (siche
Abbildung 28).

Ubertragende CRF’s in den teilnenmenden Léandern [Stand 06/2014]

750 222 217 217
200 188
163
150
100 82 44
50 40 39
Pilotstudie Deutschland Italien Schweden Niederlande UK
W Gesamtzahl registrierter Patienten
® In die "online" Datenbank tbertragende Baseline CRF's

Abbildung 28: Ubertragende CRF’s in den teilnehmenden L&ndern
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3.3.4 Haufige Probleme und Fragen

In der Pilotstudie konnten folgende Problemfelder identifiziert werden.

VERZORGERTE ENTSCHEIDUNG UND HOHER PERSONLICHER AUFWAND

Es konnte sich lange hinziehen — vereinzelt bis zu 6 Monate — bis die Zentren sich fir

oder gegen die Teilnahme an der EQUAL-Studie entschieden. Teilweise wurde in der
Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie ein hoher personlicher Aufwand [mehrfach
telefonieren, E-Mail, personlicher Kontakt durch Arzte/Prof. Wanner] betrieben, um
Zentren zur Teilnahme zu bewegen. Obwohl dann vereinzelt durch diesen
Mehraufwand noch Zentren fur die Studie gewonnen werden konnten, zeigte sich bei
diesen Zentren leider eine sehr schlechte Patientenrekrutierungsrate [vereinzelt wurden
keine Studienpatienten von diesen Zentren in die Studie eingeschlossen], sodass diese
Zentren im weiteren Verlauf wieder geschlossen wurden. Der Grund fiir diese
verzogerte Entscheidung war oft, dass ein nephrologisches Zentrum von mehreren
Arzten betreut wurde und diese erst untereinander abklaren mussten, ob es zeitlich und

personell moglich war, an der Studie teilzunehmen.

RUCKFRAGEN DER ZENTREN
H&aufig gab es Verstdndnisschwierigkeiten bezlglich des in der Hauptstudie

anzuwendenden eGFR-Flussdiagramms, um inzidente Patienten zu identifizieren (siehe
Anhang B).

Bei der Zentrenrekrutierung wurde haufig die Frage nach einer Aufwandsentschadigung
flr die Teilnahme an der EQUAL-Studie gestellt.

NIEDRIGE PATIENTEN AUSBEUTE PRO ZENTRUM V.A. WEGEN DER 6
MONATSFRIST

In den schlieBlich 12 teilnehmenden Zentren aus der Rekrutierungsphase 1 konnten nur

wenig geeignete Patienten pro Zentrum rekrutiert werden. Dies war nicht nur bedingt
durch die Kombination aus hoher Arbeitsbelastung und der Motivation der Studienérzte
sondern auch durch organisatorische Griinde. V.a. das Einschlusskriterium Abfall der
eGFR < 20 ml/min/1,73mz2 innerhalb der letzten 6 Monate stellte sich h&ufig als Grund

dafiir dar, einen sonst geeigneten Studienpatienten nicht in die Studie aufnehmen zu
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konnen. Viele Studiendrzte gaben an, dass die 6 Monatsfrist einerseits nicht eingehalten
werden konnte, da sich der eGFR Abfall erst nach dem letzten Routinetermin ereignete
und der nachste Routinetermin erst 6-8 Monate spater eingeplant war. Zum anderen
gaben die Studiendrzte an, dass potentielle Studienpatienten haufig durch
Komorbiditaten einen bereits geplanten Routinetermin nicht wahrnehmen konnten und
der neue Termin ebenfalls aullerhalb des 6-monatigen Zeitfensters lag (siehe Abbildung
29).

Grunde fir das Nichteinhalten der 6 Monatsfrist

Erfolgter
Routinetermin des
Patienten
Neuer Termin des Patienten
eGFR <20 nach 6-8 Monaten

) !

T
6 Monate

Geplanter nachster
Routinetermin des Patienten

eGFR <20 Neuer Termin des Patienten

-l l—

Abbildung 29: Griunde fur die Nichteinhaltung der 6 Monatsfrist

ENTFERNUNG ZU DEN ZENTREN UND ORGANISATION VON VISITEN

Bereits in der Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie stellten die groRen Entfernungen zu

den einzelnen Dialysezentren sowohl ein finanzielles [Reisekosten bei zahlreichen
Visiten] wie auch ein personelles Problem [1 Studienschwester] dar. Manche Zentren
setzten sich aus mehreren Satellitenzentren zusammen, so dass die Studienpatienten
nicht zentral zu visitieren waren. Auch gab es Schwierigkeiten Sammeltermine fiir die
einzelnen Zentren zu finden, da zum einen der praxisinterne Ablauf gestort wurde, zum
anderen é&ltere Patienten wenig flexibel waren, teilweise kurzfristig krank wurden oder

sogar ein Krankenhausaufenthalt zum vereinbarten Termin dazwischen kam. Auch
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konnte durch die Tatsache, dass ein Studienpatient an die Dialyse ging, das Raster der
Follow-Up Visiten verschoben werden und noch haufigere Besuche durch uns

notwendig machen.

SELEKTION

Es sollten Patienten, die mindestens 65 Jahre alt sind, an einer fortschreitenden
chronischen Niereninsuffizienz CKD-Stadium IV/V (eGFR < 20ml/min./1,73m2)
unterschiedlicher Atiologie erkrankt sind und von einem Nephrologen betreut werden,
eingeschlossen werden. Im Rahmen der Pilotstudie und im Gesprdch mit den
teilnehmenden Nephrologen fiel auf, dass gerade diese Population é&lterer Patienten
durch verschiedene Faktoren schwierig zu rekrutieren war. Haufig wurden als Grinde,
weshalb Patienten, die die Einschlusskriterien erfullten, nicht eingeschlossen wurden,
Immobilitat, korperliche Gebrechlichkeit wie beispielsweise Sehminderung und die sich
hieraus ergebenden Probleme genannt. Deshalb konnten Follow-Up Visiten nicht
wahrgenommen und Fragebdgen nicht ausgefullt werden. Hier ist bereits von einer
vorab stattfindenden Selektion auszugehen, obwohl eigentlich im Rahmen der

Pilotstudie konsekutiv Patienten eingeschlossen werden sollten.

VERSAUMTE DIALYSEVISITEN UND LUCKENHAFTE CRF’S
Im Rahmen der Pilotstudie fielen bei den 30 teilnehmenden Patienten einerseits

luckenhaft ausgefullte CRF's auf. So wurden beispielsweise haufig die Fragen nach
dem sexuellen Interesse oder der sexuellen Erregbarkeit aus Schamgefuhl nicht
beantwortet. Auch blieben Fragen, ob Informationen beziiglich notwendiger
Medikamente oder Didten an den Patienten weitergegeben wurden, unbeantwortet.
Ebenso konnte an den Antworten zum Teil abgelesen werden, dass die Fragen von dem
Patienten nicht richtig verstanden wurden. In den Baselinevisite-Frageb6gen haben
Patienten zum Beispiel die Frage nach Muskelkater zwar mit ja beantwortet, jedoch
keine weitere Angabe gemacht, wie sehr sie der Muskelkater belastet. Laborangaben
wiesen ebenfalls Fehler auf und flihrten so zu fehlenden Daten [ionisiertes Kalzium oder
Gesamtkalzium, Eiweil} als Gesamteiweil oder Albumin, 24-Stunden-Sammelurin
meist nicht in ambulanten Dialysezentren wegen hoher Fehlerhaftigkeit bestimmt].

Zudem kreuzten manche Patienten mehrere Antworten an, wobei aus der Fragestellung
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nicht klar hervorgeht, ob auch Mehrfachantworten mdglich sind [Wessen Meinung
ausschlaggebend, mit der Dialyse zu beginnen > Meine eigene Entscheidung und
Meinung meines Nephrologen angekreuzt].

Andererseits war die Meldung von Dialysevisiten mangelhaft und fihrte haufig dazu,
dass die Dialysevisite nicht in dem gewinschten Zeitraum 1 bis 6 Wochen vor
Dialysebeginn stattfand (siehe Abbildung 3, Seite 12).

3.4 Deskriptive Daten

3.4.1 National aus der Pilotstudie/Rekrutierungsphase 1

Es konnten in der Pilotstudie folgende Baseline Charakteristika der 30 erfolgreich
eingeschlossenen Studienpatienten erhoben werden. 12 der 30 Patienten waren
weiblich, was einer Prozentzahl von 40% entspricht. Das durchschnittliche Alter betrug
75 Jahre. Die Studienpopulation war zu 100% weill. Als primdre Ursache der
terminalen Niereninsuffizienz wiesen 8 Patienten einen Diabetes mellitus, 3 Patienten
eine Glomerulonephritis, 6 Patienten eine arterielle Hypertonie, 3 Patienten eine
renovaskulére Erkrankung, 2 Patienten eine obstruktive Nephropathie und 8 Patienten
anderweitige Erkrankungen auf. Als Komorbiditaten hatten 17 Patienten einen Diabetes
mellitus, 19 Patienten eine Hyperlipidamie, 13 Patienten eine koronare Herzerkrankung
[KHK], 8 Patienten eine periphere arterielle Verschlusskrankheit [pAVK], 8 Patienten
eine Herzinsuffizienz und 8 Patienten einen Apoplex. Von den 30 an der Pilotstudie
teilnehmenden Patienten waren 18 Patienten niemals Raucher, 10 Patienten ehemals
Raucher und 2 Patienten rauchten weiterhin. Die Medikamentenliste enthielt bei 14
Patienten einen ACE-Hemmer, bei 6 Patienten einen Angiotensin Il Blocker, bei 18
Patienten ein Statin und bei 8 Patienten wurden Erythropoetin-stimulierende
Medikamente [ESM] verordnet. Als favorisiertes Nierenersatzverfahren gab 1 Patient
die Peritonealdialyse, 1 Patient die Hamodialyse und 28 Patienten waren zur
Baselinevisite noch unentschlossen beziiglich eines Nierenersatzverfahrens.

Als Klinische Charakteristika konnten ein durchschnittliches Korpergewicht von
79,5 kg, ein durchschnittlicher BMI von 28,4 kg/m2, ein durchschnittlicher systolischer
Blutdruck von 154,8 mmHg und ein durchschnittlicher diastolischer Blutdruck von

81,8 mmHg erhoben werden.
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Die Bluttestergebnisse ergaben einen durchschnittlichen Serum-Kreatininwert von 3,86
mg/dl, einen durchschnittlichen eGFR Wert nach der MDRD-Formel [,,Modification of

Diet in Renal Disease“] von 15,8 ml/min/1.73m2. Leider waren sowohl der Serum-

Albuminwert als auch der Serum-Phosphatwert nicht schliissig. Statt des Albumin im

Serum war vermutlich Gesamteiweild im Serum angegeben und statt Phosphat im Serum

war vermutlich das Kalzium-Phosphatprodukt angegeben worden. Der Hdmoglobinwert

lag bei 11.6 g/dl (siehe Tabelle 10).

Baseline Charakteristika in der Pilotstudie aus Deutschland{

Charakteristika

Studienpopulation (n=30)

Geschlecht (Anzahl, [%0])

Weiblich

Alter (Jahre)

Ethnik (Anzahl, [%])8
Weil}

Diabetes

Glomerulonephritis

Hypertonie

Primére Ursache der ESRD (Anzahl, [%])

Polyzystische Nierenerkrankung

Analgetika Nephropathie
Refluxnephropathie
Renovaskulare Erkrankung
Interstitielle Nephritis
Obstruktive Nephropathie

Andere

Komorbiditaten (Anzahl, [%6])

Diabetes

Hyperlipidamie

KHK

pAVK

Kongestive Herzinsuffizienz

Apoplex

Rauchstatus (Anzahl, [%6])

Weiterhin Raucher
Ehemals Raucher

Niemals Raucher

Medikation (Anzahl, [%6])

12 [40 %]
7545.6

30 [100 %]

8 [27 %]
310 %]
0 [0 %]
6 [20 %]
0 [0 %]
0 [0 %]
3 [10 %]
00 %]
2 [7 %]
8 [27 %]

17 [57 %]
19 [63 %]
13 [43 %]
8 [27 %]
8 [27 %]
8 [27 %]

2 [7 %]
10 [33 %]
18 [60 %]
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ACE-Hemmer 14 [47 %]
Angiotensin 11 Blocker 6 [20 %]
Statine 18 [60 %]
ESM 8 [27 %]
Geplante Dialysemethode (Anzahl, [%])
Peritonealdialyse 1 [3 %]
Hamodialyse 1[3 %]
Weil3 nicht 28 [93 %]
Klinische Charakteristika
Gewicht (kg) 79.5+20.3
Body-mass index # 28.4+4.8
Blutdruck (mmHg)
Systolisch 154.8+23.4
Diastolisch 81.8£15.3
Bluttestergebnisse
Serum-Kreatinin (mg/dl) 3.86%1.2
eGFR (ml/min/1.73m?)
MDRD-Formel 15.8+5.4
Serum-Albumin (g/dl)
Angegeben (Anzahl, [%]) 10 [33 %]
Wert 5.241.7 77?
Serum-Phosphat (mmol/l)
Angegeben (Anzahl, [%0]) 29 [97 %]
Wert 3.0£1.8 ???
Hamoglobin (g/l)
Angegeben (Anzahl, [%]) 29 [97 %]
Wert 11.6+1.4
9 Plus-Minus-Werte bedeuten + SD [Standardabweichung].
§ Ethnik wurde selbst angegeben.
# Gewicht in Kilogramm geteilt durch das Quadrat aus der GréR3e in Metern.

Tabelle 10: Baseline Charakteristika Pilotstudie aus Deutschland

Fehlende Daten wurden durch die Zahl bzw. den Prozentsatz mit aufgefiihrt [angegeben
als (Anzahl, [%])]. So zeigten sich vor allem die Blutergebnisse hdufig llickenhaft.
Wahrend Kreatinin im Serum zu 100% angegeben wurde, waren sowohl Phosphat im
Serum — allerdings wie oben aufgefiihrt nicht schliissig — als auch der H&moglobinwert

zu 97% vorhanden und Albumin im Serum zu 33% angegeben worden.
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3.4.2 Internationale Daten im Verlauf der EQUAL-Studie

Nach Ende der Pilotstudie 08/2013 begann die Hauptstudie in Deutschland. Die
Patienten der Pilotstudie wurden weitergefuhrt und gingen in die Hauptstudie Uber. Zum
Zeitpunkt 06/2014 wurde eine Zwischenevaluation vorgenommen. Es wurden in
Deutschland [DE] 82 Patienten, in Italien [IT] 222 Patienten, in Schweden [SE] 217
Patienten, in den Niederlanden [NL] 40 Patienten und in GroRbritannien [UK] 188
Patienten registriert und eingeschlossen (siehe Abbildung 28, Seite 44).

Die Auswertung der Baseline Daten erfolgte Stand 06/2014. Wie auch in der
Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie zeigte sich der Anteil mannlicher
Studienteilnehmer mit 60,3% nahezu konstant, in den anderen teilnehmenden L&ndern
lag er vergleichbar zwischen 62,0% und 66,7%. In Deutschland setzte sich die
Studienpopulation zu 100% aus Weillen zusammen, in den anderen teilnehmenden
Landern lag dieser Wert zwischen 88,5% und 98,6% (siehe Tabelle 11).

Geschlecht und ethnische Herkunft in den einzelnen Landern

Alle (n=572) DE (=68) IT(n=177)  NL(=27) SE (=187) UK (=113)

Geschlecht 369 (64,5%) 41(60,3%)  116(65,5%) 18(66,7%)  124(66,3%) 70 (62,0%)
(% ménnlich)

Ethnizitit 490 (95,9%) 58 (100%) 138 (98,6%) 23 (88,5%) 175 (96%) 96 (91,4%)
(% weild)

Tabelle 11: Geschlecht und ethnische Herkunft in den einzelnen Landern

Das Alter lag in Deutschland wie auch in der Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie bei
durchschnittlich 75,7 Jahren. In den anderen L&ndern waren die Studienpatienten
zwischen durchschnittlich 75,6 Jahre und 77,6 Jahre alt (siehe Tabelle 12).

Alter in den einzelnen Landern

Altersdurchschnitt (SD) [min-max]

Deutschland [DE] 75.7 (5.7) [65.5-91.6]
Italien [IT] 76.8 (6.8) [64.5-96.9]
Niederlande [NL] 76.6 (5.2) [66.1-87.5]
Schweden [SE] 75.6 (6.6) [64.9-92.9]
Grofibritannien [UK] 77.6 (6.8) [65.2-93.5]

Tabelle 12: Alter in den einzelnen Landern
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Die eGFR lag in Deutschland bei 15,6 ml/min [15,8 ml/min in der Rekrutierungsphase 1
der Pilotstudie]. In den anderen L&ndern schwankte der eGFR Wert zwischen 16,7
ml/min und 17,7 ml/min (siehe Tabelle 13).

eGFR zu Studienbeginn in den einzelnen Landern

Index eGFR  Alle Linder DE (n=68) IT (n=177) NL (n=27) SE (n=72) UK (n=133)

(n=477)

Mean (SD) 16,7 (3,3) 15,6 (3,6)  16,2(3,6)  17.3(2,7) 17,0 (2,8) 17,7 (2,8)
[min-max]  [3,6-20] [6,7-20] (3,6-20] [10-20] [7-20] [7-20]
Median 18(15-19)  16(13-19)  17(15-19)  18(15-20) 18(16-19) 19 (17-19)
(1aR)

Tabelle 13: eGFR zu Studienbeginn in den einzelnen Landern

Die Verteilung der priméren Nierenerkrankung [PRD] ergab in den einzelnen Landern
ein in Tabelle 14 dargestelltes Bild. Zu den systemischen Erkrankungen werden sowohl

die ischamische Nephropathie als auch atheroembolische Nierenerkrankungen gezahlt.

Primare Nierenerkrankung in den einzelnen Landern

Prim&re Nierenerkrankung IT (n=140) NL (=26) SE (=182) UK (=105)

Glomerulére Erkrankung 11 (19%) 7 (5,0%) 0 (0%) 20(11,0%) 9 (8,6%)
Tubulointerstitielle Erkrankung 0 (0%) 13 (9,3%) 2 (7,7%) 15 (8,2%) 10 (9,5%)
Systemische Erkrankung 1(1,7%) 14 (10,0%) 12 (46,0%)  41(22,5%) 22 (20,9%)
Diabetes mellitus 16 (27,6%) 34(24,2%) 3(11,5%)  35(19,2%) 16 (15,2%)
arterielle Hypertonie 12 (20,7%) 43(30,7%) 7(26,9%)  38(20,9%) 10 (9,5%)
Familidre/vererbbare Nephropathie 0 (0%) 3(2,1%) 0 (0%) 13 (7,1%) 3 (2,9%)
Andere 7(12,1%)  21(15,0%) 1 (4,0%) 12 (6,6%)  31(30,0%)
Fehlende Angabe 11(19,0%) 5 (3,6%) 1 (4,0%) 8 (4,4%) 4(3,8%)

Tabelle 14: Verteilung der priméren Nierenerkrankung in den einzelnen Landern
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Die Komorbiditaten verteilten sich in den einzelnen Landern wie in Abbildung 30
dargestellt (siehe Abbildung 30).

Komorbiditaten in den einzelnen Landern
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Abbildung 30: Komorbiditaten in den einzelnen Landern

Medikamente wie beispielsweise Erythropoetin-stimulierende Medikamente [ESM] und
Eisenpréparate ergaben die in Tabelle 15 aufgefiihrte Verteilung in den einzelnen

Landern.

Medikation in den einzelnen Landern

Alle Linder DE (n=58) IT(n=140) NL(n=26)  SE(n=-) UK (n=105)

(n=329)
ESM 108 (33%)  17(29%)  65(46%)  6(23%) - 20 (19%)
Eisenpraparate 88 (27%) 12 (21%) 50 (36%) 2 (8%) - 24 (23%)

Tabelle 15: Medikation in den einzelnen Landern

In der kdrperlichen Untersuchung lagen in Deutschland das Gewicht, der BMI-Wert und
der systolische wie auch diastolische Blutdruck in Bereichen, die bereits Daten aus der
Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie angezeigt hatten. Tabelle 16 gibt einen Uberblick

uber die Verteilung in den anderen teilnehmenden Landern.

Verteilung der Vitalparameter in den einzelnen Léndern

Alle Linder DE (n=58) IT (n=140) NL (n=26) SE [n=182) UK (n=105)
(n=511) Median  Median (IOR) Median (IQR) Median (IQR) Median (IQR) Median (IQR)
(10R)
Grife 168 (160-175) 168 (160-174)  163(155-170)  169(165-176) 172 (164-178) 169 (155-173)
Gewicht 77,2 |68-90) 76,7 (68,5-93,0) 70,5 (62-78,7) 84,5(72-93,3) 80 (70,5-91,6) 79,7 (71,7-95,2)
BMI 27,4(245-313) 27,4(24,5-323)  26,9(24-29,4) 29,4(23,9-31,7) 27,2(245-30,3)  28,7(253-33,6)
Systolischer 140 (130-158)  151(136-160)  135(120-143,5) 140(126-155) 150 (135-164) 140 (131-156)
Blutdruck
Diastolischer 74(67-81) 78 (69-83) 70 (65-80) 70 (62-75) 78 (70-86) 71 (64-79)
Blutdruck

Tabelle 16: Verteilung der Vitalparameter in den einzelnen Landern
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Die Laborwerte Kreatinin und H&moglobin waren mit den Werten aus der
Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie vergleichbar. Phosphat im Serum und Albumin im
Serum waren in der Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie nicht nachvollziehbar
gewesen. In der weiteren Auswertung lagen diese Werte fur Phosphat im Serum,
Kreatinin im Serum, Albumin im Serum und Hamoglobin in allen teilnehmenden

Landern in Bereichen wie in Abbildung 31 dargestelit.

Verteilung der Labordaten wie Phosphat, Kreatinin, Albumin und Hdmoglobin
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Abbildung 31: Verteilung der Laborwerte von Studienpatienten international
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4. Diskussion

4.1 Allgemein

Fur Gewohnlich wird bei einem eGFR-Wert von 5 bis 15 ml/min/1,73m2 mit der

Dialyse  begonnen.®***

Infolgedessen ist die Variation bezuglich  des
Dialysestartpunktes in Abhéngigkeit von dem eGFR-Wert erheblich. In den
vergangenen Jahrzehnten gab es einen Trend hin zu einem Dialysebeginn bei bereits
hoherem Level der Restnierenfunktion, also bei hoheren eGFR-Werten. >89 Eg
handelte sich hierbei um Patienten mit relativ wenig Symptomen und Zeichen einer
chronischen Niereninsuffizienz und man nannte dies einen sogenannten ,,gesunden‘
Dialysestart. Beispielsweise konnte Rosansky et al. — ,,United States Renal Data
Systems [USRDS]-Daten zugrunde gelegt® — zeigen, dass in dem Zeitraum von 1996
bis 2005 die Prozentzahl an US Patienten, die mit einer eGFR > 10 ml/min/1,73m? an
die Dialyse gingen, sich mehr als verdoppelt und von 19% auf 45% zugenommen hat.®
Darlber hinaus konnten O"Hare et al. kirzlich nach Auswertung von Veranderungen in
den Charakteristika neuer US Dialysepatienten zeigen, dass in dem Zeitraum von 1997
bis 2007 die Aufnahme ins chronische Dialyseprogramm ca. 147 Tage fruher initiiert
wurde. Patienten, die alter als 75 Jahre waren, erhielten sogar 233 Tage fruher ihre erste
Dialyse.?

Die IDEAL-Studie konnte nicht den Nachweis erbringen, dass ein friher Dialysestart
bei hdheren eGFR-Werten gegeniliber einem Dialysestart bei niedrigeren eGFR-Werten
einen Uberlebensvorteil erzielt [Hazard Ratio fir frihen Dialysestart: 1,04; 95% ClI,
0,83 to 1,30; p=0,75]."" Jedoch kénnte die relativ geringe Differenz zwischen den
eGFR-Werten, mit denen die Patienten tatsdchlich in dieser Studie entweder als ,,frither
oder als ,spiter Dialysebeginn klassifiziert wurden, dazu gefiihrt haben, keinen
Unterschied zwischen den beiden Gruppen beobachtet zu haben [durchschnittliche
eGFR nach der Cockroft-Gault Formel: 12,0 ml/min in der frihen Gruppe vs. 9,8ml/min
in der spaten Gruppe]. Daher bleibt es nach bisherigem Wissensstand ungewiss, ab
welchem Nierenfunktionslevel das Patienteniiberleben und die Lebensqualitat mit
Dialysebeginn verbessert werden.?® Zudem besteht die Moglichkeit, durch einen

Dialysebeginn bei hoheren eGFR-Werten dem Patienten zu schaden.®? Die
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verantwortlichen Mechanismen sind hierbei ein stérkerer Verlust der endogenen
Nierenfunktion, eine Klinisch signifikante Hypotension wahrend des Hamodialyse-
verfahrens und immer wiederkehrende Episoden einer Myokardischamie.?*?

Es kann deshalb die Schlussfolgerung von O Hare und Kollegen unterstiitzt werden,
dass mit aktuellem Wissensstand der optimale Zeitpunkt eines Dialysebeginns nicht
bekannt ist.?

Die internationale EQUAL-Studie hat sich zum Ziel gesetzt, auf diese Fragen

Antworten zu finden.

4.2 Bewertung der Rekrutierungsstrategien

FEHLENDES PRADIALYSE-REGISTER
Ein Prédialyse-Register fur die Kohorte von Patienten mit CKD 3-4 existiert aktuell
noch nicht in Deutschland. Im Verlauf der EQUAL-Pilotstudie zeigte sich, dass der

fehlende Zugang zu Daten niereninsuffizienter Patienten in ambulanter Betreuung eine
objektive Patientenrekrutierung unmdoglich machte. Hier ware eine Datenbank, wie sie
in anderen teilnehmenden L&ndern teilweise vorhanden ist, hilfreich. Der Verband
Deutsche Nierenzentren [DN] und die Stiftung fir Nephrologie haben 2009 gemeinsam
das Wissenschaftliche Institut fir Nephrologie (WiNe) gegriindet. Mittels des DN-
eigenen Datenerfassungsprogramms ,,QuaNT* soll eine Kohorte von ca. 20000
Patienten mit CKD 3-4 gebildet werden und diese Kohorte prospektiv verfolgt

werden.?

ERFOLG DER EINZELNEN REKRUTIERUNGSSTRATEGIEN
Vergleicht man nun alle Rekrutierungsarten aus den 4 Rekrutierungsphasen

untereinander hinsichtlich des Erfolges zeigte sich, dass durch eine personliche
Rekrutierungsart oder durch eine Rekrutierungsart mittels Telefon bzw. E-Mail mehr
Zentren zur Teilnahme an die EQUAL-Studie bewegt werden konnten als durch eine
Rekrutierungsart allein mittels Brief. Auch zeigte sich, dass durch einen grof3en
Aufwand in Rekrutierungsphase 1 [intensiv aktive Rekrutierungsstrategie] zwar mehr
Zentren erfolgreich rekrutiert werden konnten, jedoch teilweise Zentren wieder
geschlossen werden mussten, da hier anschlielend keine Studienpatienten an die

Studienzentrale trotz mehrfachem Nachfragen gemeldet worden waren. Durch
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Ausweitung auf das gesamtdeutsche Gebiet [Rekrutierungsphase 2-4] konnte sowohl
aus personellen wie auch aus 6konomischen Griinden nicht der gleiche Aufwand wie in
der Rekrutierungsphase 1 betrieben werden. In der Rekrutierungsphase 2 und 3 [aktive
Rekrutierungsstrategie, gering aktive Rekrutierungsstrategie] wurde deshalb immer
Ofter die Rekrutierungsart per Brief gewahlt. In der Rekrutierungsphase 4 [passive
Rekrutierungsstrategie] wurde schlief}lich nur noch mittels Brief rekrutiert und nicht
mehr aktiv hinterhertelefoniert, sodass hier der Aufwand deutlich geringer war. Die
Ausbeute war zwar geringer, jedoch nahmen die einmal erfolgreich rekrutierten Zentren
mit wesentlich mehr Motivation teil und steuerten mehr Studienpatienten bei.

Um vermehrt auf die EQUAL-Studie aufmerksam zu machen und so interessierte sowie
motivierte Zentren von sich aus zu gewinnen, kamen weitere Strategien zur
Anwendung. So wurde beispielsweise ein Review in der Wissenschaftszeitschrift
“Nephrology Dialysis Transplantation® [NDT] iiber die EQUAL-Studie verdffentlicht.®
Zudem wurden EQUAL-Flyer entworfen, die bei nephrologischen Veranstaltungen
bereits ausgelegt wurden und auch in Zukunft ausgelegt werden kénnen (Anhang K,
Teil 1 und 2). Im Internet wurde seit 29.01.2013 eine Homepage unter der Adresse
,»Www.equal-study.org/de” mit Informationen zur Studie eingestellt. Hier konnten
bereits vorherige Studien wie beispielsweise die GCKD-Studie [,,German Chronic

Kidney Disease*] als Vorbild herangezogen werden.?*%’

4.3 Basis und Konsequenzen zur Planung der Hauptstudie

HOHER PERSONLICHER AUFWAND

In der Rekrutierungsrunde 2-4 wurde ein geringerer personlicher Aufwand betrieben. So

wurde hier nahezu ausschlieBlich die Rekrutierungsstrategie per Post/Brief genutzt
[siehe 3.1.5]. Auch in der Hauptstudie soll nur bei Kontaktaufnahme mit unserer
Studienzentrale und bei Interesse, an der EQUAL-Studie mitzuwirken, durch uns
weitere Informationen per E-Mail, Telefon oder personlich den Nephrologen zur
Verfligung gestellt werden. Erst bei definitiver Zusage und bereits Vorhandensein von
maoglichen Studienpatienten soll durch unsere Studienschwester ein Besuch vor Ort zum
sogenannten Initiierungstermin erfolgen. Die teilnehmenden Zentren sollen dann

volleigenstandig arbeiten (siehe Abbildung 32).
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Durchfuihrung der Studie volleigenstandig

Zentrum will teilnehmen
Patienten werden gescreent vom Arzt und geben Einverstéandnis zur Teilnahme
Aufklarung und Zusenden der Einverstandniserklarung durch das Zentrum
Wir fahren in die Praxis zum Initiierungsbesuch und nehmen fir jeden
gemeldeten Patienten + X Pakete mit. Diese enthalten:

= Die zusétzlichen Unterlagen fiir den Patienten: Tagebuch, Ausweis, etc.

= Alle fir die EQUAL-Studie bendtigten Unterlagen

= 2 Beutel mit Blutréhrchen zur Abnahme bei Baselinevisite und Dialysevisite

= Ggf. frankierte Ruckumschlége

= Leitfaden zur Durchflihrung volleigenstandig
Die Praxis Gbernimmt alle weiteren Untersuchungen und Eintragen der Daten
in die ,,online Datenbank selbst
Vierteljahrlich erkundigen wir uns in den Praxen und fragen nach Neuerungen
und ob alles in Ordnung ist. Blut wird ggf. durch einen Kurierdienst abgeholt

Einmal im Jahr besuchen wir die Praxen zum Monitoring

Abbildung 32: Durchfiihrung der Studie volleigenstéandig

Alternativ kdnnen die teilnehmenden Zentren die Studie halbeigenstdndig durchfiihren
(siehe Abbildung 33).

Durchfuhrung der Studie halbeigenstandig

Zentrum will teilnehmen

Patienten werden gescreent vom Arzt und geben Einverstandnis zur Teilnahme
Aufklarung und Zusenden der Einverstandniserklarung durch uns oder Zentrum
Wir fahren in die Praxis zum Initiierungsbesuch incl. Baseline eines oder
mehrerer Patienten und nehmen fir jeden gemeldeten Patienten + X Pakete mit.

Diese enthalten:

= Die zusatzlichen Unterlagen fur den Patienten: Tagebuch, Ausweis, etc.
Alle fur die EQUAL-Studie benétigten Unterlagen
2 Beutel mit Blutréhrchen zur Abnahme bei Baselinevisite und Dialysevisite
Ggf. frankierte Riickumschlége
Leitfaden zur Durchfiihrung halbeigensténdig

Zentrum meldet uns jeden Patienten mit ndchstem Untersuchungstermin
Zentrum muss fur uns zu jedem Termin des Patienten den EQUAL-
Untersuchungsbogen ausfullen und mit Blutwerten und ggf. Arztbriefen
zufaxen

Wir tbernehmen das Versenden und die Bearbeitung der EQUAL-Fragebdgen
zur Baseline und dann in den geforderten Visitenabstanden und tragen die
Daten aus den nachstgelegenen Untersuchungsbogen fiir jeden Patienten
,,online* ein

Halb- bis vierteljahrlich erkundigen wir uns in den Praxen und fragen nach
Neuerungen und ob alles in Ordnung ist. Blut wird ggf. durch einen
Kurierdienst abgeholt

Einmal im Jahr besuchen wir die Praxen und fillen Liicken in unseren Bogen

Abbildung 33: Durchfiihrung der Studie halbeigenstandig
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Die Voraussetzung zur halbeigenstdndigen Durchfiihrung der Studie ist, dass die
Zentren Dbereit sind, die Studienpatienten selbstdndig aufzuklaren und die
Einverstandniserklarung  einzuholen. Die Zentren sollen auBerdem eine
Studienschwester als Ansprechpartnerin zur Verfligung stellen kénnen und die Zentren
lassen uns zu den teilnehmenden Patienten Kontakt aufnehmen. SchlieBlich missen die
Patienten sich mindestens alle 6 Monate in den Zentren vorstellen.

Um die Teilnahmemotivation zu steigern, sollen mit Beginn der Hauptstudie in
Anlehnung an die GCKD-Studie folgende Vergutungen fir Zentren, die
volleigenstandig arbeiten, eingefilhrt werden.”” Fir eine Baselinevisite oder
Dialysevisite erhélt das teilnehmende Zentrum 50€, fiir eine Follow-Up Visite 25€,

insgesamt pro Patient maximal 300€ iiber die kompletten 4 Jahre.

NIEDRIGE PATIENTEN AUSBEUTE PRO ZENTRUM V.A. WEGEN DER 6
MONATSFRIST

Insgesamt zeigte sich wéhrend der Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie eine

Patientenrekrutierungsrate von 2,5 Patienten/Monat [=6%] mit 12 teilnehmenden
Zentren. Um jedoch die erforderliche Zahl von 1000 Patienten/2 Jahren zu erzielen,
wirde eine Patientenrekrutierungsrate von 42 Patienten/Monat [=100%] mit 12
teilnehmenden Zentren bendtigt werden (siehe 3.2.3). Die Rekrutierungsrate mdisste
also um 94% gesteigert werden. Um die Motivation zu steigern, wurden Newsletter
(siehe Anhang L, Teil 1-3) entworfen, die die teilnehmenden Studiendrzte Uber den
aktuellen Stand informieren sollen. Ferner sollen in regelméBigen Abstanden
Studientreffen stattfinden, wo man sich tber seine Erfahrungen mit der EQUAL-Studie
austauschen kann. Zudem konnte die Gesamtzahl von 1000 Studienpatienten bei
gleicher Rekrutierungsrate von 2,5 Patienten/Monat durch eine grofRere Anzahl
teilnehmender Zentren — ndmlich mit genau 200 Zentren — erzielt werden. Legt man
jedoch eine ca. 20% Zentren-Teilnahmewahrscheinlichkeit (siehe 3.1.6) zu Grunde,
kdnnten so von den ca. 720 Zentren in Deutschland also maximal 144 Zentren zur
Teilnahme bewegt werden. Es wurde deshalb im Rahmen des internationalen
Studientreffens 10/2013 in Amsterdam das Patienten-Rekrutierungsziel fir Deutschland

auf 500 Studienpatienten reduziert, dieses sollte dann mit ca. 100 Zentren maoglich sein.
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Zusétzlich wurden zwischenzeitlich bereits weitere Zentren erfolgreich rekrutiert [Stand
09/2014: 42 aktive Zentren].

Zusatzlich kann natirlich neben einer erhdhten Zentren Anzahl auch der Patienten-
Rekrutierungszeitraum von jetzt 2 Jahren auf beispielsweise 4 Jahre erhoht werden [bei
12 teilnehmenden Zentren und einer Rekrutierungsrate von 2,5 Patienten/Monat ware
ein Rekrutierungszeitraum von ca. 35 Jahren fur die Gesamtzahl von 1000
Studienpatienten notig].

Wie in Punkt 3.2.2 und 3.2.3 dargestellt wiirde eine Lockerung der Einschlusskriterien
ebenfalls die Studienpatientenzahlen erhdhen. Es wurde deshalb im Rahmen des
internationalen Studientreffens 10/2013 in Amsterdam der Zeitraum auf 9 Monate
erhdht, in dem ein potentieller Studienpatient nach Abfall der eGFR < 20

ml/min/1,73m?2 eingeschlossen werden kann.
4.4 Die EQUAL- Studie im Kontext der STROBE-Kriterien

4.4.1 Stirken der Studie

Die Pilotstudie weist folgende Starken auf.

TEILNEHMERZAHL - KOHORTE DER GERIATRISCHEN PRADIALYSE-PATIENTEN

Die heutige Nephrologie ist zunehmend dominiert durch Probleme, die traditionell aus

dem geriatrischen Bereich stammen. Infolgedessen gibt es eine wachsende Debatte
dahingehend, ob Dialyse in der alteren Population einen Vorteil oder eher einen
Nachteil mit sich bringt und ob eine sogenannte ,,konservative Nierenprotektion*
[Verschreibung von Medikamenten oder Verordnung von Diét, was das Fortschreiten
der Nierenerkrankung verhindern soll] statt Dialyse eine herausragende Stellung in der
Behandlung von terminal niereninsuffizienten Patienten einnehmen sollte.®® Die
Behandlung zur Verzogerung des Dialysestarts schliefit sowohl die Verschreibung von
Medikamenten wie Antihypertensiva, Phosphatbindern, Vitamin D und Erythropoetin
als auch die Verordnung einer Didt mit niedriger Eiweillaufnahme ein. In der Theorie
sollen diese MaRnahmen ohne gleichzeitigen Beginn der Dialyse den Blutdruck und den
Erndhrungsstatus verbessern, Urdmiesymptome und Dialyse assoziierte Komplikationen

verhindern. Studien haben gezeigt, dass Strategien, einen Dialysebeginn
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hinauszuzogern, wahrscheinlich eine gute Option fiur &ltere Patienten mit vielen
Komorbiditéaten und einer begrenzten Lebenserwartung darstellt.?*3

Deshalb besteht eine Starke der EQUAL-Studie sicherlich darin, dass es sich um eine
multinationale europdische Studie zum Aufbau einer Kohorte alterer Patienten handelt.
Darlber hinaus kann eine sehr hohe Studienteilnehmerzahl — wie in der EQUAL-Studie
gegeben — dazu beitragen herauszufinden, ob eine rein konservative Therapie ohne
Beginn eines Nierenersatzverfahrens ein Nachteil oder ein Vorteil fiir die Patienten

darstellt.

PROSPEKTIVE STUDIE — ZEITLICHER ABLAUF DER BEZIEHUNG URSACHE >
WIRKUNG BEURTEILBAR

Die sich widersprechenden Ergebnisse aus Beobachtungsstudien, die die Beziehung

zwischen eGFR, Dialysestart und dem Patienteniiberleben untersuchten, haben
erhebliche Zweifel dahingehend aufkommen lassen, ob die eGFR allein ein passender
Indikator fiir die Nierenfunktion in diesem sehr niedrigem Niveau der Nierenfunktion
ist und ausreichend flr die Entscheidung zum Dialysestart ist. Die errechnete eGFR,
basierend auf der MDRD-Formel [, Modification of Diet in Renal Disease*] oder
anderen Kreatinin basierten Formeln zur Messung der renalen Funktion, hat gezeigt,
dass sie zu ungenau und unprazise ist, um die Restnierenfunktion wiederzugeben und
dass sie im Vergleich zur gemessenen GFR nicht die gleiche Assoziation mit dem
Patienteniiberleben aufweist.*>*' Einige der offensichtlich ungiinstigen Effekte, die bei
einem Dialysestart mit hoheren eGFR-Werten auftreten, konnten durch die
Abhéngigkeit der eGFR von der Muskelmasse erklarbar sein.®” Auf der anderen Seite
sind jedoch valide Methoden zum Messen der renalen Funktion in fortgeschrittener
chronischer Nierenerkrankung im Routinelabor nicht bekannt. Das fuhrt wiederum
dazu, dass wir nicht wissen, welche Messung der Restnierenfunktion herangezogen
werden soll, um den besten Moment zu bestimmen, mit dem man gerade in der Kohorte
alterer Patienten mit der Dialyse starten soll.

Zur Beantwortung dieser Fragen sollen in der EQUAL-Studie marginale
Strukturmodelle, Multi-Status-Modelle und inverse Wahrscheinlichkeitsgewichtungen

verwendet werden.
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Die statistischen Modelle verwenden Daten von korperlichen Untersuchungen,
Laboruntersuchungen und Fragebdgen, die wiederholt erhoben werden. Die
Nierenfunktion soll mit 3 verschiedenen Methoden gemessen werden, d.h. auf die
Serum-Kreatinin-Konzentration beruhende Messung wie die eGFR, auf die 24-Stunden-
Sammelurin beruhende Messung, sowie in manchen teilnehmenden Landern mit der
Messung unter Verwendung eines Tracers lohexol.

Eine Starke der EQUAL-Studie besteht deshalb sicherlich in dem prospektiven
Charakter, da hierdurch gerade in der Kohorte &lterer Patienten der zeitliche Ablauf von
urdmischen Symptomen und Anzeichen wie auch von laborchemischen Verénderungen
im Rahmen einer fortschreitenden chronischen Niereninsuffizienz ber mehrere Jahre

genau beschrieben werden kann.

STANDARDISIERTE MESSUNGEN UND EINHEITLICHE NACHBEOBACHTUNG —
EINFUHRUNG VON _INITHERUNGSVISITEN UND LEITFADEN  ZUR
DURCHFUHRUNG IN VOLL-/HALBEIGENSTANDIGEM ARBEITEN

Auch bedingt die Tatsache, dass die Studienteilnehmer aus vielen verschiedenen

Zentren in Deutschland stammen, eine grof3e Variabilitat in der Datensammlung. Um
diesem Umstand entgegenzuwirken flhrten wir sogenannte Initiierungsvisiten und
Leitfaden zur Durchfuhrung in voll-/halbeigenstdandigem Arbeiten ein. Fir die
Initilerungsvisite fahrt eine Studienschwester zu einem Baselinevisiten Termin in das
entsprechende Zentrum und zeigt bzw. erklart der Studienschwester vor Ort den
genauen Ablauf der Studie anhand eines einzuschlieBenden Studienpatienten. Auch
hierin liegt eine Starke der EQUAL-Studie.

PHARMAINDUSTRIE-FREIE FINANZIERUNG
Ein weiterer Vorteil der EQUAL-Studie besteht darin, dass es sich um eine reine

akademische Studie mit Finanzierung aus Stiftungsgeldern der europdischen
Organisation ,,European Renal Association — European Dialysis and Transplant
Association [ERA-EDTA] handelt. Die Pharmaindustrie hat also keinen Einfluss in der
Studie. Dies kann aus wissenschaftlicher Sicht spater zu objektiveren Ergebnissen
hinsichtlich der in Punkt 2.5 aufgefiihrten Hypothesen und Forschungsfragen fiihren.
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Auch dies kann niedergelassene Nephrologen dazu motivieren, an der EQUAL-Studie

teilzunehmen.
4.4.2 Schwachen der Studie

In der Pilotstudie traten folgende Schwachen zum Vorschein.

INITIAL SCHLECHT GEWAHLTER TITEL DER EQUAL-STUDIE
Der Name der Studie lautete im Original: ,,The EQUAL study: a European study in

chronic kidney disease stage 4 patients”. Dies ist im Deutschen zundchst Ubersetzt
worden mit: ,EQUAL-Studie - Eine européische Qualitatsstudie zur Frage des
Dialysebeginns®. Es hat sich in der Pilotphase der Studie jedoch gezeigt, dass dieser
Titel etwas ungunstig gewéhlt worden war und leicht falsch verstanden werden konnte.
Zum einen geht aus dem Titel nicht das Studiendesign hervor, welches laut STROBE-
Kriterien winschenswert gewesen waére. Hier hétte bereits erwéhnt sein kdnnen, dass es
sich bei dieser Studie um eine multizentrische Beobachtungsstudie handelt. Zudem ist
durch den Titel der Fokus zu sehr auf den Dialysebeginn gelenkt worden und konnte als
Affront gegen die behandelnden Nephrologen missverstanden werden, ihre Patienten
nicht qualitativ hochwertig zu betreuen und sie nicht zum richtigen Zeitpunkt einem
Nierenersatzverfahren zuzufihren.

Dies flihrte letztendlich dazu, den Titel neu zu wéhlen. Im Deutschen ist die Studie dann
,EQUAL-Studie — eine Européische QUAL.tatsstudie zur Therapie bei fortgeschrittener
chronischer Niereninsuffizienz*“ genannt worden. Jedoch geht aus diesem wiederum
nicht das genaue Studiendesign hervor, allerdings lasst sich dieses in dem Abstract
nachholen. Uberlegenswert wire auch, in dem Titel bereits die genaue Thematik dieser
Studie anklingen zu lassen. So hatte man den Blickpunkt auf die Kohorte der alteren
terminal niereninsuffizienten Patienten lenken kdnnen. Auch hétte man den eigentlichen
Fokus dieser Studie benennen konnen, nédmlich die Entwicklung einer terminalen
Niereninsuffizienz [GFR-Kategorie G5] aus einer chronischen Niereninsuffizienz
[GFR-Kategorie G4]. Hierbei sollen folgende Punkte n&her beleuchtet werden:
Beobachtung der verénderten Beschwerdesymptomatiken im Verlauf einer chronischen
Niereninsuffizienz und der hieraus entstehenden verminderten Lebensqualitét,

verdnderte Laborparameter und letztendlich der Entscheidungsprozess, denen sowohl
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die Nephrologen als auch die Patienten selbst unterworfen sind, wenn es um die
Entscheidung geht mit einer Dialysebehandlung zu beginnen oder aber nicht mit einer
Dialysebehandlung zu beginnen.

Der Vorteil — sofern aus dem Titel das genaue Studiendesign und die Kernaussage der
Studie selbst abgelesen werden kann — liegt auf der Hand. Zum einen kénnen genauere
Schlusselworter aus dem genannten Studientitel flr Suchmaschinen im Internet oder
andere wissenschaftliche Datenbanken verwendet werden. Zum anderen konnen
gleichgesinnte Forscher anhand des Titels Rickschliisse auf den Inhalt ziehen, wodurch
deren Interesse geweckt wird, den Artikel und somit die Ergebnisse dieser Studie
uberhaupt zu lesen.

Zusammenfassend lasst sich also aus der Pilotstudie festhalten, wie wichtig ein gut
gewdhlter Titel oder dessen Ubersetzung in dem jeweiligen Land ist, um das Interesse

der teilnehmenden Arzte und Studienschwestern zu wecken.

HOHER AUFWAND UND LATENZZEITEN — ENTFERNUNG UND ORGANISATION
VON VISITEN
In der Pilotstudie waren potentielle Studienteilnehmer registriert, sobald ihre

schriftliche Einwilligungserklérung vorlag. AnschlieRend sollten die Baselinevisite, die
Follow-Up Visiten und die Dialysevisite fur eine Nachverfolgungsdauer von
3 Monaten, in der Hauptstudie dann allerdings von maximal 4 Jahren erfolgen. Hierbei
zeigte sich jedoch eine ausgeprégte organisatorische Problematik. Diese Visiten durch
nur eine Studienschwester wahrzunehmen waére bei einer geplanten einzuschlieRenden
Patientenzahl von 1000 nicht umsetzbar gewesen. So sollten 3-4 Patienten in einem der
teilnehmenden Zentren an einem Baselinevisite-Termin einbestellt werden, um
6konomisch zu arbeiten. Anschlieend waren bestenfalls die gleichen 3-4 Patienten —
vorausgesetzt bei keinen der Patienten ware eine Dialyse initiiert worden bzw. wére die
eGFR auf < 10ml/min/1,73m? abgesunken — [Baseline z.B. 01/12, Follow-Up 07/12-
01/13-07/13-01/14-07/14-01/15-07/15-01/16] insgesamt 9 mal in dem teilnehmenden
Zentrum von uns gesehen worden. Durch eine Dialyseinitiierung wirde jedoch ebenso
wie bei einem Abfall der eGFR auf < 10ml/min/1,73m? das Raster verschoben werden.
Es konnten dann nicht mehr alle 3-4 Patienten an einem Termin in diesem Zentrum

gesehen werden und man misste wegen eines Patienten das Zentrum zusétzlich
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aufsuchen, was zu einer enormen Zunahme der Besuche gefiihrt hatte. Nun stellte sich
jedoch bereits in der Rekrutierungsphase 1 der Pilotstudie, wo die Zentren noch relativ
nah an Wirzburg lagen als Problem heraus, diese Visiten mit den zur Verfligung
gestellten finanziellen und personellen Mitteln zu stemmen. Dies fihrte letztendlich zu
einer Verénderung der Rekrutierungstrategie. In der Hauptstudie sollten nur die aus der
Pilotstudie rekrutierten Zentren sowie einige auserwéhlte Zentren mit hohem
Patientenaufkommen in Deutschland, die von Wirzburg aus gut erreicht werden
kdnnen, von uns halbeigenstandig betreut werden. Alle anderen an der EQUAL-Studie
teilnehmenden Zentren sollten an der EQUAL-Studie volleigenstandig teilnehmen und
diese Visiten in Eigenregie durchfihren.

IDENTIFIZIERUNG VON SELEKTIONSBIAS

Mehrere Studien haben untersucht, ob das Mortalitatsrisiko sinkt, wenn der Dialysestart

bei hoheren eGFR-Werten stattfindet. Uberraschenderweise haben die meisten
Beobachtungsstudien gezeigt, dass Patienten mit friihem Dialysebeginn keine
gesteigerte Uberlebensrate sondern eher eine sinkende Uberlebensrate boten. Dieses
Ergebnis konnte in Dbeiden Dialysemodalitdten [Hamodialyse/Peritonealdialyse]
gefunden werden. ,,Confounder* konnen eine wichtige Rolle spielen, wie die Daten von
Lassalle und Kollegen nahelegen. Nach Adjustierung auf die prognostischen Faktoren
war kein Effekt bezliglich des Dialysebeginns bei héheren eGFR-Werten im Vergleich
zu niedrigeren eGFR-Werten bei Peritonealdialyse-Patienten zu verzeichnen.'®
AuBlerdem mangelt es vielen Studien an der Methodik, um ,,Lead time Bias“ und
Selektionsbias auszuschlieBen.*®

So zeigte sich auch in der Pilotstudie, dass nicht die gesamte Zielpopulation in die
Studie eingeschlossen wurde. Es sollten alle inzidenten Patienten, die die
Einschlusskriterien erfullten, konsekutiv eingeschlossen werden. Es wurden aber éltere,
nicht mobile oder durch den behandelnden Nephrologen als nicht teilnahmeféhig
eingestufte Patienten von vornherein ausgeschlossen. Um einem Selektionsbias
entgegenzuwirken und mehr Transparenz im Rahmen des Patientenscreenings zu
erzielen (siehe 3.3.1), wurde ein vereinfachter Patientenscreening Fragebogen fir die an
der EQUAL Studie teilnehmenden Nephrologen erarbeitet. Hier sollten die

teilnehmenden Nephrologen die Gesamtzahl der behandelten CKD-Patienten am
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Zentrum und die Gesamtzahl der Patienten, die die Einschlusskriterien erfullten,
eintragen. VVon den Patienten, die die Einschlusskriterien erfullten, sollten die Anzahl
der Patienten angegeben werden, die nicht kontaktiert wurden und die Griinde daftr
angeben werden. Es sollte die Gesamtzahl der Patienten, die kontaktiert wurden,
angegeben werden und von diesen wiederum die Anzahl derer, die einer Teilnahme
zustimmten bzw. einer Teilnahme nicht zustimmten. Am Ende sollten noch die Griinde
flr die Nicht-Teilnahme trotz Erflllen der Einschlusskriterien angegeben werden (siehe
Abbildung 34).

Patientenscreening Fragebogen gegen Selektionsbias

CKD Pat. am Zentrum, n= |:|

v

Pat mit Einschlusskriterien, n—

/\

nicht kontaktiert, n— kontaktiert, n—
Griinde: \"\
\
\
\
\
.
zugestimmt,n=[ |  Nichtzugestimmt, n=[ ]
Grinde:

Abbildung 34: Patientenscreening Fragebogen gegen Selektionsbias

. CONFOUNDING BY INDICATION/DISEASE SEVERITY “
Die Kenntnis der Entwicklung von urdmischen Symptomen und Anzeichen wahrend

des Fortschreitens der chronischen Niereninsuffizienz hin zum Dialysestart ist begrenzt.
Die IDEAL Studie und einige Beobachtungsstudien bekréftigen friihere Daten, die
zeigten, dass fur die Entscheidung, wann mit der Dialyse begonnen werden soll bei
terminal niereninsuffizienten Patienten, die Nephrologen solche urdmische Symptome
und Anzeichen wenigstens als genauso wichtig betrachteten wie den Level der
Restnierenfunktion.'’>%4° So wurde in der Spat-Starter-Gruppe der IDEAL Studie bei

76% der Patienten mit der Dialyse friiher als geplant gestartet wegen urdmischen
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Symptomen und Anzeichen. Einen &hnlichen Einfluss auf die Entscheidung fir einen
Dialysestart konnte also neben der eGFR auch die Anwesenheit und Schwere von
urdmischen Symptomen und Anzeichen haben.

Bei der Frage zum idealen Dialysestart kann also ,,confounding by indication/disease
severity” eine wichtige Rolle spielen. Dieser muss in der Auswertung der EQUAL-
Studie berticksichtig werden. In diesem Zusammenhang sollen hier statistisch
signifikante Anderungen des Schweregrads der urdamischen Symptome und der Anzahl
der urdmischen Symptome im Laufe der Zeit durch wiederholte Messungen erfasst
werden. Die Abbildung 35 zeigt hier eine mogliche Kilassifikation uramischer

Symptome und Anzeichen nach Schweregrad und im zeitlichem Verlauf.**

Klassifikation der urdmischen Symptome und Anzeichen

(@]
<
§ Kreatinin Symptome und Anzeichen einer eingeschrankten
% mg/dl Nierenfunktion
é Normale 1-1,5 | - Isostenurie
Nierenfunktion - Polyurie
- Nykturie
- Abnormes Urinsediment
Weitgehend 2-6 - Andmie
symptomfreie - Hypertonie
Niereninsuffizienz - sek. Hyperparathyreodismus
Symptomatische 612 - Odeme
Niereninsuffizienz - Gastrointestinale Symptome
- Pruritus

- Hyperphosphatamie, Hypokalzidmie
- renale Osteopathie
- urdmische Neuropathie

- gestorte Gonadenfunktion, Impotenz

Ausgepragte >12 - motorische Neuropathie

Urdmie - Enzephalopathie

- Perikarditis, Pleuritis
- Lungenddem

- Blutungsneigung

- Koma, Tod

> | zEIT

Abbildung 35: Klassifikation der uramischen Symptome und Anzeichen*
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VERSAUMTE DIALYSEVISITEN UND LUCKENHAFTE CRF’S

Zudem stellte sich der Dialysevisitezeitraum als unginstig gewahlt heraus, da dieser

haufig versaumt wurde. Deshalb wurde der Zeitraum fir die Durchfiihrung einer
Dialysevisite in der Hauptstudie auf 4 Wochen vor bis 2 Wochen nach Dialysebeginn
verandert.

Auch zeigten sich héufig luckenhaft ausgefillte CRF's im Rahmen der
Pilotstudie/Rekrutierungsphase 1, da hier noch mit CRF’s in Papierform gearbeitet
wurde. Dem konnte im weiteren Verlauf durch Einfuhren der ,online“ CRF’s
entgegengewirkt werden, da es hier zu einer Fehlermeldung bei nicht komplett oder
nicht sinnvoll ausgefullten Bogen kommt.

Héufig wurde manche Diagnostik wie beispielsweise der 24-Stunden-Sammelurin zur
Bestimmung der gemessenen mGFR nicht routineméBig im ambulanten Bereich

durchgefihrt, so dass auch hier keine Werte eingetragen werden konnten.

HAUFIGE FRAGEN IM RAHMEN DER ZENTRENREKRUTIERUNG IN DER
PILOTSTUDIE

Die Verstandnisschwierigkeiten beziglich des in der Hauptstudie anzuwendenden

eGFR-Flussdiagramms sollten durch Schulung der teilnehmenden Studienérzte und
Studienschwestern im Rahmen mehrerer Studientreffen sowohl international als auch

national ausgeraumt werden (siehe Anhang B).

FAZIT
Die EQUAL-Studie stellt eine europdische Initiative zur Beantwortung wichtiger
Fragen rund um die Betreuung é&lterer Patienten mit fortschreitender chronischen

Niereninsuffizienz dar.

Die Pilotstudie konnte in Deutschland erfolgreich durchgefiihrt werden. Es konnten
insgesamt 30 Patienten eingeschlossen werden. Hierbei wurden geeignete

Rekrutierungsarten und Rekrutierungsstrategien identifiziert.

Die Hauptstudie konnte mit Modifikationen im Design und Organisation aktuell

erfolgreich in Deutschland und Europa durchgefiihrt werden.
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5. Zusammenfassung

Ein Prédialyseregister zur Datengewinnung fur Klinische Studien existierte in
Deutschland nicht. So mussten nephrologische Rekrutierungsstrategien fur die EQUAL-
Studie entworfen werden. Hier konnte mit der personlichen Rekrutierungsart die
hochste Erfolgsquote erzielt werden, jedoch mit dem hdéchsten Aufwand. Mittels der
Rekrutierungsart per Telefon, E-Mail oder Post/Brief konnten zwar weniger Zentren
erfolgreich rekrutiert werden, allerdings war auch ein deutlich geringerer Aufwand
notig. Auch Werbung z.B. auf Kongressen und in Fachzeitschriften konnte auf die
EQUAL-Studie aufmerksam machen, wodurch erfolgreich Zentren ohne zusatzlichen
Aufwand rekrutiert werden konnten. Von Rekrutierungsphase 1 hin zu
Rekrutierungsphase 4 zeigte sich zwar ein geringerer Rekrutierungserfolg, jedoch waren
einmal teilnehmende Zentren motivierter und trugen mit einer hoheren
Studienpatientenrekrutierung zum Erfolg der Studie bei. Deshalb ist fir die Hauptstudie
die Strategie aus Rekrutierungsphase 4 [passive Rekrutierung deutschlandweit nur
mittels Brief und weitere Kontaktaufnahme nur nach positivem Feedback der einzelnen
Zentren] aus personeller wie auch aus 6konomischer Sicht am sinnvollsten.

Mit Ausdehnung der Studie auf ganz Deutschland konnte die Patientenrekrutierung
nicht mehr durch das Wirzburger Studienteam bewaltigt werden. Die Zentren sollten
deshalb ab Beginn der Hauptstudie ,volleigenstandig® arbeiten. Die aktuelle
Patientenrekrutierungsrate in der Rekrutierungsphase 1 war mit 2,5 Patienten/Monat flr
12 teilnehmende Zentren nicht ausreichend. Um mehr Patienten zu gewinnen, wurde der
Inzidenzzeitraum von 6 Monate auf 9 Monate fur die Hauptstudie ausgeweitet.
AuRerdem wurde der Rekrutierungszeitraum auf > 2 Jahre ausgedehnt, es sollten
weitere Zentren zusatzlich rekrutiert werden und die gewinschte Studienpatientenzahl
wurde auf 500 gesenkt.

Der Rucklauf der Fragebdgen [CRF’s] war in der Rekrutierungsphase 1 durch die
komplette Betreuung durch uns sehr gut, sodass auch die Ubertragung der Daten in die
,online® Datenbank zeitnah erfolgte. ES zeigte sich jedoch, dass oft die Dialysevisite
nicht in dem gewiinschten Zeitraum 1-6 Wochen vor Beginn des Nierenersatzverfahrens
stattfand. Deshalb wurde der Zeitraum fur die Durchfiihrung einer Dialysevisite in der
Hauptstudie auf 4 Wochen vor bis 2 Wochen nach Dialysebeginn verdndert. Im

weiteren Verlauf konnte durch die ,,online® Datenbank der Riicklauf der einzelnen
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Fragebdgen [CRF’s] in den teilnehmenden europdischen L&ndern gut beobachtet
werden und entsprechend die Studienpatientenzahlen abgeleitet werden. Zum Zeitpunkt
06/2014 wurde eine Zwischenevaluation vorgenommen und bis dahin konnten in
Schweden 217, in Italien 179, in Grof3britannien [UK] 163, in Deutschland 73 und in
den Niederlanden 39 Studienpatienten eingeschlossen werden konnten. Das Einstellen
der Daten in die ,,online* Datenbank funktioniert in den teilnehmenden Léndern sehr
gut.

Im Verlauf der Pilotstudie traten mehrere Problemfelder in Deutschland auf. Es sind vor
allem die verzdgerte Entscheidungsfindung der kontaktierten Zentren [teilweise bis zu 6
Monaten] sowie die Entfernung zu den einzelnen Zentren zu nennen. Es konnte auch
eine Selektion der Studienpatienten in der Pilotstudie beobachtet werden, weshalb flr
die Hauptstudie ein vereinfachter Patientenscreening Fragebogen fur die teilnehmenden
Nephrologen erarbeitet wurde. Die Ursache flr diese Selektion lag in der speziellen
Zielpopulation. Das Durchschnittsalter lag bei 75 Jahren deutlich hoher als in den
bisherigen Studien. Dartiber hinaus fiihrte die Multimorbiditat gerade in der Kohorte
dieser dlteren Patienten haufig zu Ausféllen, da die Patienten an den Baselinevisiten
Terminen wegen akuter Krankheit nicht erschienen. Zudem waren die in Papierform
vorliegenden Fragebdgen [CRF’s] haufig liuckenhaft ausgefiillt. Haufig gab es
Verstandnisschwierigkeiten bezliglich des in der Hauptstudie anzuwendenden eGFR-
Flussdiagramms, um inzidente Patienten zu identifizieren. Hier konnte bereits wéhrend
des ersten nationalen Studientreffens eine Schulung stattfinden. Um die Motivation zur
Teilnahme an der EQUAL Studie zu steigern und zusétzlich eine kontinuierliche
Patientenrekrutierung zu erzielen, wurde in regelmaRigen Abstdnden ein Newsletter mit
den aktuellen Zahlen entworfen und an die teilnehmenden Zentren verschickt. Ferner
wurde eine monetare Aufwandsentschadigung in der Hauptstudie eingefihrt.

In der Pilotstudie konnten 30 Studienpatienten eingeschlossen werden. Hier konnten
bereits Baseline Charakteristika erhoben werden. Allerdings waren manche Parameter
wie z.B. Laborwerte nicht schliissig. Nach Ende der Pilotstudie 08/2013 wurde zum
Zeitpunkt 06/2014 eine internationale Zwischenevaluation vorgenommen. Die
international erhobenen Baseline Charakteristika waren mit denen in Deutschland

vergleichbar.
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Zusammenfassend konnte also durch diese Arbeit gezeigt werden, dass mit
entsprechender Motivation auf allen Seiten — sowohl des Teams der Studienzentrale wie
auch der Studiendrzte und Studienschwestern in den teilnehmenden Zentren — die
EQUAL-Studie in Deutschland zum Laufen gebracht werden konnte, auch wenn
teilweise erhebliche Schwierigkeiten bestanden. Es ware sicherlich ein deutsches
Préadialyseregister fur zukunftige nephrologische Studien sinnvoll und wirde die Arbeit
erheblich erleichtern. Die Zukunft lasst sogar durch die EQUAL-Studie auf ein

europaisches Patientenregister hoffen.
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8. Anhang

Tab. 1

Titel und Abstract

Einleftung
Hintergrund/Rationale
Zielsetzungen
Methoden
Studiendesign
Rahmen

Studienteilnehmer

Variablen
Datenquellen/Messmethoden
Bias

StudiengriiBe

Quantitative Variablen

Statistische Methoden

Nr.

Das STROBE-Statement — Chechdiste der Punkte, die in Berichten iiber Beobachtungsstudien enthalten sein sollten

Empfehlung

(a) Machen Sie das Studiendesign im Titel oder Abstract kenntlich, indem Sie dafiir einen allgemein gebrauch-
lichen Begriff verwenden

(b) Veerfassen Sie filr das Abstract eine aussagefahige und ausgewogene Zusammenfassung dessen, was in der
Studie gemacht wurde und was herausgefunden wurde

Erl3utern Sie den wissenschaftlichen Hintergrund und die Rationale fiir die vorgestellte Studie
Geben Sie alle spezifischen Zielsetzungen einschlieflich der (vorab festgelegtan) Hypothesen an

Beschreiben Sie die wichtigsten Elemente des Studiendesigns méglichst frith im Artikel

Beschreiben Sie den Rahmen (Setting) und Ort der Studie und machen Sie relevante zeitliche Angaben, ein-
schlieBlich der Zeitraume der Rekrutierung, der Exposition, der Nachbeobachtung und der Datensammlung
(a) Kohortenstudie — Geben Sie die Einschlusskriterien, die Herkunft der Teilnehmer sowie die Methoden ihrer
Auswahl an; beschreiben Sie die Methoden der Nachbeobachtung

Fallkontrollstudie — Geben Sie die Einschlusskriterien und die Herkunft der Fille und Kontrollen an sowie die
Methoden, mit denen die Fille erhoben und die Kontrollen ausgewshit wurden. Geben Sie eine Begrindung
(Rationale) fir die Auswahl der Falle und Kontrollen

Querschnittsstudie — Geben Sie die Einschlusskriterien, die Herkunft der Teilnehmer sowie die Methoden ihrer
Auswahl an

(b) Kohortenstudie — Geben Sie fiir Studien, die Matching (Paarbildung) verwenden, die Matchingkriterien und
die Anzahl der exponierten und der nicht expenierten Teilnehmer an

Fallkontrollstudie - Geben Sie fur Studien, die Matching (Paarbildung) verwenden, die Matchingkriterien und
die Anzahl der Kontrollen pro Fall an

Definieren Sie eindeutig alle ZielgroBen, Expositionen, Pradiktoren, magliche Confounder und Effektmodifika-
toren; geben Sie gegebenenfalls Diagnosekriterien an

Geben Sie filr jede in der Studie wichtige Variable die Datenquellen an und erljutem Sie die verwendeten
Bewertungs- bzw. Messmethoden. Beschreiben Sie die Vergleichbarkeit der Messmethoden, wenn es mehr als
eine Gruppe gibt

Beschreiben Sie, was unternommen wurde, um méglichen Ursachen von Bias zu begegnen

Erkldren Sie, wie die StudiengroBe ermittelt wurde

Erkldren Sie, wie in den Auswertungen mit quantitativen Variablen umgegangen wurde

Wenin nétig, beschreiben Sie, wie Kategorien (Gruppierungen) gebildet wurden und warum

(a) Beschreiben Sie alle statistischen Methoden, einschlielich der Methoden, die fir die Kontrolle von
Confounding verwendet wurden

(b) Beschreiben Sie Verfahren, mit denen Subgruppen und Interaktionen untersucht wurden

(c) Erklaren Sie, wie mit fehlenden Daten umgegangen wurde

(d) Kohortenstudie - Erkl3ren Sie gegebenenfalls wie mit dem Problem des vorzeitigen Ausscheidens aus der
Studie ,loss to follow-up”) umgegangen wurde

Fallkontrollstudie — Beschreiben Sie gegebenenfalls wie das Matching (Paarbildung) von Fillen und Kontrollen
bei der Auswertung beriicksichtigt wurde

Querschnittsstudie — Beschreiben Sie gegebenenfalls die Auswertungsmethoden, die die gewahlte Strategie
zur Stichprobenauswahl (Sampling strategy) bertcksichtigen

(e) Beschreiben Sie vorgenommene Sensitivitdtsanalysen




Tab.1 Das STROBE-Statement — Checkliste der Punkte, die in Berichten iiber Beobachtungsstudien enthalten sein sollten  (Fortsetzung)
Ergebnisse
Teilnehmer 13*  (a) Geben Sie die Anzahl der Teilnehmer wihrend jeder Studienphase an, z B. die Anzahl der Teilnehmer, die

potenziell geeignet waren, die auf Eignung untersucht wurden, die als geeignet bestétigt wurden, die tatsdch-
lich an der Studie teilgenommen haben, deren Nachbeobachtung abgeschlossen wurde und deren Daten
ausgewertet wurden
(b) Geben Sie die Griinde filr die Nicht-Teilnahme in jeder Studienphase an
(c) Erwdgen Sie die Darstellung in einem Flussdiagramm
Deskriptive Daten 14*  (a) Beschreiben Sie Charakteristika der Studienteilnehmer (z. B. demographische, klinische und soziale Merk-
male) sowie Expositionen und mégliche Confounder
(b) Geben Sie filr jede Variable die Anzahl der Teilnehmer mit fehlenden Daten an
(c) Kohortenstudie — Fassen Sie die Nachbeobachtungszeit zusammen (z. B. Mittelwert und Gesamtzeitraum)
Ergebnisdaten 15*  Kohortenstudie — Berichten Sie {iber die Anzahl der Zielereignisse oder statistische MaBzahlen (z. B. Mittelwert
und Standardabweichung) im zeitlichen Verauf
Fallkontrollstudie — Berichten Sie GiberTeilnehmerzahlen in jeder Expositionskategorie oder Giber statistische
Malzahlen der Exposition (z. B. Mittelwert und Standardabweichung)
Querschnittstudie - Berichten Sie Uber die Anzahl der Zielersignisse oder statistische Maizahlen (z. B. Mittel-
wert und Standardabweichung)
Hauptergebnisse 16 (a) Geben Sie die unadjustierten Schatzwerte an und gegebenenfalls auch die Schatzwerte in denen Adjus-
tierungen fiir die Confounder vorgenommen wurden sowie deren Prazision (z. B. 95%-Konfidenzintervall);
machen Sie deutlich, fir welche Confounder adjustiert wurde und warum diese beriicksichtigt wurden

(b) Wenn stetige Variablen kategorisiert wurden, geben Sie die oberen und unteren Grenzwerte der einzelnen

Kategorien an
(c)Wenn relevant, erwdgen Sie, fir aussagekraftige Zeitrdume Schatzwerte relativer Risiken auch als absolute
Risiken auszudriicken

Weiters Auswertungen 17 Berichten Sie Uber weiters vorgenommene Auswertungen, Z. B. die Analyse von Subgruppen und Wechselwir-
kungen (Interaktionen) sowie Sensitivitdtsanalysen

Diskussion

Hauptergebnisse 18 Fassen Sie die wichtigsten Ergebnisse in Hinsicht auf die Studienziele zusammen

Einschrankungen 19 Diskutieren Sie die Einschrankungen der Studie und beriicksichtigen Sie dabei die Griinde fiir maglichen Bias
oder Imprazision
Diskutieren Sie die Richtung sowie das AusmaB jedes maglichen Bias

Interpretation 20 MNehmen Sie eine vorsichtige Gbergreifende Interpretation der Resultate vor und beriicksichtigen Sie dabei
die Ziele und Einschrinkungen der Studie, die Multiplizitit der Analysen, die Ergebnisse anderer Studien und
andere relevante Evidenz

Ubertragbarkeit 21 Besprachen Sie die Ubertragbarkeit {externe Validitit) der Studienergebnisse

Zusdtzliche Informationen

Finanzierung 22 Geben Sie an, wie die vorliegende Studie finanziert wurde, und erlautern Sie die Rolle der Geldgeber. Machen

Sie diese Angaben gegebenenfalls auch fir die Originalstudie, auf welcher der vorliegende Artikel basiert

* (Geben Sie diese Informationen jeweils gesondert fur Fille und Kontrollen in Fallkentrollstudien an, und gegebenenfalls fir exponierte und nichi-exponierte Gruppen in
Kohorten- und Querschnittsstudien.

Anmerkung: Jeder Punkt der Checkliste wird in einem Begleitartikel (Explanation and Elaboration) besprochen, der methodologische Hintergrinde diskutiert und
publizierte Beispiele transparenter Berichterstattung vorstellt. Die STROBE-Chedkliste wird am besten zusammen mit diesem Artikel angewandt (frei zuginglich auf den
folgenden Webseiten: PLoS Medicine httpy/fwww.plosmedicine org, Annals of Internal Medicine htto/wwwannals.org und Epidemiclogy hitpsfwwwepidem.
com). Zusitziche Versionen der Checkiiste spezifisch fiir Kohorten-, Fallkontroll oder Querschnittsstudien sind auf der STROBE-Webseite (http2//wwwistrobe-statement.ong)
auf Englisch verfiigbar.
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Patient 1 . Patient 2

- Was there ever an eGFR* < 20 ml/min/1.73m?
- Age = 65 years No
- No history of dialysis or transplantation
- Informed consent
*Clinically measured in a nephrology clinic
Yes
N
Yes Is this patient’s 1st visitto a
Patient 1 nephrology clinic?
lNo
Was there ever an acute event causing No
an eGFR* =20ml/min/1.73m?2?
lYes
*
s Was the eGFR* for ?t least No
Potient 2 3 months before this acute e f
event < 30 ml/min/1.73m2? atiefit
Yes Was the eGFR* only now or in the No
Patient 4 | Past 6 months < 20 ml/min/1.73mz2? ook
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Anhang C — Datenerhebung
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Auswertungsschema
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beginn

Nachfolge-
untersuchungen
alle 3 bis 6 Monate

Ein-/Aunsschinss, Emwillioung

Nachfolge-
untersuchungen
alle 3 bis 6 Monate

Ende der
Nach-
verfolgung

Demographie

Primére Nierenetlrankung

Lebensgewchnheiten

Komeorbiditit

Behandlungscharakteristika

Medikament&se Behandlung

Emahrangszustand

Karperliche Untersuchung

Uramische Anzeichen und Symptome

Lebensqualitit

Entscheidungsfindung

Patientenzufriedenheit
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Arztinterview zum Dialysebeginn

Réntgen und EKG

Daten der Routine-Blutentnahme

Daten des Routine 24-h-Sammeluring
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Endpunktverifizierung

Blutentmahmen

- Blutprobe

- DNA-Probe

|

Einige Zentren:
- Messung der GFR. (Tracer)




STUDIE

di d Datum: Ry 2

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

Der Zweck dieses Fragebogens ist s, einen Einblick in die Symptome Threr Nierenerkrankung und Thre
Lebensqualitit zu gewinnen. Dieser Fragebogen beinhaltet allgemeine Fragen sowie Fragen tiber Ihre
Gesundheit und Thr Leben

Wenn Sie beim Ausfiillen des Fragebogens Hilfe bendtigen, konnen Sie Ihren Partner, ein
Familienmitglied, einen Freund bzw. eine Freundin, oder den Arzt bzw. die Krankenschwester oder den
Pfleger bitten, Thnen dabei zu helfen. Bei zusitzlichen Fragen, konnen Sie jederzeit auch mit der
Abteilung fiir Nephrologie der Universittsklinik Wiirzburg Kontakt aufnehmen (0931-201-29301).

Einige der Fragen scheinen sich zu wiederholen, sollten aber dennoch unabhingig voneinander betrachtet
werden; bitte beantworten Sie daher alle Fragen. Falls Sie sich nicht sicher sind, versuchen Sie die
bestmégliche Antwort auf eine Frage zu geben. Thr Fragebogen wird streng vertraulich behandelt, wobei
den Priifiirzten, die Thre Antworten lesen, [hre Identitdt nicht bekannt ist. [hre Antworten sind fiir den
Erfolg dieser Studie von entscheidender Bedeutung.

Vielen Dank it Voraus fiir Ihre Unterstiitzung!

Sie kiinnen das Formular innerhalb 1 Woche an folgende Adresse schicken (ein freigemachter
Riickumschlag liegt bei):

EQUAL-Studie
EQUAL-BASISFORMULAR fiir Patienten Dr. C. Drechsler
Medizinische Klinik 1
Schwerpunkt Nephrologie
Oberdiirrbacher Str. 6
EQUAL-Studie
Medizinische Klinik 1 97080 Wikrzburg
Schwerpunkt Nephrologie
Oberdiirbacher Str. 6
97080 Wiirzburg
Formularmummer 000001
Studienmummer: Zentrumscode: Datum: - Studs d Datune i
"I 1SE Demographie

- DBitte nehmen Sie z7um Ausfiillen einen Kugelschreiber mit schwarzer oder blauer Tinte.
- Verwenden Sie kein Tippex
- Keine Fragen unbeantwortet lassen

Machen Sie ein Kreuz, schreiben Sic nicht iiber das Kiistehen hinaus und schwiirzen Sic das
Kiistchen nicht (nur bei Korrekturen)

Richtig Falsch
%a Dﬁm %Jﬂ D e . " D e
Schreiben Sie in ift und schreiben Sie nicht iiber die Kiistchen hinaus
Richtig Falsch

Tlelelr] [rlelslr]
i_‘J

Bei Korrekturen, schwiirzen Sie bitte das Kiistchen mit der falschen Antwort. Danach kinnen Sie
das richtige Kiisichen ankreuzen oder die richtige Antwort unter das Kiisichen schreiben.

Falsch

Richtig
AN B B

(L)L LT s
‘Geschlecht

Minnlich Weiblich

] [

Allgemeine Fragen

Geburtsdatum:

1. Wie ist [hr Familienstand? (Bitte nur ein Feld ankreuzen)

Verheiratet / in Geschieden / getrennt~ Verwitwet / Partner Niemals verheiratet
Lebenspartnerschaft verstorben sewesen bzw. niemals
lebend in Lebenspartnerschaft

gelebt

[ [ [ ]

2. Haben Sie Kinder?
Ja Nein

0 O 1]

Falls ja, wieviele




di ! Datun: i
3. Was ist Ihr hichster Bildungsabschluss? (Bitte nur ein Feld ankreuzen)
D Grundschule |:| Gymnasium
D Lehre |:| Berufsfachschule
D Haupt-Volksschule |:| Universitiit

D Realschule / mittlere Reife

[ s [TTTTTTTTTTT]
4. Wie weit wohnen Sie von [hrer Nierenklinik entfernt (einfache Strecke in km)
I:I:Ij o

5. Wie lange dauert es durchschnittlich, um von Zuhause zu Threr Nierenklinik zu kommen (in
Minuten)?

I:I]]m

Lebensgewohnheiten

1. Trinken Sie alkoholische Getriinke?
Ja Nein

[ [

2. Rauchen Sie?
Ja Nein

[ [

3. Haben Sie friiher geraucht?
Ja Nein

[ [

4. Falls Sie derzeit rauchen oder frither geraucht haben:

Jahr angeben:

[T

Wie vicle Jahre rauchen Sie schon bzw, haben Sie geraucht:

[[T]

Wie viele Zigaretien haben Sie durchschnittlich pro Tag gerauchi:

[I1]

Falls ja, bitte durchschnittliche Menge pro Woche im letzten

Zentrumscode: Datum:

Symptome

Bitte geben Sic an, ob das Symptom im letzten Manat hei Thnen aufgetreten ist. Falls ja, gehen Sie
bitte an, wie sehr s sie belastet hat:

Ist dieses Symptom bei
Ihnen in der
Vergangenheit aufgetreten

Falls ja, wie sehr hat es sie belastet

TUberhaupt Ziemlich Sehr

Ein klein
micht i

In gewissem
wenig Mabe

wed0 0 00O
«~T30 000 0
20 00 00
- 40 0000
w20 0000
- d0 0000

z“% [ [I 0 0 0
=700 00 00
~"20 00 0 0
e E O 00 00
M% O 0 0 0 O
-730 0000
-~ 700 00 00

Vi




Stud; Z d Datum:
Ist dieses Symptom bei Falls ja, wic sehr hat es sie belastet
Thuen in der
Vergangenheit aufgetreten
Uherhaupt  Einklein  In gewissem  Ziemlich
nicht wenig MaBe

Nein
Trockener
Mund
Ja
Knochen-  Nein
oder
Gelenk-

schmerzen  Ja

Schmerzen
im
Brustraum
Ja
Nein
Kopf-
schmerzen
Ja
Nein
Muskel-
kater
Ja
Schwierig-  Nein
keiten sich
u konzen-

trieren  Ja

Nein
Trockene
Haut

-
=

N N

[]

0

Sehr

1 O O O OO

[]
[
[
[
[
[]
L

O O O O O 0O
N N A N

N Y A I B

di 7 d Danumy - 10
Ist dieses Symptom hei Falls ja, wie sehr hat es sie belastet
Ihnen in der
Vergangenheit aufgetreten
Uberhaupt ~ Ein klein  Ingewissem  Ziemlich Sehr
nicht wenig Mabe
san [ ]
w0 0 0 0 C
- 0
Nein D
— 20 00 0 O
- 0
san [ ]
Nervositiits-
0o o o oo
- 0
s | ]
Einschlaf-
probleme
- 0
Nein D
Durchschlaf
s oo oo o
- 0
san [ ]
ms o0 0 0 0O
Gereiztheit
- 0
v [ ]
wee 210 0 0 O
- 0

Studiennummer:

Ist dieses Symptom bei
Ihnen in der
Vergangenheit aufgetreten

Gefinl der NI |:|
Angstlich-
e [
Ja
Nachlas-  Nein |:|
sendes
sexuelles
Tnteresse I |:|
Schweirig-
keiten bei I |:|
der
sexuellen
Erregung "
v []
Blutungen
o [0
Nein D
Gewichts-
verlust
- [0
Nen D
Nachlas-
sende Kraft
Ia

Zentrumseode:

Uberhaupt
nicht

[]

Datum:

Falls ja, wie sehr hat es sie belastet

Ein klein
wenig

Ziemlich

[]

In gewissem
M

[]

&

Sehr

d Datum: & 2
Lebensqualitit (KDQOL V1)
1. Wie wiirden Sie Ihren Gi im ?
Ausgezeichnet Sehr gut Gut Weniger gut Schlecht

[

2. Im Vergleich zum v
iben?

[

N I D Y B O

N D N Iy I
N I N A B
O O o 0O o

N N I i B

[

[

angenen Jahr, wie wiirden Sie Ihren derzeitigen Gesundheitszustand

Derzeit viel besser Derzeit etwas Etwa so wie vor Derzeit etwas Derzeit viel
als vor einem Jahr besser als vor einem Jahr schlechter als vor  schlechter als vor

einem Jahr einem Jahr einem Jahr
3.1m sind einige die Sie vielleicht an einem normalen Tag
ausiiben. Sind Sie durch Thren derzeitigen G i bei diesen Tiitigkeit
cingeschriinkt? Wenn ja, wie stark?

1. Ja, stark 2. Ja, etwas 3. Nein,
nicht
eingeschriinkt

a) Anstrengende Tiitigkeiten, z. B.
schnell laufen, schwere Gegenstiinde

heben, anstrengenden Sport treiben?

[

b) Mittelschwere Tiitigkeiten, wic 7.5.
‘Tisch verschichen, staubsaugen, Kegeln,
Golf spiclen?

¢) Einkaufstaschen heben oder tragen?

d) Mehrere Treppenabsiitze stcigen?

<) Einen Treppenabsatz steigen?

I o
o

N

Vil




Datum: =

1. T, stark
eingeschriinkt

[

2. Ja, etwas
cingeschrinkt

[

3. Nein,

cingeschrinkt

[

1) Sich beugen, knien, biicken?

iiberhaupt nicht

13

) Mehr als einen Kilometer 7u Fulh

gehen?

[] ] [

d d Datum: -
5. Hatten Sie in den yergangenen 4 Wochen aufgrund seelischer Probleme irgendwelche

Schwicrigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltiglichen Tiitigkeiten im Beruf bzw. zu Hause (z.B.
‘weil Sie sich niedergeschlagen oder fingstlich fiihlen)?

Ja

[

Nein

g

@) Ich konnte nicht so lange wie iiblich titig sein

h) Mehrere Straflenkrenzungen weit

zu FuB gehen?

[ ] [

b) Ich habe weniger geschaffi als ich wollie

[

i) Eine Strafienkreuzung weit zu Fuli
zehen”

[ ] [

1) Sich baden oder anzichen?

[

4. Hatten Sic in den vergangenen 4 Wochen aufgrund Threr |

[ [I

lichen G Thei Iwelch

Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltiiglichen Tiitigkeiten im Beruf baw. zu Hause?

Ja

]

Nein

U

) Teh konnte nicht so lange wie tblich titig sein

b) Ich habe weniger geschafft als ich wollte

¢) Teh konnte nur bestimmte Dinge tun

) Ieh haite Schwierigheiten die der Ausfuhmng (z.B. ich

musste mich besonders anstrengen)

(N -
(I

«©) Ieh komnte nicht so sorgfiilig wie iiblich arbeiten D D
6. Wie sehr haben Thre ki iche G oder Probleme in den y

Thre normalen Kontakte zu anlhvnﬁng!llﬂngrn. Freunden, Nachbarn oder zum
Bekanntenkreis beeintriichtigt?

Uberhaupi nicht vas MiiBig

[ []

7. Wie stark waren Ihre Schmerzen in den yergangenen 4 Wochen

Sehr

[

Ziemlich

[

Ieh hatte keine  Sehr leicht Leicht Milbig Stark Schr stark
Schmerzen
8. Inwieweit haben die Schmerzen Sie in den yersangenen 4 Wochen bei der Ausiibung Threr

Alltagstiitigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?

Uberhaupt nicht

[]

Ein biBchen

[]

MiBig

]

Ziemlich

U

Sehr

[

o Datum: =

9. In den folgenden Fragen geht es darum, wie Sie sich fiihlen und wie es Thnen in den vergangenen

4 Wochen gegangen ist. (Bitte kreuzen Sic in jeder Zeile nur das Kiistchen an, das Threm Befinden
am chesten entspricht.) Wie oft waren Sie in den vergangencn 4 Wochen...

Befinden Tmmer Meistens  Ziemlich  Manchmal — Selten Nie

1) .valler Schwung

15

b)...sehr nervis

©).50
niedergeschlagen, dass
Sie nichts autheitern

konnte?

) rubig und gelassen

<) ..voller Energic

) ...entmutigt und

raung

) erschopft

by glacklich

1} ...milde

e e s O
OO0 -dog o dgod
N B O
OO0 0o oo o 4go
N ¥ I
I B

Datum: - 16

10. Wie hitufig haben IThre kis iche G oder Probleme in den vergangenen 4
Wochen Thre Kontakte zu anderen Menschen (Besuche bei freunden, Verwandten usw.)
beeintriichtigt?

Immer Meistens Manchmal

] ] [

11. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu?

Nie

[

Selten

[

1. Trifft 2. Trifft 3. Weil 4. Trifft S.Trifft
ganz zu d nicht itgehend  iiberhaupt
nicht zu nicht zu

a) Ich scheme etwas leichier

als andere krank zu werden

b} Ieh bin genauso gesund
wie alle andere. die ich

kenne

o) Ieh erwarte dass meine

Gesundheit nachlisst

d) Ieh erfreue mich

ausgezeichneter Gesundheit

1
N B
I B
N B
N B

Vil




8

Datum:

Thre Nierenkrankheit (KDQOL II/1T)
Dieser Abschnitt des Fragebogens ist Teil eines medizinischen Fragebogens der
speziell fiir Patienten mit Nierenerkrankung erstellt wurde. Die Fragen kinnen daher

den vorangegangenen dhneln oder sich wiederholen.

L. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sic zu?

1. Trifft 2. Trifft 3. Weilk 4. Triff 5. Triffe
ganz zu itgehend nicht itg iiberhaupt
m nicht zu nicht zu
a) Meine Nierenerkrankung
hecintriichtigt mein Leben I:I D I:I |:| D
selr.
1) Meine Nierenerkrankung

kostet mich viel Zeit

o o o o 0

) Meine Nierenerkrankung

frustriert mich.

O 0 0 0 0

) Teh habe das Gefuhl,
meiner Familie zur Last zu
fallen

o o o o0

2. Bei dicsen Fragen gebt es darum, wie Sie sich filhlen und wie es Ihnen in den vergangene 4
Wachen gegangen ist. Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile das Kiistchen an, das Threm Befinden am
heste icht. Wie oft in den 4 Wachen...

Nie Selten  Manchmal

000 000D
000000

Ziemlich  Meistens Immer
a) ...haben Sie sich von
Thren Mitmenschen
isoliert?

b) . haben Sie langsam
auf Dinge reagiert, die
Sie gehort oder gesehen
haben?

Z de: Datum: LT ]
Nie Selten  Manchmal  Ziemlich  Meistens Tmmer
oft

<) haben Sie
gegeniiber Thren D

Mitmenschen gereizt

reagiert?

d) . batten Sie
Schwierigheiten sich 7 I:l
konzentricren oder
nachzudenken?

€) sind Sie gut mit

[ I L

[

anderen Menschen

O O Od

ausgekommen?

) ...waren Sie verwirrt
und durcheinander?

] 0 o
] 0 0
] N
] 0 o

[ 0 [

3. Wie stark haben Sie withrend der 4 Waochen unter gelitten?
Ist dieses Symptom bei Falls ja, wie sehr hat es sie belastet
Then in der
Vergangenheit aufgetreten
Uberhaupt  Einklein  In gewissem  Ziemlich Sehr
nicht wenig

1) Muskelschmerzen

b) Schmerzen im Brustkorb

) Krampfe

d) Juckreiz

) Trockene Haut

N
o o
I
N |

Datum: & 0

Gar nicht Etwas MiiBig Stark Sehr stark

Studiennummer: Zentrumscode: Datum: Ty 19
Uberhaupt  Einklein  In gewissem  Ziemlich Sehr
nicht wenig MaBe
) Kurzatmigkeit D I:I [I
2) Ohnmachts- oder
Schwindelgefilhl
h) Appetitlosigkeit

1) Mattigkeit, Erschiipfung

1) Taubheitsgefiihle
Hinden oder Fiien

N N
N I |
N N
N I |

k) Ubclkeit

N

O 0 0 0

4. Manche Menschen haben das Gefiihl, daB ihre Nierenerkrankung ihr tigliches Leben
heeintriichrigt, andere hingegen nicht. Wie stark fiihlen Sie sich durch Ihre Nierenerkrankung in
den folgenden Bereichen belastet?

Gar nicht Stark Sehr stark

Z

Miiflig

) Flissigkeitscin-
sehunkungen?

<) Abhingigkeit von Arzten
und anderem medizinischem
Personal?

I

I

0 o U o o
o o o o o

4. Die nichsten zwei Fragen sind sehr persinlich und beziehen sich auf Thr Sexualleben, aber Thre
Antworten sind wichtig, um zu verstehen, wie sich eine Nierenerkrankung auf das Leben von
Patienten auswirkt.

L
[

]
]

[
]

1) Anspannung und Sorgen
wegen der
Nierenerkrankung?

o) Sexualleben

1) Aussere Erscheinung

Inwieweit stellten die folgenden Punkte in den vergangenen 4 Wochen ein Problem fiir Sie dar?

Kein Ein Kleines Ein Ein grofies Ein sehr
Problem Problem mittleres Problem grofes
Problem Problem

) Freude am Sex?

g o o o 0
O o o o 0

b) Sexuelle Emegharkeit?

b) Einschrinkungen durch
dic Didt?

©} Die Fihigkeit, hiiusliche
Arbeit zu verrichten?

d) Dic Maglichkeit 7u
reisen?

I o
N O [
N O o
I O [

I O




di d Datum: & )

5. Bitte stufen Sie fiir die niichste Frage die Qualitiit Thres Schlafes auf einer Skala von 0 “sehr
schlecht™ bis 10 “sehr gut” ein.

Wenn Sie glauben, die Qualitiit Ihres Schlafes ist in der Mitte zwischen “sehr schlecht™ und “sehr
gut,” kreuzen Sie bitte das Kiistchen unter der Zahl 5 an. Wenn Sie glauben, Thr Schlaf ist ¢ine
Stufe besser als 5, dann kreuzen Sie das Kiistchen unter der 6 an. Wenn Sie glauben, Thr Schlaf ist
cine Stufe schlechter als 5, dann kreuzen Sie das Kiistchen unter der 4 an, usw.

Auf ciner Skala von 0 bis 10, wie wiirden Sie Thren Schlaf insgesamt cinstufen? [Kreuzen Sie nur
cin Kistchen an.]

Sehr schlecht Sehr gut

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

gououogugo

6. Wie oft in den vergangenen 4 Wochen...
Nie Selten  Manchmal  Ziemlich ~ Meistens  Tmmer
oft

o o0 O

a) ...sind Sie nachts

aufgewacht und hatten

Schwierigkeiten. wieder D D D
einzuschlafen?

b) _haben Sie die

Menge an Schiaf

bekommen, die Sie []

brauchen?

o o0 0 0 0

<€) ...hatten Sie

di Datum &
7. Thr Eamili und Thren F wie zufrieden sind Sie mit...
Sehr Unzufrieden  Zufrieden Sehr
unzufrieden zufrieden

) Der Menge an Zeit, die Sie mit Threr

O o o 0
O o o0

Familie und Ihren Freunden verbringen?
b) Der Unterstittzung. die Sie von Threr

Familie und Thren Freunden erhalten?

8. Wiihrend der yergangenen 4 Wochen, waren Sie da in der Lage einen Beruf auszuiiben?

Ja Nein
9. Hat Ihr Gesundhei Sie daran gehindert, einen Beruf ?

Ja Nein

t [

10. Wie wiirden Sie Thren Gesundheitszustand insgesamt beurteilen?

Schlimmst migliche Genau zwischen schlimmster Bestmigliche
Gesundheit (genau so und bester Gesundheit Gesundheit
schlimm wie tot zu
sein)
1 2 3 4 5 6 7 B 9 10

Schwierigkeiten.
wews 00 0 0 0O O guooddoadn
bleiben?

Z de: Datum =3 di d Datum: &
11. Wenn Sie iiber die Betreuung nachdenken, die Sie wihrend der Dialyse erhalten, wie wiirden Sie Entscheidungsfindung

die g in Threm der Zentrum in Bezug auf die Freundlichkeit und das

Interesse an Threr Person beurteilen?

Sehr Schlechr Mittelmiiflig Gut Sehr gut Hervor- Kiinnte
schlechr ragend micht besser
sein

O 0 0O oo b0

12. Tnwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu?

1. Trifft 2. Trifft 3. Weilh 4. Trifft 5.Trifft

ganz 7u i nicht i p

m nicht zu nicht zu

o oo o0 O
o o o b b

a) Das Dialyse-personal
ermutigt mich dazu, ein so
normales Leben wie
misglich zu filhren.

b) Das Dialysepersonal

unterstitzt mich darin,
meine Nierenerkrankung zu
bewiltigen.

In welchem Umfang stimmen Sie jeder der folgenden Aussagen in Bezug auf Ihre
Nierenerkrankung zu?

1. Ich habe alle Informationen erhalten, die ich in Bezug auf meine Medikamente und meine Diit
brauche.
Stimme weder zu Stimme zu Stimme voll zu
noch widerspreche

i

[ [ 0 [ N

Widerspreche voll  Widerspreche

2. Die i it, dass eine dlung bei mir ig werden kinnte, wurde mit mir
besprochen.
Ja Ja, aber ich méchte Nein*
mich nicht damit
befassen®

a [ [

(* Bitte machen Sie mit Frage § weiter)

3. Ich habe genug Informationen erhalten, um bei der Entscheidung mit ciner Dialyse zu beginnen,
mit cinbezogen werden zu konnen.

Wid he voll Wi | Stimme weder zu Stimme zu Stimme voll zu
noch widerspreche
ich
4. Ich wurde in die iiber den v inn mit
Widerspreche voll Widerspreche Stimme weder zu Stimme zu Stimme voll zu

noch widerspreche
ic

[ N [ [ [




Zentrumscode:, Datum:

s 23

5. Bitte geben Sie an, wie viel Informationen Sie iiber die verschiedenen Dialysearten von Threm
Arzt oder der Schwester erhalten haben,

) Blutdialyse

Keine Wenig Ausreichend Viele Sehr viele
h) Bauchfelldialyse

Keine Wenig Ausreichend Viele Sehr viele

[ ] [

©) Was passiert, wenn ich mich gegen cine Dialyse entscheide?

[ [

Keine Wenig Ausreichend Viele Sehr viele

0 [ [ [ [

6. Haben Sie iiber die Art der Dialyse entschieden, die Sie erhalten michten, wenn dies notwendig
wird?

ldial Ich michte keine
Dialyse, unabhingig
von meiner
Nierenfunktion

bei der E

einer Dialyse?

Ich weif nicht

[]

iiber Blutdialyse,

]

7. Wessen Meinung war
ialyse bzw. die Nichtdurc

Die Meinung meines
Nephrologen

]

Die Meinung der
Schwester

[

Meine cigene Meinung  Die Meinung meiner

Familie bzw. Freunde

Z; : Darumy el 26
8. Hat Ihr Arzt Ihnen bereits mitgeteilt, dass es Zeit ist mit einer Dialyse zu beginnen?
Jaund ich folge seinem Rat (Die Ja, aber ich habe mich Nein
Dialyse hat begonnen oder steht  entschieden mit der Dialyse nach
kurz bevor) Zu warten
Zufricdenheit mit der Behandlung
Sehr Sehr
unzufrieden zufrieden
1 2 3 4 5 6

1. Wie zufrieden sind Sie mit Threr
derzeitigen Behandlung (dics schlicit

O doono 0

Medikamente, Dialyse und/oder speziellen

Diiiten ein)?

Sehr Schr gut
sehlecht Kontrolliert
Kontrolliert
1 2 3 4 s 3
2. Was meinen Sie. wie gut der Zustand
Theer Niceen kool wid? 0 UJood O
Sehr Sehr
unangenhem angenehm
1 2 3 4 s 3
3. Wie angenchm haben Sie Thre
Behandlung in letzter Zeit empfunden? |:| |:| I:l I:l I:l D
Sehr Sehr
unflexibel Mexibel
1 H 3 s 6

4. Wi flexibel haben Sic Thre
Behandlung in letzter Zeit empfunden?

[

d P2 d Datum: - a7
Schr Sehr
unzufrieden sufrieden
1 2 3 4 s 3

5. Wie ufricden sind Sie mit dem Maf
an Freilieit, das Sie hei Ihrer jetzigen
Behandlung haben?

6. Wic zufricden sind Sie mit der
Aufllirung iiber den Zustand Threr
Nieren?

7. Wie rufrieden sind Sie mit der Zeit,
die Ihre derzeitige Behandlungsform

O 0oooo

ERERERE
HRERERE

oot
oot

[

beansprucht?
8. Wic zufricden sind Sie mit dem Maf

an Unannehmlichkeiten bzw.

Schmerzen, die mit Threr derzeitigen D

Behandlungsform verbunden sind?

9. Wie zufrieden sind Sie damit, wie Thre

Behandlung zu ihren |:|
Lehensgewahnheiten passt?

10. Wiirden Sie diese Beh
Zustand wic Thre befinden?

auch anderen deren Nieren sich in demselben

Ja Nein

[ d

Sehr Sehr
unzufrieden zufrieden
1 2 3 4 5 6

11. Wie zufrieden wiiren Sie damit, wenn
Thre derzeitige Behandlungsform
fortgesetzt wiirde?

O ooofd d

Xl




Datum:

/——-\
g, i

STUD

EQUAL-BASISFORMULAR fiir
Krankenschwester/Krankenpfleger/Arzt

EQUAL-Studie
Medizinische Klinik 1
Schwerpunk Nephrologie
Oberdiitbacher Str. 6
97080 Warzburg

Formularnummer 000001

Datum:

HINWEISE
- In schwarz oder blau ausfiillen

- Kein Tippex verwenden
- Keine Fragen unbeantwortet lassen

Machen Sie ein Kreuz, schreiben Sie nicht iiber das Kiistchen hinaus und schwiirzen Sie das
Kiistchen nicht (nur bei Korrekturen)

Richtig Falsch

0 [ g{ [ | [

Sie nicht iiber die Kistchen hinaus

Sie in ift und

Richtig Falsch

(el lelslrl flels ]

Bei Korrekturen, schwiirzen Sie bitte das Kiistchen mit der falschen Antwort. Danach kinnen Sie
das richtige Kiistchen ankreuzen oder die richtige Antwort unter das Kiistchen schreiben.

Richtig

g B
W]
B

Falsch

=

e[ ]
B

! 2
Studiennummer: Zentrumscode: Datum: & 3 Studiennummer: Zentrumscode: Datum:, g
Demographie Nierenleiden
Datum des ersten Studienbesuchs: D:’ D:’ D]:I:’ TTMMLY 1. Was ist das primiire Nierenleiden des Patienten?
ERA-EDTA PRD-Code Diagnase wenm PRI-Code unbekannt
Geburtsdatum: TIAMMAIIT
‘Geschlecht: Dr\’ﬁmnhch D Weiblich
2. Wann warde die Diagnose gestellt?
Hautfarbe: D Weild DDE’UISL‘II D Osterreichisch D Turkisch
(TTAMIII)
I:Ipomisch I:I Russisch |:| Rumiinisch
3. Beruht die Diagnose auf einer Nievenbiopsie?
Tschechisch Ungarisch Talienisch
Nein I Unbekannt Datum der Biopsic
[ 0 0 O
D Negrid, fals ja: D Alrkanisch |:| Andere 4. Wann fand der erste Kontakt mit einem Nephralogen statt?
I:I Asiatisch, falls ja: |:| Chinesisch I:I Japanisch ATMMAII
(e
Weilk: Weibi
|:| Mischling, falls ja Asikanisch Asiatiseh
[ e
Falls Sie , Andere” angekreurt haben, kinnen Sie nachstehend die Diagnose formlos angeben
3
4

Xl




7 d Datum: &= 3 7 Datum: -
Komorbidititen Schlaganfall
Diabetes mellitus Nein Ja
Nein Ja Seit wie vielen Jahren? D |:|
Falls ja.
Typ Tschamischer Tnsult / TIA
Typ 1 Typ2 Nein Ia Datum des 1. Schlaganfalls
Insulingebrauch Himorrhagisch
Nein Ja Nein Ja Datwm des 1. Schlaganfalls
Diabetische Retinopathie Typus unbekannt
Nein Ja Nein I Datum des 1. Schlaganfalls
bleibende Symp ZB. |
Nein Ja
5
di A Datum: w7 di z d Datum: o
Periphere Gi (durch eine { bestiitigt) Angina pectoris
Nein Ja Seit wie vielen Jahren? Nein Ta Seit wie vielen Jahren?
Falls ja, bitte angeben, ob eine Amputation vorgenommen wurde? Falls ja, bitte NYHA-Klassifikation angeben:
Nein Ja
D |:| NYHA-Klassifikation
1 Keine Schmerzen bei normaler kérperlicher Tatigkeit (z.B. beim Gehen und
K (durch cine U bestiitigt) Treppensteigen) I:I
Nein Ja Seit wie vielen Jahren?
|:| D 11 Keine Schmerzen im Rub d: Sch bei normaler korperlich
Tatigkeit D
§ i inschlieBlich STEMI = ST-Strecky i und NSTEMI = Nicht-ST- . . .
Strecken-Hebungsinfarki): 111 Geringe kdrperliche Aktivitit (z.B. cine kurze Strecke von 20 bis 100 m gehien) I:l
Nein Ja Datum des 1. Tnfarkts verumsacht Schunerzea.
[] D IV Schmerzen im Ruhezustand D
Unbekannt |:|
Kongestive Herzinsuffizienz
Nein Ja Seit wie vielen Jahren?
7

X1l




Zentrumscode: Datum:, w9 di d Darum: e )
Falls ja, bitte NYHA-Klassifikation angeben: und P der Haut)
Nein Ja Seit wic viekn Jahren?
NYHA-Klassifikation D D
I Keine Dyspnoe bei normaler kisrperlicher Titigkeit (2B, beim Gehen und Falls ja. bitte angeben, ob sich Metastasen gebildet haben:
Treppensteigen) D Nein Ja
11 Keine Dyspnoe im Ruhezustand; Dyspnoe bei normaler korperlicher Tatigkeit D D
D Bluthochdruck
ITT Geringe krperliche Aktivitit (2. eine kurze Strecke von 20 bis 100 m gehen) HNain Ja
verursacht Dyspnoe D D D
IV Dyspnoe im Ruhezustand D Lebergirehose
Nein Ja Seit wie vielen Jahren?
Unbekannt D D D
Hypertrophie des linken Ventrikels Andere Lebererkrankungen
Nein A Seit wie vielen Jahren? Nein = Seit i vielen Jahren?
Falls ja, bitte angeben, wie die Diagnose gestellt wurde: Lungenerkrankung (einschlieBlich COPD und Asthma)
Echo EKG Unbek
3 nhekannt Nein Ja Scit wie viclen Jahren?
Vorhotflimmern .
(Bindeg,
; ; o
Nein e Seltwie vielen lahren? Nein Ja Seit wie vielen Jahren?
9 10
Studiennummer: Zentrumseode: Datum =) Z Datum: g
Uleus pepticum Diiit
Nein Ja Seit wie vielen Jahren?
Wurde der Patient angewiesen, eine spezielle Diit seit der letzten Visite zu hefolgen?
] 0 .
Psychiatrische Erkrankungen |:| D
Nein Ja Seit wic viclen Jahren? Falls ja, bine definieren:
|:| D |:| Proteinam Gramm/kg/ Tag
Falls ja. bitie angeben: |:| Aminosiurchaltige
Demenz Depression Andere, nimlich Nahrungserglinzungen
D D |:| Flussigkeitsarm
|:| Kalivmarm
HIV-positiv
Nein Ja Seit wie vielen Jahren? I:I Natriumam
0 0 0
AIDS
Nein Ja Seit wie vielen Jahren?
1 12
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Zentrumseode:

Datum:

Medikamentise Behandlung

der

(TT/MM/LLTY

1. Wurden dem Patienten die Eryvthropoese stimulierende Medikamente verschriehen?

© Falls ja, bitte Medikament angeben

Nein Ja
Verabreichung
Oral Subkutan

Name des Medikamentes

Intravends

[]

d Diatum: =y
3. Wurden dem Patienten innerhalb der letzten 6 Monate Eisenpriiparate verschrichen?
@ Falls ja, bitte Medikament angeben.
Nein Ia Name des Medikamentes
Verabreichung
Oral Subkutan Intravents Andere

O []

Andere verordnete Medikamente

0 [

© Falls ja, bitte Medikament angeben.

4.
Einheit angeben:
5.
Bitte Dosis angeben
[ [ ] a .
Pro Tag Pro Woche Fiir Wochen Pro Monat
7
2. Wurde dem Patienten Vitamin D verschrieben? N
Nein Ja
[ [ 3y
Falls ja,
durch speziclle Nahrungsvorschrifien durch Nahrungszusitze
[ [
13 14
d Datum: )5 d z d Datum: -6
Kiirperliche Untersuchung SGA- Subjective Global Assessment Scale
1. Grite m Schwer Miig Normal
1 2. 3 4. s 5. 7.
Teil A: Anamnese
s - T 0 0 00000
Nahrungsmittel-
o Bk Y 0 0000 O O
. . castromtestinale
Systolisch Diastolisch 5
ymplome
4, Herzfrequenz Pro Minute Teil B: Kirperliche
wews (][] [0 0O O [
Verlust von
5. Taillenumfang cm Unterhautfetigewebe D D D |:| |:| D D
Muskelschwund
T— o o 0 ogoo g o
Teil C: (Kirperliche)
wmnanans [ [] [ [ 0 [0 [
e 0 0 OO0 O O
Klassifizierung
16
15

XV




d Datun: =7 Zentrumscode: Datum: L]
Laborformular 24-Stunden-Urin
2. Wann wurde die Blutentnahme fiir das Labor durchgefiihrt? Wurde 24h Urin gesammelt?
(TT/MMILLTY Nein Ja
Parameter Einheit D |:|
Kreatinin s (umol/L)
Falls ja.
Harnstoff s (mmol/L)
Datum (TT/MM/LLLTY Uhrzeit (Stunden:Minuten)
Albumin g/L
. Startzeitpunkt
Himoglobin . (mmol/L)
. Endzeitpunkt
Hiimatokrit . (%)
Parameter Einheit
MCV . fL
Volumen N (mL)
Na . (mmol/L)
Kreatininkonzentration . (mmol/L)
K . (mmaol/L)
Harnstoffkonzentration . (mmol/L)
Bikarbonat . (mmaol/L)
Gesamteiweil N /L
Ca s (mmal/L)
Natriumkonzentration N (mmol/L)
PO, . (mmol/L)
Albuminkonzentration . (mmol/L)
Parathormon s (pmol/L)
Gesamtcholesterin . (mmaol/L)
17 18
Datum: @ d Datum: & 2

STUDI

T

EQUAL-Formular zur Nachverfolgung und Dialyse fiir
Patienten

EQUAL-Studie
Medizinische Klinik 1
Schwerpunkt Nephrologie
Oberdibacher Str. 6
97080 Warrzburg
Formnlarmummer 000001

Sehr geehrte Patientin, sebr geehrter Patient,

Der Zweck dieses Fragebogens ist es, einen Einblick in die Symptome Threr Nierenerkrankung und Thre
Lebensqualitit zu gewinnen. Dieser Fragebogen beinhaltet allgemeine Fragen sowie Fragen tiber Thre
Gesundheit und Thr Leben.

Wenn Sie beim Ausfillen des Fragebogens Hilfe benotigen, konnen Sie Thren Partner, ein
Familienmitglied, einen Freund bzw. eine Freundin, oder den Arzt bzw. die Krankenschwester oder den
Pfleger bitten, Thnen dabei zu helfen. Bei zusatzlichen Fragen, konnen Sie jederzeit auch mit der
Abteilung fiir Nephrologie der Universititsklinik Wirzburg Kontakt aufnehmen (0931-201-29301).

Einige der Fragen scheinen sich zu wiederholen, sollten aber dennoch unabhéngig voneinander betrachtet
werden; bitte beantworten Sie daher alle Fragen. Falls Sie sich nicht sicher sind, versuchen Sie die
bestmogliche Antwort auf eine Frage zu geben. Thr Fragebogen wird streng vertraulich behandelt, wobei
den Priifiirzten, die Thre Antworten lesen, Thre Identitdt nicht bekannt ist. Thre Antworten sind firr den
Erfolg dieser Studie von entscheidender Bedeutung.

Vielen Dank im Voraus fitr Ihre Unterstiitzung!

Sie konnen das Formular innerhalb 1 Woche an folgende Adresse schicken (ein freigemachter
Riickumschlag liegt bei):

EQUAL-Studie

Dr. C. Drechsler
Medizinische Klinik 1
Schwerpunkt Nephrologie
Oberdiirrbacher Str. 6
97080 Wikrzburg

XVI




Datum: e

HINWEISE

- Bitte nehmen Sie zum Ausfullen einen Kugelschreiber mit schwarzer oder blauer Tinte.
- Verwenden Sie kein Tippex
- Keine Fragen unbeantwortet lassen

Machen Sie ein Kreuz, schreiben Sie nicht iiber das Kiistchen hinaus und schwiirzen Sie das
Kiistchen nicht (nur bei Korrekturen)

Falsch
%,. B EEEE

Sie nicht iiber die Kistchen hinaus

=

Siein
Falsch

Tlelsle] Tlellr] [rlels ]

Bei Korrekturen, schwiirzen Sie bitte das Kiistchen mit der falschen Antwort. Danach kinnen Sie
das richtige Kiistchen ankreuzen oder die richtige Antwort unter das Kiistchen schreiben.
Richtig

Ja . Nein g % Ja ENein
YIEL]7]
B B

ift und

Falsch

1.) Symptome

Bitte geben Sic an, ob das Symptom im letzten Monat bei Ihnen aufgetreten ist. Falls ja, geben Sie
bitte an, wie sehr s sic belastet hat:

Tst dieses Symptom bei Falls ja, wie sehr hat es sie belastet

wﬁgggEEDD
w90 0000
w000
—TS 000 LT
= 00 00 00
=00 0000

MTESEESDD
="d0 0000
T 00D
= 50 0000
=="00 00 0 0
we "0 00 DO
-0 000

Datum:

Tst dieses Symptom bei
Thnen in der
Vergangenheit aufgetreten

Falls ja, wie sehr hat es sie belastet

Uberhaupt
nicht

]

Ein klein
‘wenig

]

Ziemlich

[]

In gewissem.
MaBe
Nein
Trockener
Mund
In

Kmochen-  Nein

Gelenk-
schmerzen

Schmerzen

im
Brustraum

Nein
Kopt-
schmerzen
Ja

Nein
Muskel-
kater
Ja

Schwierig-  Nein

keiten sich
m
trieren

Nein
Trockene
Haut

N N N I B O
(N Y s s Y O
N N A I B O OO
(N Y s s N N
(N T U Y O I A O

o
=

(N A o
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d Datum: a7 Z d Datum: =g
Tst dieses Symptom bei Falls ja, wie schr hat es sie belastet Ist dieses Symptom bei Falls ja, wie sehr hat es sie belastet
Thnen in der Ihnen in der
Vergangenheit aufgetreten ‘Vergangenheit aufgetreten
ﬁberh-npl Ein klein  In gewissem Ziemlich Sehr Tberhaupt Ein klein  In gewissem Ziemlich Sehr
nicht wenig Malfle micht wenig
Nein |:| Gefubl der ™" D
s oo U Uoo 0 0 o o o
1 D e
Nein |:| Nachlas-  Nein D
sendes
Besorgnis sexuelles
i D Tnteresse Jn D
Schweirij
x| ] g~ ||
£ -0 00 D00
gefiihl sexuellen
w ] i,
Nein |:| Nein D
e =00 O]
probleme
Ja [l Ja
Nein |:| evichts. D
Durchschlaf u I:I I:I
_probleme verlust
I [l In
oo | ] o
s o [0 00O
w0 00D e
Ja
v ]
wee TS0 000
-
8
7
d Datum: g Datum: =
. 1. Ja, stark 2. Ja, etwas 3. Nein,
Lebensqualitiit (KDQOL I/IT) eingeschriinkt cingeschriinkt  éiberhaupt nicht
cingeschrinkt
1. Wie wiirden Sie Thren G im 3 1) Sich beugen, knien, biicken? D [I |:|
Al ichnet Sehr Gut ‘Weniger Schlecht
spezel et et o 2) Mehr als einen Kilometer zu Fub
[ L [ [] [ et [] [] []
2 wie wiirden Sie Thren derzeitigen Gesundheitszustand ki) Mebrers Strabenkrenzungen weit
beschreiben? 2 Full gehen? D D |:|
Derzeit viel besser Derzeit etwas Etwa so wie vor Derzeit etwas Derzeit viel
als vor einem Jahr  besser als vor einem Jahr schlechter als vor  schlechter als vor T Eine Straenkrezung weit zu Fub
einem Jahr einem Jahr einem Jahr
] ] [ ] [ - U : U
J) Sich baden oder anziehen? D D |:|
3 Im sind einige Titi b i die Sie vielleichi einem Tag
ausiiben. Sind Sie durch Thren bei diesen T
7 Wenn ja, wie stark? 4. Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgrund Threr kirperlichen Gesundheit irgendwelche
Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltiiglichen Titigkeiten im Beruf bzw. zu Hause?
.1. Ja, stark 2 Ja, etwas 3. Nrm‘- Ja Nein
= e a) Teh konnte nicht so lange wie ublich tatig sein
cingeschriinkt D |:|
#) Anstrengende Tiitigkeiten, 7 B.
schnell laufen, schwere tande
e s Gegens D [I D 1) Teh habe weniger geschaflt als ich wollte
heben, anstrengenden Sport treiben?
b) Mittelschwere Titigkeiten, wie z.B. D D
Tisch verschieben, staubsan Kegel
verschieben, gen, Kegeln, D D |:| <) Ich konnte nur bestimmte Dinge tm
Golf spielen? D D
¢) Einkaufstaschen heben oder tragen? R 3 B
D D D d) Ich hatte Schwierigkeiten die der Ausfulimmg (zB. ich
st mich esoders nstegen) [ [
d) Mehrere Treppenabsitze steigen? D D D
€) Einen Treppenabsatz steigen? D D D
9 10

XVIII




Datum: &)

5. Hatten Sie in den yergangene: aufgrund seelischer Probleme irgendwelche

Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltiglichen Titigkeiten im Beruf bzw. zu Hause (z.B.
'weil Sie sich niedergeschlagen oder iingstlich fiihlen)?

Ja Nein

[ [

a) Ich konnte nicht so lange wie iblich titig sein

Datum: )2

9. In den folgenden Fragen geht es darum, wie Sie sich fiihlen und wie es [hnen in den vergangenen
4 Wochen gegangen ist. (Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur das Kiistchen an, das Threm Befinden
am ehesten entspricht.) Wie oft waren Sie in den vergangenen 4 Wochen...

Befinden Timer Meistens  Ziewlich  Manchmal — Selten Nie

a) ...voller Schwung

b) Ich habe weniger geschafft als ich wollte b) ...sehr nervos
[ [] -
) Ich konnte nicht so sorgfiltig wie tblich arbeiten niedergeschlagen, dass
D D Sic nichts aufheitern
konite?
6. Wie sehr haben Ihre oder Probleme in den yergangenen 4 d) .ruhig und gelassen
Wochen Ihre normalen Kontakte zu il i , oder zum
Bekanntenkreis beeintriichtigt?
&) _voller Energie
Uberhaupt nicht FEtwas MaBig Ziemlich Sehr

[ [ [ [ [

7. Wie stark waren Ihre Schmerzen in den yergangenen 4 Wochen
Ichhatte keine  Sehr leicht Leicht MaBig Stark Sehr stark
Schmerzen

o o o o 0 0o

8. Inwieweit haben die Schmerzen Sie in den yergangenen 4 Wochen bei der Ausiibung Ihrer
Alltagstiitigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?

Uberhaupt nicht Ein bifichen MaiBig Ziemlich Sehr

[ [ [ [] [

) . entmutigt und
traurig

) erscliopht

by - glicklich

i) utde

(A
I A ) B
1
N 1 Y
N ) [
) I

1 12
d Datum: )3 Ji Datum;, -
10. Wie hilufig haben [hre kiirperliche Gesundheit oder seeli Probleme in den 4 Die Fragen auf den Seiten 15 und 16 sind picht zu beantworten, falls mit einer Dialvse

Wochen lhre Kontakte zu anderen Menschen (Besuche bei freunden, Verwandten usw.)
beeintriichtigt?

Immer Meistens Manchmal Selten Nie
11. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu?
1. Trifft 2. Trifft 3. WeiB 4. Trifft 5.Trifft

iiberhaupt

nicht zu nicht zu

ganzzu i nich

a) Ieh scheine etwas leichter
als andere krank zu werden D

bereits begonnen worden ist
Entscheidungsfindung

In welchem Umfang stimmen Sie jeder der folgenden Aussagen in Bezug auf Thre
Nierenerkrankung zu?

1. Ich habe alle Informationen erhalten, die ich in Bezug auf meine Medikamente und meine Diit
brauche.

Widerspreche voll  Widerspreche  Stimme weder zu Stimme zu

] [ [] ] ]

Stimme voll zu

b) Ich bin genauso gesund
wie alle andere, die ich
kenne

) Ieh erwarte, dass meine
Gesundbeit nachlisst

d) Teh erfrene mich
ausgezeichneter Gesundheit

|

L ) s
(|
I
(I

2. Die Miglichkeit, dass eine Di bei mir ig werden konnte, wurde mit mir
Ja Ja, aber ich mochte Nein*
mich nicht damit
befassen*

] [ [

(* Bitte machen Sie mit Frage 8 weiter)
3. Tch habe genug Informationen erhalten, um bei der Entscheidung mit einer Dialyse zu beginnen,
mit einbezogen werden zu kénnen.

Widerspreche voll  Widerspreche  Stimme weder zu Stimme zu

noch widerspreche
ich

i [ [ ] ]

4.Tch wurde in die Entscheidung iiber den Dialysebeginn mit einbezogen.

Stimme voll zu

Widerspreche voll ‘Widerspreche Stimme weder zu Stimme zu Stimme voll zu
noch widerspreche

ich

] [ [ ] ]
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d Datum: s d g Datum: 16
5. Bitte geben Sie an, wie viel i Sie fiber die ver Dialysearten von Threm 8. Hat Thr Arzt Thnen bereits mitgeteilt, dass es Zeit ist mit ciner Dialyse zu beginnen?
Arzt oder der Schwester erhalten haben. Ja und ich folge seinem Rat (Die Ja, aber ich habe mich Nein
Jialyse hat begonnen oder steht  entschieden mit der Dialyse noch
#) Blutdialyse Jarz bevor) avarien
Keine Wenig Ausreichend Viele Sehr viele
e .. : : : O [ [
Zufriedenheit mit der Behandl
b) Bauchfelldialyse
Keine Wenig Ausreichend Viele Sehr viele
" - - . f " ;. Sehr Sehr
unzufrieden zufrieden
0 O 0 O [ P
1. Wie zufrieden sind Sie mit Threr
derzeiti Behandl dies schliefit
) Was passiert, wenn ich mich gegen eine Dialyse entscheide? ) \gen Be _n ung ( b . [I D I:I D D [I
i iy Anereichend Viele Sebrviele Medikamente, Dialyse und/oder speziellen
Informationen Informationen it i i Diaten ein)?
[ [] [ L [ - —
schlecht kontrolliert
6. Haben Sie iiber die Art der Dialyse entschieden, die Sie erhalten michten, wenn dies notwendig kontrolliert
ird? 1 2 3 4 5 6
y I Ich miche keine Teh weiB nicht 2. Was meinen Sie, wic gut der Zustand
Dialyse, unabhangig Threr Nieren kontrolliert wird? |:| D D D
von meiner
Nierenfunktion
Sehr Sehr
D D unangenhem angenchm
1 2 3 4 5 6
7. Wessen Meinung war Dei der fiber 3. Wie angenchm haben Sie Ihre
bazw. die ung einer Dialyse? in letzter Zeit ? D I:I D D D
Die Meinung meines Die Meimmg der Meine eigene Meiming  Die Meinung meiner
Nephrologen Schwester Familie bzw. Freunde Sehr Sebr
unflexibel flexibel
D 1 2 3 4 5 6
4. Wie flexibel haben Sie Thre
weseemens || [ [] [ [ [
15 16
di d Datum: w7 d Datum: @ 3
Sehr Sehr 6.) Dialyse
unzufrieden zufrieden
1 2 3 4 s 6 1. Wie weit wohnen Sie von Ihrem NACHSTGELEG! Hiimodialysezentrum entfernt
5. Wie zufrieden sind Sie mit dem Maf (Kilometer)?
an Freiheit,das S b Threr jetzigen O JOoun o
Behandlung haben?
6. Wie zufrieden sind Sie mit der km
Aufklirung iber den Zustand Threr [I D [I D D D
‘Nieren? 2. Wie lange witrden Sie brauchen, um von Zuhause zum m
7. Wie zufrieden sind Sie mit der Zeit, kommen (in Minuten)?
die Thre derzeitige Behandlungsform (1 [0 00 [
‘beansprucht?
Minuten
8. Wie zufrieden sind Sie mit dem Maf
an Unannehmlichkeiten bzw.
seomerien sk mitwr g || [ [ [ []
Behandlungsform verbunden sind?
9. Wie zufrieden sind Sie damit, wie Thre
e 0 0000 O
Lebensgewohnheiten passt?
10. Wiirden Sie diese auch anderen deren Nieren sich in demselben
Zustand wie Thre befinden?
Ja Nein
Sehr Sehr
unzufrieden zufrieden
1 2 3 4 5 3
11. Wie zufrieden wiiren Sie damit, wenn
Ihre derzeitige Behandiungsform 000 0
fortgesetzt wiirde?
17 18
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Thre Nierenkrankheit (KDQOL I1/1T)

Dieser Abschnitt des Fragebogens ist Teil eines medizinischen Fragebogens der
speziell fiir Patienten mit Nierenerkrankung erstellt wurde. Die Fragen kinnen daher
den vorangegangenen jihneln oder sich wiederholen.

1. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu?

1. Trifft 2. Trifft 3. Weifh 4. Trifft 5.Trifft

micht

ganz zu
nicht zu nicht zu
a) Meine Nierenerkrankung

beeintriichtigt mein Leben [l
sehr,

) Meine Nierenerkrankung

frustriert mich.

i
wmaaz [ ][] [ []
[

«¢) Meme Nierenerkrankung [l

@) Teh e das Gefvi,
meiner Familie zur Last zu D D D D [I
fallen.

2. Bei diesen Fragen geht es darum, wie Sie sich fiihlen und wie es Thnen in den yerpangene 4
Wochen gegangen ist. Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile das Kistchen an, das Threm Befinden am
chesten entspricht. Wie oft in den vergangenen 4 Wochen...

Nie Selten  Manchmal Ziemlich  Meistens  Immer
oft
) ..haben Sie sich von
wanmase L] L] [ 0 0O [
isoliert?

Datum: s 20
Nie Selten  Manchmal  Ziemlich ~ Meistens Immer
oft
) haben Sie
gegeniiber Thren
Mitmenschen gereizt D I:l
reagiert?
d)...hatten Sie

]

Schwierigheiten sich zu
konzentrieren oder
nachzndenken?

) _sind Sie gut mit
anderen Menschen

(I |
(I O |
O

[] [

ausgekommen?

Ty waren Sie verwim
und duwcheinander? D

.
I
N
NN

00 0

3. Wie stark haben Sie wiihrend der vergangenen 4 Wochen unter folgenden Beschwerden gelitten?

Ist dieses Symptom bei Falls ja, wie sehr hat es sie belastet
Thnen in der
Vergangenheit aufgerreten
Uberhaupt  Einklein  In gewissem  Ziemlich Sehr
nicht wenig Mabe

) Muskelsclunerzen

b) Schmerzen im Brustkorb

<) Ketupfe

b) ... haben Sie langsam
auf Dinge reagiert, die

oo o o o

d) Juckreiz

R
N o
R
N o
N

Sie gehort oder gesehen €) Trockene Haut
haben?
19 20
Zentrumscode: Dafunr @ 2 Zentrumscode: Datum: & »n
Uberhaupt  Ein Klein  In gewissem  Ziemlich Gar nicht Etwas MiBig Stark Sehr stark
nicht wenig Mabe
1) Kurzatmigkeit [l ¢) Die Fahigkeit, hausliche D
Arbeit zu verrichten?

) Olumachts- oder

Sehr
Schwindelgefiihl D D [l [I D d)_Dxe Moglichkeit zu D |:| D D D
reisen?
1) Apperitosiker D D D D D
) Abhiingigkeit von Arzien D
und anderem medizinischem |:| D D D
1) Mattigkeit, Erschopfung D D D D D Personal?
) Taubheitsgefuble in D D [l D D 1) Anspannung und Sorgen
e w0 0 0 0 O
Nierenerkrankung?
we [ 0 0 0 0O
w0 0 O 0 0
Nur fir Blutdialysepatienten:
1) Aussers Ercheinnng D D D D D
1) Shuniprobleme D D D D
Nur fiir Patienten mit CAPD: 4. Die niichsten zwei Fragen sind sehr persinlich und beziehen sich auf Thr Sexualleben, aber Thre

w0 ][] [] []

4. Manche Menschen haben das Gefithl, daB ihre Nierenerkrankung ihr tigliches Leben
beeintriichtigt, andere hingegen nicht. Wie stark fiihlen Sie sich durch Thre Nierenerkrankung in
den folgenden Bereichen belastet”

‘Gar nicht Etwas MiiBig Stark Sehr stark

e 0 0 0 OO
sclnankungen?

Antworten sind wichtig, um zu verstehen, wie sich eine Nierenerkrankung auf das Leben von
Patienten auswirkt.

Inwieweit stellten die folgenden Punkte in den yerzangenen 4 Wochen ein Problem fiir Sie dar?

Kein Ein kleines Fin Ein groBes Ein sehr
Problem Problem mittleres Problem grobes

Problem Problem
Pt s O 0 0
b) Sexnelle Frregbarkeit? D |:| D D D

b) Emschrinkungen durch

J 0o 0o o0

21
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d z de: Datum: g3 di Z d Datum: &=
5. Bitte stufen Sie fiir die niichste Frage die Qualitit Ihres Schlafes auf einer Skala von 0 “sehr 7. Ihr Familienleben und [hren Freundeskreis betreffend, wie zufrieden sind Sie mit...
schilecht™ bis 10 “sehr gut” ein.
Wenn Sie glauben, die Qualitit Ihres Schlafes ist in der Mitte zwischen “sehr schlecht” und “sehr .
gut,” kreuzen Sie bitte das Kistchen unter der Zahl S an, Wenn Sie glauben, Ihr Schlaf ist cine Sehr Unzuftieden  Zuftieden  Sehr
Stufe besser als 5, dann kreuzen Sie das Kiisichen unter der 6 an. Wenn Sie glauben, Thr Schlaf ist unzufrieden aufrieden
eine Stufe schlechter als 5, dann kreuzen Sie das Kiistchen unter der 4 an, usw. a) Der Menge an Zeit. die Sie mit Threr
Auf einer Skala von 0 bis 10, wie wiirden Sie Thren Schlaf insgesamt einstufen? [Kreuzen Sie nur Familic und Thren Freunden verbringen? |:| D D D
ein Kistchen an.| ) =
Sehr schleckt Sebr gut 1) Der Unterstiitzung, die Sie von Tuer
Faunilie und Thren Freunden erhalen” D D D D
1 2 3 4 s 6 7 8 ] 10
D D D D D D D D |:| D 8. Wiihirend der yersangenen 4 Wochen, waren Sie da in der Lage einen Beruf auszuiiben?

Ia Nein

6. Wie oft in den vergangenen 4 Wochen... |:| |:|
Nie Selten  Manchmal Ziemlich ~ Meistens  Immer
ot 9. Hat [hr Gesundheitszustand Sie daran gehindert, einen Beruf auszuiiben?
a) ..sind Sie nachts T Nein
anfgewacht und hatten D |:| I:I I:I D D
S ] ]
einzuschlafen?
b) .haben Sie die 10. Wie wilrden Sie Ihren Gesundheitszustand insgesamt beurteilen?
Menge an Schlaf Schlimmst mégliche Genau zwischen schlimmster Bestmigliche
) D |:| I:I |:| D D Gesundheit (genau so und bester Gesundheit Gesundheit
bekomumen, die schlimm wie tot zu
brauchen? sein)
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
¢} ...hatten Sie
Schwierigkeiten.
weewan | [ 0 0O O [
bleiben?
2 24
i Z d Datum: LT

11. Wenn Sie iiber die Betreuung nachdenken, die Sie wiihrend der Dialyse erhalten, wie wiirden Sie
die Betrenung in Ihrem Krankenhaus oder Zentrum in Bezug auf die Freundlichkeit und das

Interesse an Ihrer Person beurteilen?

Sehr Schlecht Mittelmiifig Gut Sehr gut Hervor- Konnte
schlecht ragend nicht besser
sein

0O 0 0O Oouo b

12. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu”

1. Trifft 2. Triffc 3. Weil 4. Trifmt S.Trifmc
ganz zm i d  nicht iiberhaupt
m nicht zu nicht zu
4) Das Dialyse-personal
enmutigt mich dazu. ein so
normales Leben wie D D D D D
moglich zu flien,

b) Das Dialysepersonal
unterstitzt mich darin, D D D [I D

meine Nierenerkrankung zn
bewiiltigen.

XX




i Datum: & Datum: 2
Formularnummer 000001
HINWEISE
- Inschwarz oder blau ausfilllen
- Kein Tippex verwenden
- Keine Fragen unbeantwortet lassen
Machen Sie ein Kreuz, schreiben Sie nicht diber das Kiistchen hinaus und schwiirzen Sie das
d Kastchen nicht (nur bei Korrekturen)
Richtig Falsch
~2 =0 - B -
Siein ift und Sie nicht iiber die Kastchen hinaus
Richtig Falsch
STUDIE tlels+] wlelelr] [lels ]
L7
Bei Korrekturen, schwiirzen Sie bitte das Kiistchen mit der falschen Antwort. Danach konnen Sie
das richtige Kiistchen ankreuzen oder die richtige Antwort unter das Kiistchen schreiben.
EQUAL-FORMULAR zur Nachverfolgung durch Falsch
Krankenschwester/Krankenpfleger/Arzt
B
Wl XEPRI
EQUAL-Studie B B
Medizinische Klinik |
Schwerpunkt Nephrologie
Oberdiirtbacher Str. 6
97080 Winzburg
1 2
Datum: - 3 di Datum: =g
Nimmt der Patient noch an der EQUAL-Studie teil? Komorbiditit

00

Falls der Patient nicht mehr an der EQUAL-Studie teilnimmt, nennen Sie bitte den Grund fur das
Ende der Nachverfolgung:

[]
[]
[
[

Falls der Patient verstorben ist, was ist der Todesort?

Pflegeheim

[]

Der Patient machte nicht mehr teilnchmen

Der Patient wird vom Allgemeinmediziner behandelt
Der Patient wird in einer anderen Einrichtung behandelt

Der Patient ist verstorben

Zuhause Krankenhaus

i [

ERA-EDTA-Code der Todesursache

AuBerhalb

[]

Hospiz.
Todestag

TIMMAIIIY

[

Anderer Grund filr das Ende der bitte

Ist der Patient transplantiert worden?

Ja

[

Nein

[]

Falls ja, Datum der Transplantation

Bitte nennen Sie im Folg welche die Patienten seit dem letzten
Studienbesuch entwickelt haben (wie 2B. Diabetes mellitus, Schlaganfall, periphere
GefiiBkrankheit, Myokardinfarkt, Angina pectoris, Herzversagen, Hypertrophie des linken
Ventrikels, i igni Leberzirrh Leb
Lungenerkrankung, Bindegewebsleiden, Ulcus pepticum, psychiatrische Erkrankungen (Demenz,
Depression, andere), sowie AIDS).

1.) Diagnose Datum der Diagnose
2.) Diagnose Datum der Diagnose
3.) Diagnose Datum der Diagnose
4) Diagnose Datum der Diagnose
5.) Diagnose Datum der Diagnose
6.) Diagnose Datum der Diagnose
7.) Diagnose Datum der Diagnose
8.) Diagnose Datum der Diagnose

XXI1H1




d Datum: =5 d Datum: R
Krankenhauseinweisung 2.) Krankenhauseinweisung
Datum der Einweisung vom bis
1st der Patient seit dem letzten in ein Ki ingewiesen worden? TIMMIILS TTMM/ILIY
Nein Ja Falls ja, wie oft? 1.) Diagnase
2.) Diagnose
1.) Krankenhauseinweisung 3.) Diagnose
Datum der Einweisung vom
TI/MMALL TT/MMALIL 4) Diagnase
1.) Diagnose
2.) Diagnose 3.) Krankenhauseinweisung
Datum der Einweisung vom bis
3.) Dingnose TTMM/IIIT TTMM/IIIT
1.) Diagnose
4)) Diagnose
2.) Diagnose
3.) Diagnose
4.) Dingnose
5
d Datum: -7 d Datum: T
4.) Krankenhauseinweisung Operation
‘Wurde der Patient seit dem letzten zwecks g eines
Datum der Einweisung vom bis operiert?
TI/MMAIIT TT/MM/LILT
Nein Ia Datum der ersien Platzierung
1.) Diagnose D D
2.) Diagnose
‘Wurde der Patient seit dem letzten Studienbesuch zwecks Platzierung einer Fistel bzw. eines.
Transplantats fiir einen Gefifizugang operiert?
3.) Diagnose Nein I
#) Disgnose Fistel Wie oft? Datun der 1. OF
5.) Krankenhauseinweisung
Transplantat Wie oft? Datum der 1. OP
Datum der Einweisung vom bis. D
TT/MM/IIIT TT/MM/ILLT
1) Diagnose Wurde der Patient seit dem letzten zwecks P eines.
dialysekatheters operiert?
3 Diagnose Nein Ja Datumn der OP
3.) Diagnose
4 Diagnose
7

XXIV




d Datum: &= g Datum: &=
Andere Operationen Medikamentdse Behandlung
‘Wurden andere Operationen durchgefiihrt? A der
. O kuellstes verfiighares Datum.
Nen Ja
D |:| (TT/MM/AIIIT)
Falls ja, bitte nachstehend ausfillen 1. Wurden dem Patienten die Er imuli i ver
© Falls ja, bitte Medikanient angeben.
1)0P
Nein Ia Name des Medikamentes
Datum der OP D |:|
TT/NMAIIIT
Verabreichung
Beschreibung der OF Oral Sublutan Intravendcs Andere
2)0P
Bitte Einheit angeben:
Datum der OP - .
TIMMAIIT Bitte Dosis angeben
Beschreibung der O D D D D
Pro Tag Pro Woche For_____ Wochen Pro Monat
3)yop
2. Wurde dem Patienten Vitamin D verschrieben?
Datum der OP X
TINMIIT Wein ta
Beschreibung der OP D |:|
Falls ja,
durch spezielle Nahrungsvorschrifien durch Nahrungsausiitze
9 10
Datun: LT V] i d Datum: & 12
3. Wurden dem Patienten innerhalb der letzten 6 Monate Eisenpriiparate verschrichen? Korperliche Untersuchung
O Falls ja, bitte Medikament angeben.
. ) 1. Grifle cm
Nein Ja Name des Medikamentes
Verabreichung 2. Gewicht kg
Oral Subkutan Intravends Andere
I:I D D D 3. Blutdruck / mmHg
Andere verordnete Medikamente Systolisch Diastolisch
© Falls ja, bitte Medikanent angeben.
4.  Herzfrequenz Pro Minute

5. Taillenumfang cm

6.  Halsumfang cm
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" 4 Datum: 13 di Datum: sy
SGA- Subjective Global Assessment Scale Laborformular
Schwer Mafbig Normal 2. Wann wurde die filr das Lab
1. 2. 3. 4. 5. 6. 7
Teil A: Anamnese (TT/MMZIIIT)
Gewichtsanderung S
0 0 0000 0 s -
Nahrmgsmittel- Kreatinin . (pmol/L)
—— 0 o oob|g O
gastrointestinale Hamstoff » (mmoV/L)
Symptome
Albumin . gL
e R AN R A | -
Verlust von Hamatokrit . (%)
Unterhautfetigewebe D I:I D D I:I D D
MCV . L
Muskelselwund
o 0 goojd o " : (o)
Teil C: (Kérperliche)
Gesamteinschiitzung D I:I D D D D D K . (mmol/L)
SGA- Bikarbonat . (mmol/L)
Klassifizierung D |:| D D |:| D D Ca (mmol/L)
s mmol
PO, . (mmol/L)
Parathormon s (pmol/L)
Gesamtcholesterin . (mmol/L)
13 "
di Datum: & s Datum: 6
24-Stunden-Urin

‘Wurde 24h Urin gesammelt?

Nein Ja

L ]

Falls ja,
Datum (TI/MMAIIIT) Uhrzeit (Stunden:Minuten)

Startzeitpunkt
Endzeitpunkt

Parameter Einheit
Volumen s (mL)
K I R (mmol/L)
Harnstoffk B (mmol/L)
Gesamteiweill . g/L
Natriumkonzentration B (mmol/L)
Albuminkonzentration . (mmol/L)

Die Fragen aul den Seiten 16 bis 22 sind zu beantworten, falls_mit_der Dialyse
begonnen worden ist; falls nicht mit der Dialvse begonnen worden ist hen Sie zu
Seite 23

Dialyse

‘Wann fand die erste Dialysebehandlung statt?

Datum

‘Was war die anfinglich bevorzugte Methode fiir die erste Dialysebehandlung?
Peritonealdialyse?

Nein Ia

[ [

Falls Peritonealdialyse, bitte erliutern:
Automatische Peritonealdialyse (unter Verwendung eines Cyclers)?

Nein Ta
Kontinuierliche (24-Stunden-)Perif i ?
Nein Ja

[ []

Peritonealdialyse mit Betremmng durch Krankenschwester/Krankenpfleger?
Nein Ja

L [
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Datum: 7 d Datum: g
Hiimodialyse? Hiimodialyse?
Nein Ia Nein Ia
Talls ja, Himodialyse bitte erlautern:
Katheter Fistel Transplantat Wie oft? 2 pro Wocke
[] [ [ eans et
Stunden Minuten
‘Wie wird der Patient jetzt behandelt?
Peritonealdialyse? Urea vor Dialyse s (mmol/Ly
Nein Ja Urea nach Dialyse f (mmol/L)
D |:| Falls ja, Himodialyse bitte erlauter:
Falls Peritonealdialyse, bitte erliutern: Katheter Fistel Transplaniat
T 0 (] (]
Nein Ja
D |:| Hat es seit dem letzten Studienbesuch Anderungen bei der Behandlung gegeben?
Nein Ia Falls ja, bitte die Fragen auf den Seiten 19-20
K liche (24-Stunden- JP beantworten, sonst weiler zu Seite 21.
; N i
P Mialyse mit durch Kraut
Nein Ia
17 18
d Datum: R T d Datum: “ g
Tst der Patient scit dem letzten mit einer worden? Ist der Patient seit dem lefzten Studienbesuch mit einer Fistel fiir einen Gefifzugang behandelt
worden?
Nein I
[ O 3 -
Falls ja, von bis
TI/NMMAIIT TIADIIIT Falls ja, von bis
Bitte erlautern: TINMATIT TTMM/IIIT
Peri iialyse (unter g eines Cyclers)? von bis.
TTMMIILT TTAMM/ILLT
Nein I
von bis.
D D TINMATIT TIADIIIT
. tiche (24-Stund Ist der Patient seit dem letzten Studienbesuch mit einem T fiir cinen
’ behandelt worden?
Nein I Nein .
Idial: mit durch Krank
Falls ja, von bis
Nein T TI/NMAITI TIMMIIIT
0 O -
TINMATIT TTIAM/IIIT
Tst der Patient seit dem letzten mit einem worden? von bis
TI/MMAIIL TIMMIIIY
Nein Ia
Falls ja, von bis
TI/MMIIIT TIMMIIIT
von bis
TIMMALIT TIMMAIIT
von bis
TIMMAIIT TIADIIT
19 20
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d& Datum: & g Z d Datum @
Behandlungskomplikationen Warde bei dem Patienten seit dem letzten Studi o .
eine
Hat der Patient eine Peritonitis erlitten?
Nein Ja
Nein Ja Falls ja, bitte Datum angeben D D
D G Wie oft? Datum
Hat der Patient seit dem letzten i wegen eines. i eines
oder einer Fistel fiir einen Gefiiizugang eine Blutung gehabt?
Datum
Nein Ja Falls ja, bitte Datum angeben
[ [ -
Hat der Patient seit dem letzten i ‘wegen eines i eines
oder einer Fistel fiir einen Gefiifizugang eine Sepsis gehabt?
Nein Ja Falls ja, bitte Datum angeben
‘Waurde bei dem Patienten seit dem letzten Studi wegen eines missgli dialyse-,
Fistel eine radiologisch  on durchgefubrt?
Nein Ja
Wie oft? Datum
Datum
Datum
21 22
1 d Datum: RG]
Dieses Formular wurde ausgefiillt von:
Name der Schwester/des Pllegers: Name des Arzies:
Unterschrift der Schwester/des Pflegers Unterschrift des Arzies
TIm Folgenden kinnen Sie einen Kommentar abgeben:
23
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Fragebogen fiir Arzte (wenn eGFR < 10): Aus welchem Grund haben Sie bei diesem
Patienten picht mit der Dialyse begonnen?

1) Gibt es Grimde, ichen oder p die Sie 1 witrden, bei dem Patienten mit
einer Dialyse zu beginnen?
Fall es Indikati (Grimde, ichen und Symp gibt die aktuell filr den Start einer

Dialyse sprechen, geben Sie bitte an, wie stark diese sind. Ein Wert von 1 reprisentiert einen
schwachen Einfluss und ein Wert von 5 einen starken Einfluss auf Thre Entscheidungsfindung.

Griinde, und die fiir A *  Abwesend Siirke der

den Start einer Dialyse sprechen. Indikation

Niedrige eGFR. O O 12345
Flussigkeitstberlastung O O L2145
Unerwarteter Abfall der eGFR o O 12345
Feblemahrung o o 12345
Lrbrechen o o 12345
Unwohlsein/Midigkeit O O 12345
Hyperkalidmie O O 12345
Hyperphosphatimie o O 12345
Kuochenerkrariung O O 12345
S#ure-Basen-Strungen o o 12345
AR [m] O 12345

* Falls fiir diesen Patienten keine Indikationen vorhanden sind, muss Frage 2 nicht beantwortet
werden.

2) Falls es Indikation(en) gibt mit der Dialyse zu beginnen, welchen Faktoren haben Sie
beeinflusst NICHT mit der Therapie zu starten?

Bitte geben Sie an, welche Grinde, Anzeichen und Symptome fitr den Patienten relevant sind und
bewerten Sie, wie wichtig diese Faktoren fiir Thre Entscheidung sind, NICHT mit der Dialyse zu
beginnen. Ein Wert von 1 zeigt eine geringe Wichtigkeit, ein Wert von 5 eine hohe Wichtigkeit in
Ihrer Entscheidung an.

Potentielle Grilnde/Anzeichen und Symptome die Ihre Ja Nein
Entscheidung beeinflusst haben, bei dem Patienten NICHT
mit der Dialyse zu beginnen.

Wichtigheit

GFR o o 12345
Diabetes mellitus oo 12345
Hohes Alter o o 12345
Fehlgeschlsgene Kath hrung fir ¥ o o 12345
Kardiale Begleiterkrankungen oo 12345
Vorhandensein von Malignitat o o 12345
Korperl. Fahigkeiten eingeschrinkt o o 12345
Patient im Endstadium o o 12345
Demenz o o 12345
Anderer geringer mentaler Funktionszustand o o 12345
;u- ! h mit einer herapie noch nicht o o 12345
Waunsch von Familienangehdrigen mit einer

Nierenersatztherapie noch nicht zu beginnen o o 12345
(Relativer) Mangel an Dialysekapazitaten o o 12345
Andere,.. ... o 0O 12345

Fragebogen fiir Arzte (zum Studienabschluss): Aus welchem Grund haben Sie bei diesem
Patienten nicht mit der Dialyse begonnen?

1) Gibt es Grinde, A hen oder Symp die Sie
einer Dialyse zu beginnen?

Fall es Indikationen (Griinde, Anzeichen und Symptome) gibt die aktuell fiir den Start einer
Dialyse sprechen, geben Sie bitte an, wie stark diese sind. Ein Wert von 1 repréiisentiert einen
schwachen Einfluss und ein Wert von 5 einen starken Einfluss auf Ihre Entscheidungsfindung.

wiirden, bei dem Patienten mit

Griinde, Anzeichen und Symp die fiir Abwesend Siirke der

den Start einer Dialyse sprechen. Indikation

Niedrige eGFR o o 12345
Flussigkeitstiberlasiung O o L2345
Unerwarteter Abfull der eGFR O o L2345
Feldemabuung o o 12345
Fibrechen O o 12345
UnwohlseinMudigkeit O o L2345
Hyperkaliimic O o L2345
Hyperphosphatimic O o 12345
Rnochenerkrankung O o 12345
Stture-Bascn-Stonmgen O - 12345

Andere,.

0 0 12345

* Falls fiir diesen Patienten keine Indikationen vorhanden sind, muss Frage 2 nicht beantwortet
werden.

2) Falls es Indikation(en) gibt mit der Dialyse zu beginnen, welchen Faktoren haben Sie
beeinflusst NICHT mit der Therapie zu starten?

Bitte geben Sie an, welche Grinde, Anzeichen und Symptome fir den Patienten relevant sind und
bewerten Sie, wie wichtig diese Faktoren fir Thre Entscheidung sind, NICHT mit des Dialyse zu
beginnen. Fin Wert von 1 zeigt eine geringe Wichtigkeit, ein Wert von 5 eine hohe Wichtigkeit in
Threr Entscheidung an.

Potentielle Griinde/Anzeichen und Symptome die Thre Ja Nein ‘Wichtigkeit
Entscheidung beeinflusst haben, bei dem Patienten NICHT
mit der Dialyse zu beginnen.
eGFR O o 12345
Diabetes mellitus o o 12345
Hohes Aler O o 12345
K flrPer oo 12345
Kardiale Begleiterkrankungen o o 12345
Vorhandensein von Malignitat o o 12345
Koiperl. Fihigkeiten eingeschirinkt o o 12345
Patient im Endstadium o o 12345
o o 12345
Anderer geringer menfaler Funktionszustand o o 12345
;nbggim mit einer noch nicht o o 12345
Wunsch von Familienangehrigen mit einer
Nierenersatztherapie noch nicht zu beginnen o o 12345
(Relativer) Mangel an Dialysekapazititen O o 12345

O
O
-
-
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Fragebogen fiir Arzte: Aus welchem Grund haben Sie bei diesem Patienten mit der Dialyse
begonnen?

A) Wiirden Sie bitte im Folgenden ank auf welche ds

Thre Entscheidung, mit der Dialyse zu beginnen, gestiitzt haben?

und Symp

Kénnten Sie bitte in den Késtchen auf der rechten Seite die 3 wichtigsten Griinde fiir den Beginn der
Dialyse bei diesem Patienten aufzihlen (1 = wichtigster Grund)?

GRUND

Niedrige eGFR.
Fliissigkeitstiberlastung
Unerwarteter Rilckgang der GFR
Feblemahrung

Erbrechen

Ubelkeit

Bhutung

Hyperkaliimie
Unwohlsein und Mudigkeit
Knochenerkrankung
Hyperphosphatamie
Periphere Neuropathie
Muskelkrimpfe
Perikarditis

Krampfanfille

Tuckreiz

Dyspnoe
Siure-Basen-Sidrungen

S
S
Z

WICHTIGSTER

0oo0oO0Do0DO0OO0O0DO0OO0DOO0OOD0DDODODOOOO

O00o0DO0D0O0DO0O0O0O0O0DO0o0OoO0Oo0o0oO0o0oao
O00o0oDO0D0O0DO0O0O0O0DOo0DO0oo0oOoO0O0o0oO0o0oao

Patienten Sie

B) Hat einer der nachfolgenden Griinde den Zeitpunkt beeinflusst, an dem Sie mit der Dialyse
begonnen haben? Falls ja, konnen Sie Angeben, welcher der Grilnde Sie veranlasst hat, frither oder
spatter mit der Dialyse zu beginnen?

GRUND NEIN JA frither Start ODER spiiter Start
Vorhandensein von Diabetes o a o o
Relativ junges Alter o m] ] [m]
Vorhandensein einer chronischen O =] o o
Herzerkrankung
Vorhandensein einer chronischen O a =] a
Lebererkrankung
Vorhandensein einer vaskuliren o =] o o
Demenz
Patientenwimsch mit einer |m] m] |m] [m]
Nierenersatztherapie zn beginnen
‘Wunsch von Familienangehdrigen O a ] [m]
mil einer Nierenersatztherapie zu
beginnen
Keine Adhéirenz der o m] o o
vorgeschriebenen Dit ind/oder
Medikamentenverordnung
o o
|m] a
o o
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Anhang J — Zentrenrekrutierung aus Rekrutierungsphase 1

Name Pat.-Anzahl/ Zusage Rekrutierungs- | Entfernung in
strategie km [Tom-

Tom]
01wuU 7lja persénlich 0
02wU 3/ja personlich 4
03wuU 3/ja personlich 0,5
04LO 1/ja personlich 44
05CO 0/ja telefonisch 109
06SC 10/ja personlich 44
07EL 2/ja personlich 82
08KA 2/ja personlich 27
09WE 0/ja telefonisch 45
10VS 0/ja telefonisch 257
11BA 2/ja personlich 157
12BW telefonisch + E- 63

0/ja )
Mail

13AS ABSAGE telefonisch + Post 82
140C ABSAGE E-Mail + Post 24
15SC ABSAGE E-Mail + Post 46
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Studienziele
Die EQUAL-Studie wird in finf europdischen Landern durchgefihrt und es
sollen etwa 3500 Pati zur Teilnahme eingeladen werden. Unser Studi-

enteam in Deutschland wiirde sich tiber Ihre Unterstiitzung bei der Durch-
fiihrung der Studie sehr freuen. Sollten Sie weitere Fragen haben zégern Sie
nicht, uns unter der folgenden Adresse zu kontaktieren. Wir freuen uns tiber
Ihren Anruf!

EQUAL-Projektzentrale
EQUAL Projektzentrale am Telefonnummer:
Universitatsklinikum Wiirzburg 0931 /201-39973
Medizinische Klinik 1,
Schwerpunkt Nephrologie Fax:
Dr. C. Drechsler; Prof. C. Wanner 0931 /201-639714
S. César, C. Willmes
Oberdurrbacher Str. 6 E-Mail:
97080 Wiirzburg EQUAL-studie@medizin.uni-
wuerzburg.de

www.equalstudy.org

[\

oben vinr.: T. Stovesand, Dr. A. Schneider, Dr. C. Drechsler, Prof. Dr. C. Wanner,
C. Willmes; unten: K. Hofmann, S. Halsch, S. César, K. Blouin

_ ,
R

[2)

Eine Europdische Qualitéts-
studie zur Therapie bei fort-
geschrittener chronischer
Niereninsuffizienz

- Informationsbroschiire fiir

Patienten

Zd
N

Warum bendétigen wir die EQUAL-Studie?

In den letzten Jahren hat sich das durchschnittliche Alter von Patienten mit
chronischer Nierenerkrankung von relativ jungen hin zu alteren Menschen,
mit Diabetes oder Bluthochdruck als Grund der Erkrankung und vielen Beglei-
terkrankungen, hin verschoben. Als Folge Ihrer gesundheitlichen Probleme
und persdnlichen Umstinde hahen iltere Patienten im Verglaich mit jiingeren
oft andere Meinungen und Bedirfnisse
bezuiglich den Vor- und Nachteilen der
verschiedenen medizinischen Therapi-
emoglichkeiten, Aus diesern Grund ist
es fur viele Arzte notig, die optimale
Therapie bel Patienten dieses Alters
~ mit fortgeschrittener chronischer Nie-

- renerkrankung immer wieder neu an-
] Zupassen.

Die EQUAL-Studie behandelt Fragen die fiir Pati-

enten mit fortgeschrittener chronischer Nierener-
krankung und Ihre Arzte von Bedeutung sind

Wia solltan Arsta die Anzeichan und Symptama Ihrar Patiantan barlicksich-
tigen? Welches ist die beste Methode um die Nierenfunktion bei Patienten
von 65 Jahren und alter mit fortgeschrittener chronischer Nierenerkrankung
zu bestimmen? Welche As-
pekte sind fur die Patienten l
am wichtigsten wenn es da-

rum geht zu entscheiden,
ob und wann evtl. mit einer
Dialysetherapie begonnen
werden soll?

Bearbeltet werden diese
und andere wichtige Fragen
in der EQUAL-Studie, die '
durch die Europaische Nier- /
engesellschaft (ERA-EDTA) ©
gefordert wird,

Ein Beitrag fiir die zukiinftigen nephrologischen
Behandlungsmaoglichkeiten.

Wenn Sie einer Studienteilnahme zustimmen, erhalten Sie weiterhin lhre nor-
male Behandlung. Die Forscher der EQUAL-Studie werden Sie dabei Gber ei-
nen Zeitraum von vier Jahren begleiten und Daten sammeln.

Alle 5 Monate werden Sie kurz untersucht und gebeten, einen Fragehogen
auszufiillen in dem Sie schildern wie es Ihnen geht und wie zufrieden Sie mit
Ihrer aktuellen Situation
sind. AuRerdem werden
Sie gebeten, 2 Blutpro-
ben abzugeben, Eine zu
Beginn der Studie und
eine weltere im spateren
Verlauf um Anderungen
feststellen zu kdnnen.

Wie sieht der
Ablauf der
EQUAL-Studie

aus?
Die nebanstehenda Ab.
bildung gibt Ihnen einen §
Uberblick Gber den Ab-
laut der EQUAL-Studie.
Die Termine der Visiten
sollten sich mit Ihren
Routineterminen kombi-
nieren lassen. Der Zeit-
aufwand fiir die Unter-
suchungen liegt bel etwa
30-60 Minuten, Genaue-
re Informationen erhal-
ten Sie bei lhrem behan-
delnden Arzt oder direkt
bei uns in der EQUAL-
Projektzentrale.
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Em Newsletter

Dezember 2013

1. Ausgabe

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

ich freue mich, Sie und lhr Zentrum als Teilnehmer in der EQUAL-
Studie begriifen zu diirfen. Unser gemeinsames Ziel ist es, mehr Gber
dltere Menschen im Stadium fortgeschrittener chronischer Nierenin-
suffizienz zu erfahren. Wir fokussieren hierbei auf die Entscheidungs-
findung in Ihrer Behandlung sowie Praferenzen und Lebensqualitat der
Studienteilnehmer. Ich bedanke mich fiir lhre Mithilfe und freue mich
darauf, gemeinsam mit lhnen mehr tiber diese Patientenpopulation zu
erfahren. In diesem ersten Newsletter zur EQUAL-Studie mochten wir
lhnen die Mitarbeiter der Projektzentrale in Wirzburg vorstellen und
einen kurzen Uberblick Giber den aktuellen Stand der Studie in
Deutschland und Europa bieten. Ich freue mich auf die zukiinftige Zu-

sammenarbeit und eine erfolgreiche Studie.
Mit besten GriRen,

lhr Prof. Dr. Christoph Wanner

Teilnehmende Linder EQUAL-Zentren in Deutschland

- Deutschland: 64 Patienten

) Bereits aktiv:
in 15 Zentren
nsST

Nephrologisches y
UK Wiirzburg KfH Fulda Studienzentrum @
Italien: 160 Patienten DZ Wiirzburg KfH Halfurt
in 26 Zentren, KfH Wiirzburg DZ Meiningen Universitétsklinikum Wiirzburg
KfH Lohr DZ Marienpark
DZ Schweinfurt Stuttgar‘t Medizinische Klinik |
I B schweden: 165 Patienten DZ Karlstadt DZ Bad Winds- R PR B D
: eim Prof. Dr. C. Wanner
I B i 8 Zentren, KfH Bayreuth -
DZ Villlingen-

I \iederlande: 19 Patienten
I in 25 Zentren,

NPZE GroRbritannien: 68 Patien-
I ten in 5 Zentren,

Polen:
: Vorbereitungsphase,

Studienstart: 2014

DZ Hannover
KfH Lichtenfels

Schwenningen

In den Startléchern stehen:

DZ Oldenburg-
Nadorst

Nephrologicum
Lausitz
DZ Liubeck

KfH MVZ Bremen

KfH Berlin-
Kopenick
DZ Berlin-
Hellersdorf

Dialyseteam
Dortmund

KfH Aachen

DZ Darmstadt
KfH Eberswalde
DZ Hameln

KfH Firth

DZ Mechernich
DZ Kirchhain
KfH Koln

EQUAL-Projektzentrale
Dr. C. Drechsler

Dr. C. Willmes

S. César

Dr. A. Schneider

T. Stévesand

Josef-Schneider-StraBe 2
97080 Wiirzburg

Tel.:0931/201-39973
FAX: 0931/201-39349
Mail: EQUAL-studie@
medizin.uni-wuerzburg.de

XXX




Dezember 2013

Die Projektzentrale in Wiirzburg stellt sich vor.

Newsletter 1. Ausgabe -

Die EQUAL-Projektzentrale ist Teil der Nephrologischen Studienzentrale (NSZ). Von hier aus koordinie-
ren wir EQUAL am Uniklinikum und seinen Satellitenzentren, sowie in den selbststindig arbeitenden
Zentren deutschlandweit. Die Strukturen und das erfahrene Team der NSZ bieten das ideale Umfeld zur

erfolgreichen Studiendurchfihrung.

» ~ ' Prof. Dr. Christoph Wanner ist Principal Investigator der EQUAL-Studie fiir Europa und
P Hauptpriifarzt fiir Deutschland. Ihm unterliegt die Leitung der Abteilung fir Nephrologie

und der Nephrologischen Studienzentrale am Universitdtsklinikum Wirzburg. Seine Erfah-
rungen auf dem Gebiet klinischer Studien in der Nephrologie ist eine grol3e Bereicherung
und Hilfe fiir die Durchfithrung von EQUAL in Deutschland.

Dr. Christiane Dr. Christoph Will- Sahine Casar ist Stu-

"~ mes ist wiss. Mitar- dienassistentin der
EQUAL-Studie fiir
b ,-Pj das Uniklinikum

Wiirzburg und die

Drechsler ist als

beiter innerhalb
der EQUAL-Studie

far Projektmanage-

Hauptprifarztin fur

die Gesamt-
koordination der
EQUAL-Studie in

ment und das Onli- umliegenden Satelli-

Deutschland tatig. Ihr unterliegt
ferner die wissenschaftliche Lei-

tung iber die Hauptstudie und der

ne Eingabesystem zustdndig. Bei
auftretenden Fragen und Proble-

men jeder Art, steht er lhnen ger-

tenpraxen. Sie steht lhnen aufer-
dem als Ansprechpartnerin fir

Fragen der Studiendurchfithrung

Aufbau verschiedener Substudien | ne zur Verfiigung. zur Verfligung.

innerhalb von EQUAL.

Torsten Stovesand
ist Arzt in Weiterbil-

Dr. Andreas Schnei- Katja Blouin ist als

der ist Nephrologe, MTA verantwortlich
pflegt innerhalb der
EQUAL-Studie den

g 1\ Zentrumskontakt

dung im Bereich fir die Verarbeitung

Nephrologie und und Lagerung der

Biobankproben am

P
s

die Patientenaufkldrung im Uni-

\‘ steht lhnen eben-

"~ und ist weiterhin fiir ~ falls als Kontaktper- Universitatsklinikum
son zur Verfigung. Im Rahmen der
EQUAL-Studie fertigt er auBerdem

seine Dissertation tber die Ergeb-

in Wiirzburg.
versitdtsklinikum und den Satelli-
tenzentren zustandig.

nisse der Pilotphase an.

Patientenrekrutierung in Deutschland

In Deutschland haben wir mittlerweile 64 Patienten in EQUAL einschlieBen kdnnen. Der Patientenein-
schluss gestaltete sich anfangs als schwierig, da nur inzidente Patienten in die Studie aufgenommen wer-
den sollten, deren GFR in den letzten 6 Monaten 20ml/min/1,73m? unterschritten hat. Diese 6 Monats-
frist hat sich in der Pilotstudie als Hindernis herausgestellt, da die Zeitspanne recht knapp hemessen war.
Auf Grundlage lhres Feedbacks konnten wir das internationale Team {iberzeugen, den zeitlichen Rahmen
auf 9 Monate auf zu weiten. Die genauen Einschlusskriterien finden Sie auf der ndchsten Seite dieses
Newsletters. Wir hoffen, lhnen durch diese Lockerung den Patienteneinschluss in die Studie zu vereinfa-

chen. Wir danken lhnen fiir den gelungenen Start und freuen uns auf die weitere gute Zusammenarheit!
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Die ge&nderten Einschlusskriterien.

Im Folgenden nochmals im Uberblick fiir Sie die gednderten Einschlusskriterien. Die Neuerungen sind
unterstrichen und kursiv hervorgehoben.

. Alter = 65 Jahre
. Patienten mit einem GFR Wert < 20 ml/min/1,73m? auf Grundlage von CKD-Epi oder MDRD

. Der Grenzwert von 20 ml/min/1,73m? muss innerhalb der letzten neun Monate erreicht bzw. un-
terschritten worden sein

. Wurde der Wert aufgrund eines akuten Ereignisses erreicht oder unterschritten, so darf die GFR
zuvor nicht héher als 30 ml/min/1,73m? gewesen sein

. Ohne:
o chronische Dialyse
= Nierentransplantation
. Der Patient kann eigenstandig entscheiden und Fragen beantworten. Er hat keine Demenz

UAL" intern

<ERUA

Wir sind umgezogen!

Die EQUAL-Projektzentrale ist innerhalb des Universitatsklinikums von der Klinik und Poliklinik fir Inne-
re Medizin | in die Zentrale fiir klinische Studien umgezogen. Unsere postalische Anschrift und unsere
FAX-Nummer haben sich daher gedndert. Telefonisch stehen wir lhnen weiterhin wie gewohnt zur Ver-
fligung. Unsere neue Kontaktadresse ist:

Universitétsklinikum Wiirzburg
Nephrologisches Studienzentrum

EQUAL-Studie E-Mail: EQUAL-studie@medizin.uni-wuerzburg.de
losef-Schneider-StraRe 2 / Haus D7 Telefon: 0931/201-39973
97080 Wiirzburg FAX: 0931/201-39349

"M/iz)'r wiinschen j‘/&ten fm/fé-
Weiﬁnacﬁten und etnen juten
&tt&cﬁ ins neue Jakir!

lhre EQUAL-Projektzentrale
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9. AbKkiirzungen

ACR
BMI
BV
bzw.
CKD
CRF
DE

DN

DV
eGFR
MGFR
EQUAL
ERA-EDTA

ESM
ESRD
FB
FU
FUV
G-BA
GCKD
IPQ
IQR

KDIGO
MCV
MDRD
MTA
NDT
NL

Albumin-to-Creatinin Ratio
Body-Mass-Index kg/m?2
Baselinevisite

beziehungsweise

Chronic Kidney Disease

Case Record Form, Dokumentationsfragebogen
Deutschland

Verband Deutsche Nierenzentren
Dialysevisite

estimated Glomerular Filtration Rate
measured Glomerular Filtration Rate
Européaische QUALitétsstudie

European Renal Association - European Dialysis

and Transplant Association
Erythropoetin-stimulierende Medikamente
End Stage Renal Disease

Fragebogen

Follow-Up

Follow-Up Visite

Gemeinsamer Bundesausschuss

German Chronic Kidney Disease
International Physical Questionnaire
Interquartile Range

Italien

Kidney Disease Improving Global Outcomes
Mean corpuscular volume

Modification of Diet in Renal Disease
Medizinisch-Technische Assistent(in)
Nephrology Dialysis Transplantation

Niederlande
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PRD
PTH
RTS
SD

SE
SF-36
SGA
UK
USRDS
USW.

VS.

z.B.

Primary Renal Disease

Parathormon

Renal Treatment Satisfaction

Standard Deviation/Standardabweichung
Schweden

Short Form (36) Gesundheitsfragebogen
Subjektive Global Assessment
Grof3britannien und Nordirland

United States Renal Data Systems

und so weiter

versus/gegenuber

zum Beispiel
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