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ZUSAMMENFASSUNG

Vor dem Hintergrund unterschiedlicher Lebenserwartung und Pra-
valenz von kardiovaskuldren Risikofaktoren in den alten und neuen
Bundeslandern der Bundesrepublik Deutschland nach der Wieder-

vereinigung wurde eine umfassende epidemiologische Studie in
Vorpommern geplant. Diese Studie erfasst seit 1997 in flinfjdhrigen
Abstanden die Pravalenz von kardiovaskuldren Risikofaktoren sowie
subklinische und manifeste Erkrankungen. Die 3. Wiederholungsun-
tersuchung (SHIP-3) wurde zwischen 2014-2016 erfolgreich
durchgefihrt. Parallel wurde 2008-2012 eine zweite, unabhdngi-
ge, reprdsentative Bevdlkerungsstichprobe (SHIP-TREND) unter-
sucht, wobei aktuell die 1. Verlaufsuntersuchung (SHIP-TREND-1)
gestartet wurde.

Die vorliegende Arbeit beschreibt die untersuchten Kohorten, die
methodischen Ansdtze der Qualititssicherung bei der Erfassung
pneumologisch relevanter Daten und gibt eine Ubersicht zu den
bisher publizierten pneumologischen Daten.

Somit soll interessierten Arbeitsgruppen die Mdglichkeit gegeben
werden, gezielte Kooperationen fiir zukinftige Untersuchungen
aufzubauen und die vorliegenden Daten fiir gemeinsame Analysen
zu nutzen.

ABSTRACT

Investigating reasons for differing life expectancy and prevalence of
cardiovascular risk factors between old and new states of the Feder-
al Republic of Germany an epidemiological study in Western Pomer-
ania-the population-based project Study of Health in Pomerania
(SHIP)—was planned.

Prevalence and incidence of common risk factors, subclinical disor-
ders and clinical diseases have been assessed since 1997 in five-year
intervals. The third follow up (SHIP-3) was assessed between 2014
and 2016. In addition, an independent representative population
sample was investigated between 2008-2012 (SHIP-TREND). Re-
cently, the first follow up of this cohort has been started (SHIP-
TREND-1).

This paper reports the methodological approaches for detecting
pneumological relevant morbidities in this population-based study.
It aims to offer insights for potential cooperation with interested re-
search groups.

Einleitung

Die zum Zeitpunkt der deutschen Wiedervereinigung verfiig-
baren Daten aus der amtlichen Berichterstattung zur Mortalitét
und den Todesursachen in Deutschland [1] sowie den verschie-
denen Gesundheitssurveys zum Gesundheitsverhalten und -zu-
stand [2] zeigten a) im Vergleich zu den alten Bundesldndern
eine geringere Lebenserwartung von Mdnnern und Frauen und
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b) eine hohere Prdvalenz an kardiovaskuldren Risikofaktoren,
wie erhohter Blutdruck, Adipositas und Zigarettenkonsum in
den neuen Bundesldndern. Begleitet wurde diese Situation
durch ein geringeres Haushaltsnettoeinkommen und somit
niedrigere Wirtschaftskraft der Haushalte [3]. Die Kombination
dieser und weiterer Faktoren fiihrte zum gehauften Auftreten
u.a. metabolischer, kardiovaskuldrer und pneumologischer Er-
krankungen [4].
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» Ubersicht 1 Zeitlicher Ablauf und Anzahl der Probanden in SHIP/
SHIP-TREND.

Vor diesem Hintergrund wurde eine epidemiologische Be-
volkerungsstudie (Study of Health in Pomerania, SHIP) zur Be-
schreibung kardiovaskularer Risikofaktoren, subklinischer und
manifester Erkrankungen sowie deren Assoziationen konzi-
piert. Diese Studie wird seit 1997 in einer Region im Nordosten
Deutschlands (Vorpommern) mit etwa 213 000 Einwohnern alle
finf Jahre durchgefiihrt. Eine umfassende Darstellung metho-
discher Details zu dem SHIP-Programm liegt vor [5,6]. Parallel
zur 2. Folgeuntersuchung der Basisstudie (SHIP-2) wurde eine
zweite, unabhdngige Kohorte (SHIP-TREND) etabliert. Wissen-
schaftlicher Hintergrund war die Notwendigkeit, zehn Jahre
nach der Basisstudie (SHIP-0) nochmals die Prdvalenz kardio-
vaskuldrer Risikofaktoren sowie subklinischer und klinisch ma-
nifester Erkrankungen in der Studienregion zu erfassen.

Zielstellung der vorliegenden Arbeit ist es, 1) die unter-
suchten Kohorten zu charakterisieren, 2) die methodischen As-
pekte der Qualitdtssicherung bei der Erfassung pneumologisch
relevanter Daten zu beschreiben und 3) eine Ubersicht bisher
publizierter Ergebnisse zu pneumologischen Fragestellungen
zu geben. Damit soll u.a. interessierten Forschergruppen das
Spektrum der verfiigbaren Daten mit dem Ziel der Nutzung im
Rahmen wissenschaftlicher Kooperationen aufgezeigt werden.

Kohorten/Stichproben

Fiir SHIP wurde in einer Region im Nordosten Deutschlands
(Westpommern) eine reprdsentative Stichprobe (Alter 20-79
Jahre, n=7008 Probanden) aus dem Einwohnermelderegister
der Zielregion gezogen. Nach Ausschluss von Personen mit vor-
definierten Ausschlussgriinden umfasste die Stichprobe 6265
Probanden. In diese Basisstudie (SHIP-0) wurden dann 4308
Probanden (Response 68,8 %) zwischen 1997-2001 in Greifs-
wald und Stralsund eingeschlossen.

Parallel zur 2. Folgeuntersuchung der Basisstudie (SHIP-2)
wurde eine zweite Kohorte (SHIP-TREND) etabliert. Um jegliche
Uberlappung mit der initialen SHIP-Population auszuschlieRen,
wurde eine zweite unabhdngige Stichprobe aus dem Melde-
register (Alter 20-79 Jahre; n=10000 Probanden) gezogen.
Nach Ausschluss von Personen mit vordefinierten Ausschluss-
griinden umfasste die Stichprobe 8826 Probanden. Von diesen
konnten zwischen 2008-2012 dann 4420 Probanden (d.h.
Response 50,1%) untersucht werden. Mittlerweile wurde die
dritte Folgeuntersuchung (SHIP-3) erfolgreich beendet, und
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die erste Folgeuntersuchung der zweiten Kohorte (SHIP-
TREND-1) wurde begonnen (> Ubersicht 1).

Seit der ersten Folgeuntersuchung der Basiskohorte (SHIP-1)
erfolgt eine umfassende apparative Untersuchung zu pneumo-
logisch relevanten Fragen, welche dann auch in der zweiten Ko-
horte (SHIP-TREND) mit methodischen Erweiterungen zur An-
wendung gelangten. Vor dem Hintergrund der Moglichkeiten
zur gepoolten Analyse pneumologisch relevanter Daten beider
Studien ist der folgende Vergleich ausgewahlter Faktoren (Un-
terschiede Teilnehmer/Nichtteilnehmer, kardiovaskuldre Risi-
kofaktoren, Medikation, subklinischer und manifester Erkran-
kungen) in beiden Kohorten sinnvoll.

Vergleich ausgewadhlter Faktoren in den
Kohorten SHIP-1 und SHIP-TREND

Die weiblichen Probanden (> Tab. 1) zeigten bei den 70-74-
jahrigen Frauen einen signifikanten Unterschied beim BMI zwi-
schen Teilnehmern und Nichtteilnehmern in SHIP-TREND. Uber
alle Teilnehmer beider Kohorten existierte kein signifikant un-
terschiedlicher BMI.

Beim systolischen Blutdruck zeigten einzelne Altersgruppen
einen signifikanten Unterschied zwischen den Teilnehmern und
Nichtteilnehmern in SHIP-1 und in SHIP-TREND. Beim diastoli-
schen Blutdruck wiesen die Nichtteilnehmer in SHIP-TREND in
einzelnen Altersgruppen einen signifikant héheren Wert als
die Teilnehmer auf. Ein signifikanter Unterschied bestand somit
fir beide Werte zwischen den Teilnehmern in SHIP-1 und SHIP-
TREND (p<0,001).

Der HbA1c-Wert unterschied sich in beiden Kohorten in ein-
zelnen Altersgruppen signifikant zwischen Teilnehmern und
Nichtteilnehmern, wobei zwischen den Teilnehmern beider Stu-
dien keine Unterschiede existierten.

Der im Interview erhobene tdgliche Alkoholkonsum zeigte in
einzelnen Altersgruppen signifikante Unterschiede zwischen
den Teilnehmern und Nichtteilnehmern beider Kohorten. Uber
alle Teilnehmer beider Kohorten zeigte sich, dass der tagliche
Alkoholkonsum bei den Teilnehmern von SHIP-TREND signifi-
kant geringer als bei den SHIP-Probanden war (p=0,01).

Der Anteil der Raucher (» Tab.3) war in beiden Studien nur
bei den 50-54-jahrigen Teilnehmern in SHIP-TREND signifikant
hoher als bei den Nichtteilnehmern. Uber alle Teilnehmer zeig-
te sich in SHIP-TREND ein signifikant hoherer Anteil aktiver Rau-
cherinnen. In beiden Kohorten bestanden in den einzelnen Al-
tersgruppen keine signifikanten Unterschiede bei Teilnehmern
und Nichtteilnehmern in der Anzahl der Probanden, welche Be-
tablocker einnahmen. Auch bei Betrachtung aller Teilnehmer
beider Studien zeigten sich keine signifikanten Unterschiede
bei der Einnahme von Betablockern.

Betrachtet man die mdnnlichen Probanden (» Tab. 2) zeig-
te sich in beiden Kohorten lediglich in einzelnen Altersgruppen
ein signifikanter Unterschied beim BMI zwischen Teilnehmern
und Nichtteilnehmern. Uber alle Teilnehmer hatten die Proban-
den in SHIP-TREND jedoch einen signifikant héheren BMI als die
in SHIP-1 (p=0,018).
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$ Thieme

Lungenerkrankungen

1  Istbei lhnen eine chronische Lungenerkrankung bekannt, die von
einem Arzt festgestellt wurde?

2 Sind Sie schon einmal bei einem Lungenarzt bzw. in einer Lungenklinik
behandelt worden?
Wenn ja: wann und wo?

Datum: Monat/Jahr

Name + Adresse des behandelnden Arztes oder Krankenhauses:

(Klartext) :

69 Haben Sie Luftnot?

70 Welchem Schweregrad wiirden Sie lhre Luftnot zuordnen?

> Klasse 1: Normale Tatigkeit und korperliche Belastung fiihren nicht zu
Luftnot.

> Klasse 2: In Ruhe tritt keine Luftnot auf, jedoch nomale kérperliche
Aktivitaten fiihren zur Luftnot.

> Klasse 3: In Ruhe tritt keine Luftnot auf, jedoch schon geringe kérper-
liche Aktivitaten fiihren zur Luftnot.

» Klasse 4: Teilweise schon in Ruhe treten Luftnot und andere Beschwer-
den auf, sodass nicht einmal leichte kérperliche Belastungen
moglich sind.

70a Bei welchen Belastungen haben Sie Luftnot?
1 a) bei beruflichen Belastungen
2 b) bei alltaglichen Belastungen (Einkaufen, Wohnung herrichten,
Kinderbetreuung u.d.)

3 c) bei beiden Belastungen

Allergien

71 Ist bei lhnen in den letzten 5 Jahren eine Allergie arztlich festgestellt
worden?

> Anlage 1 Ausgewahlte pneumologisch relevante Fragen aus
dem Interview in SHIP-1.

Beim systolischen Blutdruck zeigten einzelne Altersgruppen
einen signifikanten Unterschied zwischen den Teilnehmern und
Nichtteilnehmern in SHIP-1 und in SHIP-TREND, wobei kein sig-
nifikanter Unterschied tber alle Teilnehmer beider Kohorten zu
finden war. Beim diastolischen Blutdruck zeigten einzelne Al-
tersgruppen einen signifikanten Unterschied zwischen den Teil-
nehmern und Nichtteilnehmern in SHIP-1 und in SHIP-TREND,
wobei tiber alle Teilnehmern beider Kohorten ein signifikanter
Unterschied zu finden war (p<0,001).

Der HbA1c-Wert unterschied sich signifikant in einzelnen Al-
tersgruppen zwischen Teilnehmern und Nichtteilnehmern bei-
der Kohorten, wobei tiber alle Teilnehmer beider Studien keine
signifikanten Unterschiede existierten.

Der im Interview erhobene tdgliche Alkoholkonsum zeigte
signifikante Unterschiede zwischen den Teilnehmern und Nicht-
teilnehmern fiir einzelne Altersgruppen beider Kohorten und
war auch Gber alle Teilnehmer beider Studien signifikant unter-
schiedlich (p=0,03). Somit kann dokumentiert werden, dass
der tdgliche Alkoholgenuss bei den Teilnehmern von SHIP-
TREND signifikant geringer war als bei den SHIP-Probanden.

28

Der Anteil der Raucher (» Tab. 3) war in beiden Kohorten bei
den Nichtteilnehmern in einigen Altersgruppen signifikant ho-
her als bei den Teilnehmern. Uber alle Teilnehmer zeigten sich
jedoch keine signifikanten Unterschiede im Anteil aktiver Rau-
cher in beiden Studien. In beiden Kohorten fanden sich keine
signifikanten Unterschiede bei Teilnehmern und Nichtteilneh-
mern bei der Anzahl der Probanden, welche Betablocker ein-
nahmen. Auch bei Betrachtung Uber alle Teilnehmer beider
Studien zeigten sich keine signifikanten Unterschiede bei der
Einnahme von Betablockern.

Methodische Aspekte

Untersuchungen
Basisuntersuchung (SHIP-0)

Aus einem mehrstiindigen computergestiitzten Interview (De-
tails, siehe 6) liegen pneumologisch relevante Informationen
u.a. zu Vorliegen und Auspragung einer Luftnot, einer chroni-
schen Bronchitis (einschlieRlich medikamentdser Behandlung
und Art der medizinischen Behandlung in den letzten 12 Mona-
ten), einer Allergie/Asthma, von Tumorerkrankungen, eines
Restless-Legs-Syndroms sowie zur korperlichen Aktivitdt und
dem Rauchverhalten vor. Zusdtzliche Daten sind zu Schlaf-
dauer, erfolgten Impfungen, bestehenden chronischen Medika-
tionen, erfolgten Operationen und bekannten Infektionskrank-
heiten (z.B. Tuberkulose) vorhanden.

1. Folgeuntersuchung (SHIP-1)

Zur Durchfiihrung wurden zwischen 2002 -2006 die Proban-
den nochmals eingeladen, und 3300 (d.h. Response 83,6%)
konnten untersucht werden.

Das computergestiitzte Interview wurde durch einen zusétz-
lichen Abschnitt ,Lungenerkrankungen® (6 Fragen, » Anlage 1)
ergdnzt. Dabei wurden entsprechend der NYHA Funktionsklas-
sen [7] eine vierstufige Skalierung der Dyspnoe eingefiihrt
(Schweregrad 1 [normale korperliche Belastung fiihrt nicht zur
Luftnot]; Schweregrad 2 [normale kérperliche Belastung fiihrt
zur Luftnot]; Schweregrad 3 [schon geringe korperliche Belas-
tung fihrt zur Luftnot] und Schweregrad 4 [teilweise schon in
Ruhe Luftnot]) sowie Fragen zu Vorliegen und Beschwerden
aufgrund eines Asthma bronchiale (5 Fragen, » Anlage 2) in
Anlehnung an den ECHRS (European Community Respiratory
Health Survey) Fragebogen gestellt [8].

Erstmalig wurde die Durchfiihrung einer lungenfunktionel-
len und spiroergometrischen Untersuchung allen Teilnehmern
zur freiwilligen Inanspruchnahme angeboten. Von den insge-
samt eingeschlossenen 3300 Probanden haben 1809 (54,8 %)
eine Spiroergometrie (CPET) auf dem Fahrrad (VIASYS Health-
care, Hoechberg, Germany) nach einem modifizierten Jones-
Protokoll einschlieBlich kapilldrer Blutgasanalysen erhalten.
Von diesen waren 1708 (94,4%) Untersuchungen technisch
auswertbar. Bei allen 1809 Probanden konnten die Spirometrie,
Bodyplethysmografie, Diffusionsanalyse und die Messung der
Atemmuskulaturstérke (VIASYS Healthcare, JAEGER, Hoech-
berg, Germany) erfolgen. Eine kurzgefasste Ubersicht zu den
pneumologisch relevanten Untersuchungen dieser und nach-
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Asthma bronchiale |

69 Hatten Sie in den letzten 12 Monaten irgendwann ein pfeifendes oder
keuchendes Gerausch in Ihrem Brustkorb?

70 Hatten Sie das pfeifende oder keuchende Gerdusch auch, wenn Sie
nicht erkaltet waren?

71 Sind Sie in den letzten 12 Monaten irgendwann mit einem Engegefiihl
in der Brust aufgewacht?

72 Sind Sie in den letzten 12 Monaten irgendwann durch einen Anfall von
Atemnot aufgewacht?

73 Hatten Sie in den letzten 12 Monaten einen Asthmaanfall?

> Anlage 2 Ausgewdhlte Fragen zum Asthma bronchiale aus dem
Interview aus SHIP-1.

folgender Studien wird in der » Ubersicht 2 gegeben, wobei die
jeweils erhobenen Daten/Messwerte in einem ,Data Dictiona-
ry* (www.community-medicine.de) dokumentiert sind.

2. Folgeuntersuchung (SHIP-2)
Die Studie (SHIP-2) wurde zwischen 2008 - 2012 durchgefiihrt,
wobei 2223 Probanden (d. h. Response 67,4 %) untersucht wur-
den. Die Fragen im computergestiitzten Interview entsprachen
weitgehend denen der Basisstudie (SHIP-O), wobei ergdanzende
Fragen zum Vorliegen chronischer Lungenerkrankungen, zu Al-
lergien/Asthma bronchiale (6 Fragen, » Anlage 3) und zum
Schlaf (6 Fragen, » Anlage 4) erfolgten.

Die apparativen pneumologischen Untersuchungen aus
SHIP-1 wurden wieder durchgefiihrt, wobei in der CPET zusatz-

lich die Erfassung der Fluss-Volumen-Kurven (in Ruhe, am aero-
ben/anaeroben Ubergang und kurz vor Abbruch der Untersu-
chung) erfolgte. Von den 2333 Probanden der Studie haben
1442 (61,8 %) eine CPET erhalten, und bei 1508 (64,6 %) Pro-
banden konnten die Spirometrie, Bodyplethysmografie, Diffu-
sionsanalyse (fir CO und NO), eine Impulsoszillometrie und
die Messung der Atemmuskulaturstarke erfolgen.

9 In SHIP-2 haben 110 Probanden aus SHIP-0 teilgenommen,
welche keine Untersuchung in SHIP-1 wahrgenommen hatten.

3. Folgeuntersuchung (SHIP-3)

Die Studie wurde zwischen 2014-2016 durchgefiihrt, wobei
1718 Probanden (d.h. Response 69,0%) untersucht wurden.
Die Fragen im computergestiitzten Interview entsprachen de-
nen von SHIP-2.

Die bereits in SHIP-1/2 durchgefiihrten apparativen pneu-
mologischen Untersuchungen wurden gering modifiziert: Bei
der CPET wurden keine kapillaren Blutgasanalysen (eine Ruhe
BGA erfolgt jedoch weiter als Bestandteil der Lungenfunktions-
messung) mehr durchgefiihrt, und auf die Messung der Atem-
muskulaturstdrke wurde komplett verzichtet. Von den 1718
Probanden der Studie haben 1126 (65,5 %) eine CPET, Spirome-
trie, Bodyplethysmografie, die Diffusionsanalyse (fiir CO und
NO) und die Impulsoszillometrie erhalten. Zusatzlich wurde
tiber ein Kapnometer (Firma CareFusion, Germany) der CO-Hb-
Wert von den Probanden dokumentiert.

Basisuntersuchung der zweiten Kohorte (SHIP-TREND)

Das computergestiitzte Interview ist hinsichtlich pneumolo-
gisch relevanter Aspekte mit dem Datensatz des Interviews in
SHIP-2 weitgehend identisch.

Von den 4420 Probanden der Studie haben 2625 (59,4 %)
eine CPET erhalten, und bei 2678 (60,6 %) Probanden konnten
die Spirometrie, Bodyplethysmografie, Diffusionsanalyse (CO

Methoden SHIP-0 SHIP-1 SHIP-2 SHIP-3 SHIP-TREND SHIP-TREND-1
Interview X X X X X X
Spirometrie X X X X X
Bodyplethysmografie X X X X X
CO-Diffusion Messung X X X X X
NO-Diffusion Messung X X X X
Impulsoszillometrie X X X X
Messung der Atemmuskulatur X X X

Polysomnografie X

Blutgasanalyse (kapillar) X X X X X
Spiroergometrie X X X X X
Magnetresonanztomografie (Pharynx/

Lunge) X X X X
CO-Gehalt der Ausatemluft X X
Messung fliichtiger Verbindungen in der

Ausatemluft X

» Ubersicht 2 Verwendete pneumologisch relevante Methoden in SHIP/SHIP-TREND.
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$ Thieme

Kapitel 12: Lungenerkrankungen

118 Ist bei lhnen eine chronische Lungenerkrankung bekannt, die von
einem Arzt festgestellt wurde?

INT: Chronische Lungenerkrankungen: Dazu zdhlen chronische Bron-
chitis, Lungenemphysem, Lungentuberkulose und Lungenasthma

119 War das nach << MM.JJJ) Untersuchung SHIP-0 + 5 |ahre oder MM.J)|
Untersuchung SHIP-1

Kapitel 13: Allergien/Asthma

120 Ist bei Ihnen seit der letzten SHIP-Untersuchung, seit << MM.JJ|] letzte
Untersuchung >> eine Allergie arztlich festgestellt worden?

121 War das nach << MM.JJJ] Untersuchung SHIP-0 + 5 Jahre >>?

122 Waurde bereits eine Hyposensibilisierung durchgefiihrt?

INT: Hyposensibilisierung: Behandlungsmethode bei Allergien, allergie-
auslosende Stoffe werden dem Korper in ansteigender Menge zuge-
fiihrt, um ihn daran zu gewohnen

Mit welchem Erfolg?

123 Hatten Sie in den letzten 12 Monaten einen Asthmaanfall?

» Anlage 3 Ausgewdhlte pneumologisch relevante Fragen aus
dem Interview aus SHIP-2.

Kapitel 31: Schlaf

259 Bitte schatzen Sie ab, wie viele Stunden Sie durchschnittlich an einem
normalen Werktag schlafen!

INT: Gemeint ist die Gesamtschlafzeit, also Nacht und Tag inkl.
JNickerchen®

260 Haben Sie in den letzten 7 Tagen mindestens einen Mittagsschlaf
gemacht?

Falls ja, an wie vielen Tagen?
Falls ja, wie lange durchschnittlich?

261 Haben Sie oft, manchmal oder fast nie Probleme einzuschlafen?
262 Haben Sie oft, manchmal oder fast nie Probleme durchzuschlafen?
263 Schnarchen Sie?

264 Wie ist Ihre bevorzugte Schlafposition?

» Anlage 4 Fragen zum Schlaf aus dem Interview in SHIP-2.

und NO), die Impulsoszillometrie und die Messung der Atem-
muskulaturstéarke erfolgen.

In SHIP-TREND wurden zudem weitere Untersuchungs-
methoden angewendet, wobei aus pneumologischer Sicht die
Durchfiihrung einer Polysomnografie sowie einer Ganzk&rper-
MRT-Untersuchung von besonderem Interesse sind.

30

Methodische Aspekte der Qualitatssicherung

Seit Beginn von SHIP-1 werden die pneumologischen Methoden
durch speziell geschulte medizinisch-technische Mitarbeiter/
innen durchgefiihrt. Die Qualitdtssicherung umfasst zahlreiche
Elemente, welche nachfolgend erldutert werden.

Standardarbeitsanweisungen

Diese wurden nach Standardvorgaben erstellt und beschreiben
detailliert alle Schritte zur Vorbereitung, Durchfiihrung und
Nachbereitung der Untersuchungen sowie den Umgang mit
Notfallen. Die Ausarbeitung und die im Zeitverlauf notwendi-
gen Uberarbeitungen wurden jeweils in Anlehnung der giiltigen
nationalen und/oder internationalen Leitlinien/Empfehlungen
zur Durchfiihrung und Bewertung der einzelnen Methoden er-
arbeitet.

Zertifizierungen

Alle Mitarbeiter/innen erhielten vor Beginn jeder Studie und
jahrlich im Verlauf einer Studie jeweils eine umfangreiche Schu-
lung in den Untersuchungsmethoden. Vor der Zulassung zur
Untersuchung mussten die Untersucher eine Zertifizierung er-
folgreich bestehen. In deren Rahmen wurden Zertifizierungs-
probanden von allen Untersuchern einer Methode mehrfach
wiederholt untersucht. Zudem fand typischerweise am Folge-
tag eine Messwiederholung statt. Auf diese Weise wurden fiir
alle Untersucher Kennziffern zur Intra- und Inter-Rater-Reliabi-
litdt ermittelt. Zur Visualisierung von Messdifferenzen bei kon-
tinuierlichen GroRen wurden Bland-Altmann Plots verwendet.
Als Richtwert sollte bei kontinuierlichen GréRen die Intraklas-
senkorrelation nicht kleiner 0.85 sein, die mittleren Differenzen
von Messwertpaaren sollte 5% nicht Gberschreiten. Zertifizie-
rungen wurden jdhrlich wiederholt.

Pratest

Vor jedem Projektstart erfolgte ein sog. Pratest, im Rahmen
dessen Probanden mit dem gesamten Methodenspektrum un-
tersucht wurden. Ziel war es, die Abldufe zu optimieren und
ggf. vorliegende Fehler bzw. Unklarheiten zu erkennen. Die Un-
tersuchungen wurden jeweils anhand der gliltigen SOPs durch-
gefihrt.

Elektronische Datenerfassung und Dokumentation der
Untersuchungsdurchfiihrung

Um bereits wahrend der Eingabe Fehler zu minimieren, erfolgte
die Dateneingabe computergestiitzt. Plausibilitdtschecks ver-
hinderten das Eingeben unmaoglicher Werte. Im Rahmen der
computergestiitzten Datenerfassung wurden ausgewdhlte Da-
ten zum Probanden, zur Untersuchung und zu Auffélligkeiten
von dem jeweiligen Untersucher in eine Bildschirmmaske ein-
getragen. So wurden in die Maske fir die lungenfunktionellen
Methoden u. a. die tagesaktuell bestimmten somatischen Wer-
te (GroRe, Gewicht der Probanden), der Beginn und das Ende
der Untersuchung sowie Besonderheiten (z.B. Abbruch der Un-
tersuchung bei Platzangst in der Kabine des Bodyplethysmo-
grafen) eingetragen. In die Maske fiir die Spiroergometrie wur-
den zusdtzlich u.a. der vordefinierte subjektive Abbruchgrund,
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> Beispiel 1T Messung der totalen Lungenkapazitat (TLC) - ver-
schiedene Untersucher (Nummer 120, 156,162, 308) Giber 54 Mo-
nate. Oben: Untersucherdifferenzen, gezeigt als Medianwert + zwei
Standardfehler und Gesamtmedianwerte mit 95 %-Clopper-Pearson
Konfidenzintervall. Unten: Untersucherdifferenzen tber die Zeit
zeigen die Bewegung der durchschnittlichen Messwerte aller vier
Untersucher (farbig kodiert). Der Gesamtmedianwert (=) und Ge-
samtmedian +5 % Standardabweichung (-) sind angegeben.

der Grad der Dyspnoe am Ende der Belastung nach der Borg-
Skala, die Notwendigkeit zur manuellen Blutdruckmessung so-
wie Maskenundichtigkeiten dokumentiert.

Die lungenfunktionellen Daten wurden direkt in die Daten-
bank Gibernommen (SQL Export). Bei der Spiroergometrie wur-
den die Daten nach dem manuellen Reading in eine Bildschirm-
maske ,Datenerfassung“ eingegeben und dann in die Daten-
bank iibernommen.

Mit Beginn von SHIP-3 wurde die gesamte CPET-Auswertung
dahingehend gedndert, dass die Untersuchungen direkt am Ge-
rat mit Hilfe der Software-Algorithmen ausgewertet wurden
und nachfolgend durch eine Referenzperson gepriift und in
der Datenbank gespeichert wurden.

Ewert R et al. Pneumologisch relevante Daten... Pneumologie 2017;71: 17-35

Reading

Bei allen lungenfunktionellen Untersuchungen werden die er-
hobenen Befunde direkt fiir die weitere Auswertung genutzt.
Bei der Spiroergometrie wurden in SHIP-1 sowie SHIP-2/SHIP-
TREND alle Untersuchungen von einem arztlichen Kollegen ma-
nuell ausgewertet, wobei auf dem Befundausdruck VO, peak,
VO, @AT und VE/VCO, slope bestimmt wurden. Fiir diese Mess-
werte erfolgte in SHIP-1 durch eine weitere Person stichpro-
benweise eine Zweitbefundung (Referenzstandard). In SHIP-2/
SHIP-TREND wurden nur noch pathologische bzw. aufféllige Un-
tersuchungen einer solchen Zweitbefundung unterzogen. Mit
Start von SHIP-3 wurden in der Bildschirmmaske ,Reading” nur
noch der Zeitpunkt der Datenauswertung, die Bestimmbarkeit
der AT und VO, peak und sog. ,,Besonderheiten“ dokumentiert.

Datenmonitoring

In SHIP-0 und SHIP-1 gab es ein Monitoring mit Fokus auf Labor-
daten. Wahrend SHIP-2/SHIP-TREND wurde das Monitoring auf
alle Untersuchungsteile, einschlieRlich Spirometrie, Bodyple-
thysmografie, Diffusionsmessung und Spiroergometrie ausge-
weitet. Dieses diente zur Detektion fehlender Werte, von Ex-
tremwerten, Beobachter- und Gerateunterschieden sowie von
Zeittrends. Letztere Analyse erfolgte unter Verwendung nicht-
parametrischer Regressionen (> Beispiel 1). Durch die automa-
tische, webbasierte Erstellung von Berichten wurde die ad-hoc
Generierung von Qualitatsberichten bei Bedarf moglich. In re-
gelhaften Abstdnden wurden diese Daten mit den Verantwort-
lichen der einzelnen Untersuchungsbldcke besprochen und ggf.
Mangel/Auffdlligkeiten behoben. Somit wurde gewahrleistet,
dass nur qualitatsgesicherte Daten in die Datenbank Gibernom-
men und zur Auswertung freigegeben wurden.

Data Safety and Monitoring Committee (DSMC)

Mit dem Start von SHIP-0 wurde ein externes DSMC eingesetzt,
um beratend Planungsfragen sowie den Umgang mit Qualitéts-
problemen zu begleiten. Das DSCM ist interdisziplinar mit Ex-
perten aus der Epidemiologie und verschiedenen medizini-
schen Disziplinen besetzt. Treffen fanden halbjahrlich bis jahr-
lich statt.

Berichtswesen

Bis SHIP-2 halbjdhrlich, dann quartalsweise wurden sehr um-
fangreiche, strukturierte Berichte zum Ablauf der jeweiligen
Untersuchungen angefertigt. Die wesentlichen Inhalte waren:
Aussagen zur Stichprobenqualitdt der Probanden (u.a. Rekru-
tierungsstand, Alters- und Geschlechtsverteilung, Verzerrun-
gen durch geringe Teilnahme bestimmter Gruppen); Ablauf
der Studie (u.a. Dauer der einzelnen Untersuchungen, Proble-
me bei der Probanden-Logistik); Qualitdtssicherung der einzel-
nen Untersuchungen (u.a. Nachweis der Zertifizierungen und
der Ergebnisse, Beschreibung der Dateneingabe und Vollstdn-
digkeit, Angabe der Fehlraten der Daten, Ergebnisse von Hau-
figkeitstabellen, Aufbereitung der Datenbank) und ein Fazit.
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Ausgewdhlte Ergebnisse

Selbstangaben der Probanden zur
Lungengesundheit

Diese Angaben werden jeweils (iber ein computergestiitztes
Interview (Details, siehe www.community-medicine.de) erho-
ben.

In SHIP-0 wurde das Symptom ,Luftnot bei Belastung® von
17,7 % sowie ,Luftnot und Schwachegefiihl“ von weiteren 6,6 %
der befragten Personen angegeben. Der Schweregrad der Luft-
not wurde wie folgt von den Probanden angegeben: Grad 1 (bei
geringer Belastung) von 7,4%; Grad 2 (bei mittlerer Belastung)
bei 33,2% und Grad 3 (bei schwerer Belastung) bei 58,7 %. Wei-
terhin klagen 4,7 % der Probanden (iber Dyspnoe und 7,4 % (iber
Husten nach dem morgendlichen Aufstehen. Zudem waren
zum Zeitpunkt der Befragung 5,7 % der Personen an einer chro-
nischen Bronchitis erkrankt. Weitere 0,7 % der Probanden be-
richteten Giber eine neu aufgetretene chronische Bronchitis in
den letzten 12 Monaten. Interessanterweise berichteten nur
4,5% der Probanden (iber eine Inanspruchnahme medizinischer
Betreuung aufgrund der chronischen Bronchitis in den letzten
12 Monaten.

Auswahl publizierter Daten: Neben der Beschreibung der ge-
sundheitlichen Risikofaktoren [9,10] wurden u.a. Daten zur
Korrelation der Schlafdauer zur Karotis-Intima Dicke [11], ver-
schiedenen Aspekten des Restless-Legs-Syndroms [12-14,63]
publiziert, und Daten zur Schlafdauer sind in eine multizentri-
sche genomweite Analyse eingegangen [15].

In der Folgeuntersuchung (SHIP-1) gaben von den befragten
Probanden 4,4% an, eine vom Arzt festgestellte chronische
Lungenerkrankung zu haben. Luftnot bei kdrperlicher Belas-
tung gaben 21,1% der Probanden an, wobei Schweregrad
NYHA 1 von 9,6 %, Schweregrad NYHA 2 von 85,4 %, Schwere-
grad NYHA 3 von 4,1% und Schweregrad NYHA 4 von 0,9% der
befragten Probanden berichtet wurde.

Auswahl publizierter Daten: Es wurden u.a. der Vergleich kar-
diovaskuldrer Risikofaktoren und Erkrankungen mit weiteren
verfligbaren epidemiologischen Daten [16], die Asthma-Préva-
lenz/Inzidenz auf der Basis des Interviews aus SHIP-0 und SHIP-
1 [17] und die Haufigkeit einer COPD auf Basis der Interview-
daten ausgewertet [18].

In der zweiten Folgeuntersuchung (SHIP-2) gaben 5,1% der
Probanden eine vom Arzt festgestellte Lungenerkrankung an.
Luftnot bei korperlicher Belastung wurde von 22,4 % und , Luft-
not und Schwéchegefiihl“ von 7,1 % der Probanden berichtet.

In der dritten Folgeuntersuchung (SHIP-3) gaben 4,9% der
Probanden eine vom Arzt festgestellte chronische Lungen-
erkrankung an. Luftnot bei kdrperlicher Belastung wurde von
12 % und ,Luftnot und Schwéchegefiihl“ von 7% der Probanden
berichtet. Der Schweregrad der Dyspnoe wurde von 17,8 % ent-
sprechend NYHA 2, 6,6 % entsprechend NYHA 3 und von 0,4%
entsprechend NYHA 4 angegeben.

In der Basisuntersuchung der zweiten Kohorte (SHIP-TREND)
wurde von 15,0% der Probanden ,,Luftnot* bei kérperlicher Be-
lastung und von 6,9% ,Luftnot und Schwachegefiihl“ angege-
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ben. Bei 4,9% der Probanden war eine vom Arzt festgestellte
Lungenerkrankung bekannt.

Auswahl publizierter Daten: Eine vergleichende Analyse aus-
gewdhlter kardiovaskuldrer Risikofaktoren wurde fiir beide Ba-
sisstudien (SHIP-0 und SHIP-TREND) publiziert [19].

Lungenfunktionelle Daten

In SHIP-1 wurde bei 1809 Probanden eine Spirometrie, Body-
plethysmografie, Blutgasanalyse, Diffusionsanalyse und Mes-
sung der Atemmuskulaturstarke durchgefiihrt.

Auswahl publizierter Daten: Die erhobenen Daten wurden zur
Erstellung von Referenzwerten genutzt [20-22]. Zudem wurde
ein Vergleich der Referenzwerte fiir ausgewdhlte spirometri-
sche Befunde aus drei deutschen Studien vorgenommen [23]
sowie die EinflussgroRBen auf diese Daten untersucht [24]. Zu-
sdtzlich wurden eine Reihe von Assoziationsstudien durchge-
fihrt (u.a. Psyche und Lungenfunktion: [25,26]; Lungenfunk-
tion und systemische Inflammation: [27]; Lungenfunktion und
Insulin-like growth factor: [28]; Paradontitis und Lungenfunk-
tion: [29]; Schilddrisenfunktion und Lungenfunktion [30]).
Weiterhin sind lungenfunktionelle Daten in genomweite Meta-
analysen eingegangen [31-36]. Die Blutgasanalysen wurden
zur Generierung von Normwerten fiir die Sauerstofftransport-
kapazitdt genutzt [37].

In den zeitgleich untersuchten Kohorten SHIP-2 und SHIP-
TREND haben 1508 bzw. 2678 Probanden eine Spirometrie, Bo-
dyplethysmografie, Diffusionsanalyse (CO und NO), Impulsos-
zillometrie und Messung der Atemmuskulaturstarke erhalten.

Auswabhl publizierter Daten: Ausgewdhlte lungenfunktionelle
Daten beider Kohorten wurden zur Erstellung einer Kontroll-
gruppe fiir eine deutsche COPD-Kohorte (COSYCONET) ver-
wendet [38] und sind in die bereits genannte Assoziationsstu-
die eingegangen [30].

Spiroergometrische Daten

In SHIP-1 wurde eine CPET bei 1809 Probanden durchgefihrt,
wobei 1708 Untersuchungen (94,4%) technisch auswertbar
waren.

Auswahl publizierter Daten: Die erhobenen Daten waren
Grundlage zur Erstellung von Referenzwerten fiir die Spiroergo-
metrie [39-41] sowie fiir den Anstieg des Blutdrucks unter Be-
lastung [42]. Zusatzlich wurden sie flir Assoziationsstudien ge-
nutzt (u.a. Blutdruck unter Belastung und Schilddriisenfunk-
tion: [43]; Endothelfunktion und Atemeffizienz: [44]; Belas-
tungsfdhigkeit und Insulin-like growth factor: [45]; Belastungs-
fahigkeit und Testosteron: [46]; Belastungsfihigkeit und
Schilddriisenfunktion: [30]; Belastungsfahigkeit und Vitamin
D-Spiegel: [47]). Die Daten wurden zudem fiir die Erstellung ei-
ner Kontrollgruppe genutzt [48].

Von den SHIP-2-Probanden haben 1442 (61,8%) und von
den SHIP-TREND-Probanden haben 2625 (59,4 %) eine CPET er-
halten.

Auswabhl publizierter Daten: Die Daten aus SHIP-TREND sind in
die bereits genannte Publikation zur Assoziation von Belas-
tungsfahigkeit und Schilddriisenfunktion eingegangen [30] so-
wie in die Analyse der Assoziation zwischen Belastungsfahigkeit
und Irisin-Spiegel [49] sowie Vitamin D-Spiegel [47].
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» Ubersicht 3 Laufende Studien mit (teilweise) abgestimmten
methodischen Inhalten.

Von den SHIP-3-Probanden haben 1126 (65,5%) eine CPET
erhalten.
Auswahl publizierter Daten: keine

Sonstige Daten

Polysomnografie: Den Probanden in SHIP-TREND wurde in Er-
ganzung zu dem sonstigen Untersuchungsprogramm die
Durchfiihrung einer ndchtlichen Polysomnografie angeboten
(System Alice 5 (Heinen und Léwenstein, Germany) mit digita-
ler Videometrie LHL301), wobei 1264 Probanden teilgenom-
men haben. Neben den schlafassoziierten Fragen aus dem com-
putergestiitzten Interview wurden zusétzliche Fragebdgen bei
den Teilnehmern erhoben: Epworth Sleepiness Scale (ESS), In-
somnia Severity Index, Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)
und Restless Legs Syndrome-Diagnostic Index (RLS-DI).

Auswahl publizierter Daten: Die methodischen Details der
Studie sind publiziert [50], und zudem ist die Assoziation von
Sexualhormonen und Schlafstérungen ausgewertet worden
[51].

Ganzkérper-Magnet-Resonanz-Tomografie (MRT): Diese Unter-
suchung wurde erstmalig fiir Probanden in SHIP-2 und SHIP-
TREND angeboten. Es haben 3372 Probanden dieses Angebot
angenommen, davon haben 1502 Probanden zusétzlich ein
Kardio-MRT erhalten.

Auswahl publizierter Daten: Methodische Untersuchungen
und Daten aus Pilotstudien sind veréffentlicht [52 - 54].

Atemgasanalyse: Diese Untersuchung wurde erstmalig fir
Probanden der in SHIP-TREND angeboten.

Auswahl publizierter Daten: Die Methodik der Untersuchung
sowie die Daten einer Pilotstudie wurden veréffentlicht [55].

Zusammenfassung und Ausblick

Im Rahmen einer langfristig angelegten Bevdlkerungsstudie zur
Erfassung kardiovaskuldrer Risikofaktoren, subklinischer und
manifester Erkrankungen sowie der Assoziation dieser unterei-
nander werden seit 1997 im Nordosten Deutschlands (Vorpom-
mern) Untersuchungen von zwei unabhdngigen Bevolkerungs-
stichproben durchgefiihrt. In der vorliegenden Beschreibung
wurde das Hauptaugenmerk auf die pneumologischen Bestand-
teile (lung health data) des SHIP-Projektes gelegt. Diese Unter-
suchungen sind in eine umfangreiche Datenerhebung einge-
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bettet und erlauben eine Vielzahl wissenschaftlicher Analysen.
Neben etablierten pneumologischen Methoden sind sicher die
thorakale Bildgebung mittels MRT sowie die Polysomnografie
als Besonderheiten herauszustellen.

Ungeachtet anderer epidemiologischer Langzeitstudien un-
ter Einbeziehung kardiopulmonaler Funktionsuntersuchungen
(u.a. die norwegische HUNT-Studie, [56]; die amerikanische
CARDIA, [57]; die finnische Young Finns-Studie, [58]; KORA
[Kooperative Gesundheitsforschung in der Region Augsburg,
www.helmholtz-muenchen.de]) ist das komplexe Untersu-
chungsprogramm sicher ein Alleinstellungsmerkmal des SHIP-
Programms. Unsere zusatzlichen Daten zu schlafassoziierten
Storungen erlauben Vergleiche mit der ,Leipziger Bevolke-
rungsstudie fiir Erwachsene“ (www.life.uni-leipzig.de), bei der
neben der Erfragung der Schlafzufriedenheit bei 3000 Proban-
den eine einwdchige objektive Messung des Schlaf-Wach-Ver-
haltens mit Hilfe von Aktometern durchgefiihrt wurde. Interna-
tional konnen unsere Daten auch mit den Ergebnissen der po-
pulationsbezogenen Schweizer Hypnolaus-Studie (2009-13,
1014 Probanden im Alter zwischen 40 -85 Jahren mittels Poly-
somnografie untersucht) verglichen werden [59].

Durch Abstimmungen bei methodischen Details der Durch-
fiihrung bestimmter Untersuchungen (z.B. MRT der Lunge) mit
laufenden Studien (u.a. der Nationalen COPD-Kohorte, COSY-
CO-NET, [60]; der Nationale Kohorte, [61] sowie des lokalen
GANI_MED-Projektes, [62]) kénnen die SHIP-Daten zu Ver-
gleichszwecken eingesetzt werden (» Ubersicht 3). Zur Bear-
beitung genetischer Fragestellungen bringen wir die Daten un-
serer Probanden seit Jahren erfolgreich in weltweit agierende
Konsortien ein.

Durch die auch weiterhin geplanten 5-jdhrigen Wiederho-
lungen der Untersuchungen sind neuere Einblicke in den ,na-
tirlichen Verlauf* kardiopulmonaler Funktionswerte und deren
EinflussgroRen zu erwarten. Zudem sind nach nun 20 Jahren
auch Daten zur Inzidenz bestimmter kardiovaskuldrer Stérun-
gen und auch Mortalitdtsdaten sinnvoll zu analysieren.
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