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Protokoll des Workshops
Fette in der Epidemiologie
– Vom Lipidstoffwechsel über methodische Aspekte der Präanalytik und Lipidanalytik zum Vergleich der Ergebnisse epidemiologischer Studien
Gemeinsamer Workshop der AG Herz-Kreislauf-Epidemiologie und der AG Ernährungsepidemiologie
Donnerstag, den 23.03. 06

Joachim Thiery, Leipzig
Lipidstoffwechsel, Lipidomics und Atherosklerose. Gibt es neue Anforderungen an der Epidemiologie?
Inhalt:
· Einführung in den Fettstoffwechsel, 

· Darstellung, Aufbau der Lipoproteine
(Anmerkung für die Epidemiologie: In erster Linie steigen die Chylomikronen postprandial an. Folglich muss Cholesterin nicht nüchtern gemessen werden, da der Anteil des Cholesterins (5%)  in den Chylomikronen nicht sehr hoch ist. Dies gilt jedoch nicht für  Triglyceride. Der Anteil der Triglyceride in den Chylomikronen liegt bei ca. 85%).
· Intestinale Fettaufnahme wird am Beispiel des Cholesterin und der Phytosterole dargestellt. Die Resorption läuft über Bindungsproteine, die spezifisch auf einzelne Sterole bindet.
· Des weiteren wird der Lipidstoffwechsel über die Leber, die Darmmucosa und über periphere Zellen (Makrophagen) dargestellt.
· Cholesterinesterasetransferprotein (CETP): Ein Protein, das Cholesterin aus dem HDL zurücktransferiert zu VLDL bzw. LDL. 
· Das Atheroskleroserisiko wird in Abhängigkeit verschiedener Lipidstoffwechselstörungen dargestellt.

Martin Fiedler, Leipzig
Sekundäre Einflussfaktoren des Fettstoffwechsels

Inhalt:
· Folgende Sekundäre Einflussfaktoren wurden angesprochen:

· Diabetes mellitus und deren Pathophysiologie im Lipidstoffwechsel
· Schilddrüsenerkrankung und den Einfluss der Schilddrüsenhormone
· Nephrotisches Syndrom und der Zusammenhang mit Hyperalbuminurie
· Leberzirrhose

· Herzinfarkt

· Medikamente (Viele Medikamente haben einen Einfluss auf den Lipidstoffwechsel, werden derzeit aber häufig nicht genügend berücksichtigt) 

· Rauchen

· Alkoholkonsum

Matthias Nauck, Greifswald
Analytik der Plasmalipide und Lipoproteine: Was ist heute „state of the art“?

Inhalt:

· Cholesterin tritt als freies (20%) und verestertes (80%) Cholesterin im menschlichen Organismus auf
Routinebestimmung erfolgt enzymatisch über Esterase und Oxidase. Als Indikator dient H2O2.
Ein Problem liegt in der Kalibrierung dieses Vorgehens, da es vorwiegend durch die Industrie bestimmt wird.
· Triglyceride
Routinebestimmung erfolgt enzymatisch über Esterase, Glycerokinase und Oxidase. Als Indikator dient H2O2
Problem: Freies Gycerol wird ebenfalls mitbestimmt. Man könnte zunächst freies Glycerol entfernen
· Als Standards gelten für die USA:  NCEP und für Deutschland: RiLiBÄK
· Schließlich werden noch Analyseverfahren der Lipoproteine vorgestellt:
Ultrazentrifugation, Lipoproteinelektrophorese, Homogene Verfahren und Präzipitationsverfahren

Allgemeine Diskussion:

· Wichtig für die Präanalytik ist die Trennung des Blutes. Generell sollte das Blut im Laufe der nächsten zwei Stunden nach Blutabnahme zentrifugiert werden. 

· Eine Bestimmung des LDL in eingefrorenen Proben ist nicht sinnvoll, dort bietet sich die Ermittlung durch die Friedewaldformel an. Die Friedewaldformel stellt einen gute Schätzwert zur Bestimmung, gerade wenn Gesamtcholesterin und Gesamttriglyceride mit entsprechenden Qualitätsstandards bestimmt wurden.
· Gesamtcholesterin und Gesamttriglyceride sind immer gut messbar auch in eingefrorenen Proben. Die Häufigkeit und Dauer des Einfrierens sind bisher nicht klar zu beurteilen, allerdings kann davon ausgegangen werden, dass die Verluste über die Zeit von mehreren Jahren nicht sehr hoch sind. Serumproben müssen nicht unbedingt schockgefroren werden, es ist aber empfehlenswert. Das Auftauen sollte aber zügig erfolgen z.B. über ein Wasserbad. 

· Lipoproteine sind nicht in eingefrorenen Seren zu bestimmen. Allerdings sind die Analysen relativ robust gegenüber der Dauer der nicht eingefrorenen Tage und leichten Temperaturschwankungen. Es ist wünschenswert, wenn die Proben gekühlt werden (natürlich nicht eingefroren).
· Das CETP kann bisher noch nicht mit einem validierten Test bestimmt werden. Es gibt kommerzielle Verfahren, die sind aber noch sehr teuer. Unklar ist derzeit, ob die Erhöhung des HDLs durch Alkoholkonsum über das CEPT läuft. Mögliche pathophysiologische Grundlagen sollten zukünftig untersucht werden.
· Die generelle Bestimmung des TSH zur Kontrolle des Lipidstoffwechsels ist derzeit für Deutschland nicht unbedingt notwendig, da eine Hypothyreose sehr selten auftritt und subklinische Aspekte im Stoffwechsel der Schilddrüse nicht relevant sind.

Jan Lüdemann, Greifswald
Lipidbestimmung in epidemiologischen Studien –Wunsch oder Wirklichkeit bei der Qualitätskontrolle

Inhalt:

· Als Probleme in der Lipidbestimmung ist die Vergleichbarkeit der Ergebnisse über einen langen Studienzeitraum, zwischen verschiedenen Studienzentren, zwischen verschiedenen Laboratorien zu nennen.
· Variationen in der Lipidanalytik sind u.a. begründet in jahreszeitliche Schwankungen tageszeitliche Schwankungen (v.a. postprandiale Schwankungen der Triglyceride/
Nüchternstatus), 

· Präanalytische Aspekte für Variationen in der Lipidanalytik liegen in der Positionierung der Blutabnahme, Staubinden und unterschiedliche Abnahmeröhrchen (EDTA), Probenaufbewahrung/ -vorbereitung 
· FAZIT :
· Gesamtcholesterinbestimmung nüchtern und postprandial möglich, Zeitpunkt der Nahrungsaufnahme sollte erfasst werden.

· Bei Messungen von HDL, LDL und Triglyceride:  12 bis 14 h nüchtern sinnvoll.
· Körperliche Anstrengung 2-3 h vor Blutabnahme sollte vermieden werden
· Gleiches Prozedere bei der Blutabnahme sollte vorgegeben werden (max. 1,5-2min Staubinden)

· Möglichst Bestimmung ohne vorherigen Gefrierschnitt
· Analytische Aspekte:
Es sollten Geräte und Methoden im Laufe des Studienablaufs monitort werden.
Kontinuierliche Qualitätskontrollen erfolgt häufig im Rahmen von Laborroutineabläufen.
Susanne Moebus, Essen
Bedeutung und Notwendigkeit der Nüchternbestimmung in epidemiologischen Studien – theoretische und datengestützte Argumente des Für und wider.

Inhalt:
· Das Ziel der Nüchternbestimmung liegt in der Reduzierung der biologischen Variabilität.
· Es gibt keine klaren Leitlinien für die Art und Weise der Definition der Nüchternbestimmung. Zum Teil wird von 8h, 12h oder gar von 14 bis 16h Nahrungskarenz in der Literatur gesprochen. Häufig wird jedoch in den einzelnen publizierten Studien nicht erwähnt, wie lange die letzte Nahrungsaufnahme zurückliegen sollte, damit noch von nüchtern gesprochen werden kann.
· Für Diabetes mellitus gibt Richtlinien sowohl für Nüchternblut als auch für Randomblutproben. Allerdings wird für die Quantifizierung des Metabolischen Syndroms eher Nüchternblut empfohlen.
· Intraindividuelle Variabilität ist bei der Messung der Triglyceride am ausgeprägtesten (z.B. Bluthochdruck).
· In der Literatur gibt es einerseits kleine sofisticatede Studien, in der die Nüchternbestimmung klar hervorgehoben wird. Andererseits ist dies in großen epidemiologischen Studien häufig nicht einzuhalten. Es scheint, dass beide „Studienformen“ gleichzeitig bedeutsam sind und auch in wissenschaftlichen Publikationen gleichwertig vertreten sind.
Susanne Moebus, Essen
Methodische Aspekte der Lipidstatus-Erhebung in Herzkreislauf-epidemiologischen Studien: Dortmunder Gesundheitsstudie, KORA, SHIP, CARLA, Heinz Nixdorf Recall und Bundesgesundheitssurvey

Inhalte:
· Es findet ein Vergleich der oben aufgeführten Studien hinsichtlich der Präanalytik, und Analytik statt
· Empfehlungen für die methodischen Aspekte sollten ausgesprochen werden. Als Beispiele sind zu nennen: Lipid Standardization Program, Cholesterol Reference Method Laboratory Network und Lipid Reference Method Laboratory
Allgemeine Diskussion:
· Geräte und Labortechniken sind viel besser geworden, Qualitätsstandards in Deutschland sind extrem hoch. Kontrollmessungen sind nicht mehr im den Umfang wie in früheren Studien angeführt (alle 20 bzw. alle 50 Messungen)  notwendig. 
· Grundanforderungen an entsprechende Labor, die die Untersuchungen durchführen, sollten klar formuliert werden. Entsprechende Sorgfalt wird für die Logistik gefordert. Es ist empfehlenswert eine entsprechende Handreichung/Empfehlungen zur Planung einer Studie zu erarbeiten. Dabei sollten vor allem die Minimalanforderungen herausgearbeitet werden. Spezifischere Anforderungen hängen von der Hauptfragestellung ab und können zwischen den einzelnen Studien differieren. Folgende Fragen sollten dabei beantwortet werden: Was ist essentiell? Was ist wünschenswert? Was ist die Minimalvoraussetzung? Ist ein Studienarzt notwendig? Welche Anforderung gibt es für die Lagerung? Wie muss eine Praxis ausgestattet sein, damit sie an einer Feldphase beteiligt werden kann (Zentrifuge)? Welche Faktoren sollen wie zur Blutabnahme erhoben werden?
· Referenzlabor:
Beispiel: CDC-Labor für Referenzanalytik. Es handelt sich dabei um ein Labornetzwerk In bestimmten Zeitabläufen werden Testuntersuchungen für ein CDC-Labor zur Verfügung gestellt und die Ergebnisse wieder an das Referenzlabor eingesandt. Dieses Labor stellt dann einen Korrekturfaktor zur Verfügung. Die Kosten liegen pro Jahr bei 400 bis 500 Dollar, was in erster Linie den Versandkosten entspricht. Das nächste CDC-Referenzlabor liegt in den Niederlanden in der Erasmusuniversität. 
Contra: Ein Referenzlabor ist nur bei schlechten Laboratorien sinnvoll. Der Standard ist jedoch in Deutschland so hoch, das dies nicht notwendig erscheint. Zum Vergleich zwischen Studien und im Zeitablauf kann es ebenfalls angedacht werden, Rückstellproben zur Standardisierung und Kalibrierung zu nutzen. Sinnvoll sind dabei die Doppelbestimmungen, damit Korrekturfaktoren beim Zusammentragen von Ergebnissen aus unterschiedlichen Studien gebildet werden können.
Pro: Standard und Vergleichbarkeit unterschiedlicher Labore werden sichergestellt. Wichtig ist dieses Vorgehen vor allem für den zeitlichen Verlauf von Wiederholungsmessungen. Erst durch dieses standardisierte Vorgehen können mögliche Ergebnisunterschiede im Zeitablauf und zwischen Labore ausgeschlossen werden. Wenn externe Blutproben im Zeitablauf der Studie mitlaufen, dient ein Referenzlabor als kontinuierliches Sicherheitsmonitoring.

· Messmethoden, die in der epidemiologischen Forschung eingesetzt werden, sollten im Routinealltag einsetztbar sein. Ansonsten können die Ergebnisse der epidemiologischen Forschung im Anschluss nicht umgesetzt werden.
Freitag den 24. 03.06

Ceglarek Uta, Fiedler Martin, Döring Angela, Löwel Hannelore, München
Neue Marker der Sterolresorption/-synthese und ihre Assoziation mit kardiovaskulären Risikofaktoren. Befunde des 1994 KORA Survey

Inhalt:

· Dargestellt werden Cholesterinstoffwechsel, Cholesterinbilanz im Menschen mit einem Vergleich zwischen den Phytosterolen und Cholesterol. Phytosterole hemmen die Cholesterolresorption und werden üblicher Weise aktive wieder ausgeschieden

· Daher werden diese Phytosterole als protektiv gegenüber KHK angesehen. Es ist aber epidemiologisch bisher nicht eindeutig bestätigt. Erhöhte Konzentrationen der Phytosterole im Organismus sind genauso risikoreich zu bewerten wie Cholesterin Üblicher weise werden die Phytosterole jedoch aktiv ausgeschieden. Es kann aber nicht ausgeschlossen werden, dass eine Untergruppe von Personen genetisch bedingt nicht über diesen aktiven Mechanismus verfügen. 

· Eine neue Analysemethode zur Phytosterolanalyse wird vorgestellt. ´
· MONICA- Daten werden demnächst mit dieser Methode ausgewertet

Diskussion:
· Kosten dieser Analyse beträgt pro Probe 0,50 bis 1 €. Allerdings sind die notwendigen Geräte recht kostenintensiv. Derzeit können 60 Proben am Tag gemessen werden. Für die Analysemethode sind 10 µl Serum (oder Plasma) notwendig. Diese Analyse sind auch mit tiefgefrorenen Seren möglich. Zu Zerverfallsraten über die Zeit gibt es noch keine Informationen, es kann aber davon ausgegangen werden, dass diese Raten ebenso wie bei Cholesterin gering sind.
· Eine weitere wichtige Fragestellung ergibt sich aus der Bewertung der Serumkonzentration der Phytosterole bezogen auf die Aufnahme von Phytosterolen aus der Nahrung.
Ellert Ute, Neuhauser Hannelore, Thamm M, Berlin
Fettstoffwecheslstörungen in der Allgemeinbevölkerung: Das nicht wahrgenommene Problem

Abstract:
Einleitung: Erkrankungen des Herz-Kreislaufsystems sind die häufigste Todesursache in der Bundesrepublik Deutschland. Neben Rauchen, Bluthochdruck, Übergewicht und Diabetes spielt auch ein erhöhter Cholesterinspiegel im Blut bei der Entstehung der Atherosklerose eine wesentliche Rolle. Erhöhtes Cholesterin macht keine Beschwerden, kann aber ein großes Risiko für die Gesundheit bedeuten. Maßnahmen, die auf eine Reduzierung des Cholesterinspiegels zielen, können erst dann beginnen, wenn das Problem als solches erkannt ist. Ziel dieser Arbeit ist es das Missverhältnis von erhöhten Cholesterinwerten und dem Wissen darüber aufzuzeigen.

Material und Methoden: Datengrundlage ist der Bundes-Gesundheitssurvey 1998. In einer repräsentativen Stichprobe der erwachsenen bundesdeutschen Bevölkerung (N=6738) wurden sowohl Gesamtcholesterin als auch HDL-Cholesterin  bestimmt, zusätzlich wurden die Probanden in einem ärztlichen Interview zur Einnahme von Lipidsenkern und einer ärztlich diagnostizierten Fettstoffwechselstörung befragt. Nach der neuen Europäischen Leitlinie zur Prävention kardiovaskulärer Erkrankungen in der klinischen Praxis sollte der Gesamtcholesterinspiegel bei unter 5 mmol/l liegen. 

Ergebnisse: Fast 80% der Frauen und 78% der Männer haben einen Gesamtcholesterinwert von >=5mmol/l. Stark erhöhte Cholesterinwerte (>=6,5mmol/l) werden bei einem Drittel aller Frauen und Männer gemessen. Allerdings geben nur ca. 40 % der Probanden mit stark erhöhten Cholesterinwerten eine ärztlich diagnostizierte Fettstoffwechselstörung an. Unter medikamentöser Behandlung weisen nur 8% der weiblichen und 14% der männlichen Probanden einen Gesamtcholesterinwert von <=5 mmol/l auf, bei der Hälfte der weiblichen und einem Drittel der männlichen medikamentös behandelten Studienteilnehmer liegen die Werte über 6,5 mmol/l. Auch unter den Probanden, die im letzten Jahr einen Arztkontakt (praktischer Arzt oder Internist) hatten, wiesen über  18 % stark erhöhte Cholesterinwerte auf, ohne eine entsprechende ärztliche Diagnose gestellt bekommen zu haben.

Es besteht ein deutliches Missverhältnis zwischen gemessenen Cholesterinwerten und der adäquaten Risikowahrnehmung. Außerdem werden bei einer Vielzahl der behandelten Patienten die Therapieziele nicht annähernd erreicht.
Diskussion:
Zur Bewertung des „nicht wahrgenommenen Problems“ sollten die Leitlinien zur Behandlung von KHK berücksichtigt werden. Nur wenige behandelte Personen (hier die Einnahme von Cholesterinsenkern) haben ein Serumcholesterin unter den 200 mg/dl (5 mmol/l). Insgesamt ist eine alleinige Behandlung von erhöhtem Cholesterin (über 5 mmol/l) ohne weiter Risikofaktoren nicht zu empfehlen. Es sollte zumindest HDL-Cholesterol mitberücksichtigt werden. Daher ist es nicht unbedingt empfehlen, von einem nicht wahrgenommenen Problem zu  sprechen.

Berger Klaus, Münster
Sag’ mir wo du wohnst und ich nenne dein Cholesterin. Eine kleinräumige Analyse von HDL und Gesamtcholesterin in Dortmund

Inhalt: 

· Ziel: Beschreibung der Risikofaktoren für erhöhtes Cholesterin in einer individuellen Ebene und eine kleinräumige Analyse.
· Datengrundlage: Dortmunder Gesundheitsstudie –Querschnittstudie N=2300 (Blutentnahme liegt bei 1.157 vor)

· Deskriptive Darstellung des KHK-Risikoprofils auf individueller Ebene

· Regionale, kleinräumige Verteilung hinsichtlich Arbeitslosigkeit/Durchschnittseinkommen und Migrantenstatus 
· Ist das Wohnumfeld bzw. SES des Wohnumfeldes ein besserer Marker für das Risikoprofil im Lipidstoffwechsel? Antwort: Individuellen Lebensstilfaktoren erklären wesentlich höhere Varianzen in den einzelnen Modellen.
Diskussion:
· Zu den Verteilungen der Genotypen kann gesagt werden, dass ca. 10% der homozygoten Form entsprechen.
· Interessant wäre eine ausschließlich ökologische Analyse mit den Daten. Dabei stellt sich die Frage, inwiefern die Beschreibung der ökologischen Aussagen besser zu interpretieren sind.
· Unterschiedliche Aspekte der individuellen SES und der SES im Wohnumfeld sollten im Modell unterschiedlich berücksichtigt werden.

· Die hohen Erklärungsfaktoren des HDLs in den dargestellten Modellen sollten mit Vorsicht bewertet werden, da sich die hohe aufgeklärte Varianz hauptsächlich durch das Geschlecht begründet.
Michael Schümann, Mosbach-Schulz O, Peters C, Odile Mekel, Hamburg
Alters und geschlechtsunabhängige Daten zur Fettaufnahme und zum geschätzten Körper und Blutfettanteil-Ergebnisse aus dem Xprob-Projekt

Abstract 

Hintergrund: Für viele lipophile persistente organische Schadstoffe (z.B. PCBs, PCDD/PCDF) hat die Aufnahme über Fette in Lebensmitteln eine hohe Bedeutung. Gleichzeitig bestimmt das Verteilungsvolumen im Körper (das Fett​kompartiment) die prognostizierte Schadstoffkonzentration im Organismus. Für Expositionsmodelle,  die z.B. auf eine Prognose vom Schadstoffkonzentration lipophiler Substanzen z.B. im Blut abzielen, sind daher Daten zur Fettaufnahme und zur Verteilung im Körper wesentlich. 

Expositionsprognosemodelle werden insbesondere in solchen Situationen zu entwickeln und anzuwenden sein, wenn die Verteilung der interessierenden Exposition in der betrachteten Bevölkerung nicht bekannt ist, oder wenn die Expositionsverteilung nur mit erheblichem Aufwand oder nur mit nicht vertretbarer zeitlicher Verzögerung erhoben werden könnte oder wenn zukünftige Ent​wicklungen (z.B. in Gesundheits​verträglichkeitsprüfungen oder bei der Bewertung von Handlungs​optionen) prinzipiell (bzw. aus ethischen Gründen) nicht abgewartet werden können (oder dürfen). Die in die Modellrechnungen eingehenden Parameter bzw. Verteilungen müssen die in der Bevölkerung beobachtbare Variabilität abdecken, um unter Modellannahme eine hinreichende Prädiktion der tatsächlichen Exposition und Belastung zu gewährleisten. Die Prognosen bedürfen der Evaluation an empirischen Daten. Innerhalb des Forschungsverbundes Xprob wurden aktuelle Surveydaten genutzt, um Empfehlungen für aktualisierte Standards für bevölkerungsbezogene Expositions-​ und Risikoabschätzungen abzuleiten.
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Geschlecht: maennlich

Im Rahmen der Analysen zum Lebensmittelverzehr wurde u.a. die tägliche Fettaufnahme [g d-1] insgesamt und die körpergewichtsnormierte Fettaufnahme [g d-1 kg-1] auf der Grundlage der NVS-Daten betrachtet und Referenzwerte abgeleitet. Hierbei wurden vertiefte Analysen zu unterschiedlichen Lebensmittelgruppen und zu möglichen Ansätzen einer höheren Stratifizierung nach Konsumgewohnheiten durchgeführt. 
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Geschlecht: weiblich

Weiterhin wurden Schätzungen des relativen Körperfettanteils als Body-Mass-Index, als Abdal-Malek-Index sowie als alters- und geschlechtsadjustierten Indices (Deurenberg 1991, Gallagher 1996, Jackson 2002) berechnet. In weiteren Analysen (Basis Bille-Studie Hamburg 1996, RKI 1998
) wurden Angaben zu Triglyceriden, Cholesterinen und zu Gesamtfettgehalten im Blut in ihrer Alters- und Geschlechtsabhängigkeit beschrieben. 

Die durchgeführten Analysen haben deskriptiv-explorativen Charakter.

Ergebnisse: Während die tägliche Fettaufnahme [g d-1] in einer Querschnittsbetrachtung im Alter von 15-18 bei jungen Männer am höchsten (Median= 123 g Fett d-1) ist, findet sich das Aufnahmemaximum bei Mädchen im Alter von 13-14 (Median= 96 g Fett d-1). 
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Abb. 2 : Körpergewichtsbezogene Fettaufnahme pro Tag (Durchschnitt aus dem 7-Tageprotokoll der NVS  1991).
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Abb.3 : Körperfett-Anteilsschätzung nach Alter und Geschlecht mit unterschiedlichen Berechnungsverfahren
Die körpergewichtsbezogene Fettaufnahme [g kg-1 d-1] sinkt dagegen bei hoher Variation innerhalb der Altersgruppen in beiden Geschlechtern mit dem Alter systematisch, Abb. 2 zeigt dies exemplarisch.

Der berechnete Körperfettanteil nimmt mit dem Lebensalter bei hoher Variation innerhalb der Altersgruppen systematisch zu, dieser Anstieg ist in der Gruppe der Frauen ausgeprägter als bei Männern. Der BMI scheint kein geeigneter Indikator zu sein, da er das Alter und insbesondere nicht das Geschlecht berücksichtigt. Die berechneten Indices für den Körperfettanteil nach Deurenberg (1991) und Jackson (2002) sind mit dem relativen Fettanteil im Blut positiv assoziiert, wobei das Lebensalter und das Geschlecht eine moderierende Funktion haben: Bedeutsame Rangkorrelationen (r>0.30) liegen eher im mittleren Lebensabschnitt vor.

Auf die im Xprob-Projekt dokumentierten Daten, die entsprechenden Verteilungsanalysen, die explorativen Analysen und die auf der derzeitigen Datenlage gegebenen Beschränkungen der Interpretierbarkeit wird im Vortrag detailliert eingegangen. 

Literatur: 
Deurenberg P, Westrate JA, Seidell JC. Body mass index as a measure of body fatness: age- and sex-specific prediction formulas. Br J Nutr 1991; 65:105-114.  htttp://www.halls.md/bmi/fat.html

Deurenberg P, Yap M, van Staveren WA. Body mass index and percent body fat. A meta analysis among different ethnic groups. Int J Obes Relat Metab Disord 1998; 22:1164-1171.

Jackson AS, Stanforth PR, Gagnon J, et al. The effect of sex, age and race on estimating percentage body fat from body mass index: the Heritage Family Study. Int J Obes Relat Metab Disord, Jun 2002;26(6):789-96
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Diskussion:
· Die X-prob-Datenbank wird voraussichtlich im Juli 2006 (auch mit entsprechenden SAS-Skripten) ins Internet gestellt 

· Das Problem der differenziell niedrigen zusätzlichen Energieaufnahme bei Übergewichtigen kann mit dem methodischen Problem des differenziellen „underreportings“ erklärt werden. Allerdings kann auch diskutiert werden, dass die differenziellen Stoffwechselgrundlagen zwischen Fett- und fettfreiem Gewebe die unterschiedlichen zusätzlichen Energieaufnahmen begründen. Fettgewebe benötigt weniger Energie um den Stoffwechsel aufrecht zu erhalten gegenüber dem fettfreiem Gewebe.
Antja Gößwald, Mainz
Prevent it - prospektive Kohortenstudie im Rhein-Main-Gebiet

Abstract: Hier fehlt noch ein Abstract
Diskussion:

· Was ist wichtiger, was ist „teurer“? Eine hohe Responserate im Querschnitt oder eine hohe  Responserate im follow up. Die erwartete hohe Responserate im Querschnitt von ca. 50% wird als zu hoch eingeschätzt. Dazu ist ein immenser Aufwand notwendig, der bei den geplanten 15.000 Personen nicht zu schaffen ist. Andererseits sollte angedacht werden, dass diese Responserate eventuell niedriger sein könnte, da dann das follow up der Personen einfacher durchzuführen ist. 
· Pro und contra für den Food frequency questionnaire von EPIC: Ein Verschicken des Fragebogens gemeinsam mit der ersten Kontaktaufnahme sollte vermieden werden, da dieser lange Fragebogen (Dauer des Ausfüllens ca. 1 h) viele Probanden von der Teilnahme abschreckt. Vorteilhaft wäre, diesen Fragebogen nach dem Vorortbesuch i der Klinik den Teilnehmern zum Selbstausfüllen mitzugeben. 

· Kritisch angemerkt wurde der Umfang der geplanten Blutproben von 220ml. Das würde von keiner Ethikkommission angenommen und sei auch nicht notwendig. 
· Die dargestellten Einschlusskriterien könnten eventuell zu unsensitiv sein. Es sollte zumindest in der Auswertungsstrategie festgehalten werden, wie man mit Personen umgeht, die zuvor einen Myokardinfarkt hatten oder derzeit eine Vorerkrankung haben, die sehr eng mit einem Myokardinfarkt assoziiert ist (z.B. eine Stand-Dilatation).
· Als Outcome-measurement erfolgt ein kontinuierliches Monitoring über die Stroke-Unit, alle zwei Jahre ein telefonisches Monitoring und geplant ist ein Abgleich über Gesundheitsämter.
· Wo liegt die Innovation an dieser Studie, inwiefern hebt sie sich von anderen geplanten Studien ab?

· Angemerkt wurde, dass es eine Schlaganfall Patientenstudie gibt, die ebenfalls „Prevent-it“ lautet 

Jens Hanisch, Susanne Moebus

GRACE-EPI-Studiendesign und die ersten Ergebnisse zur bundesweiten Erhebung der Prävalenz des Metabolischen Syndroms in 1660 Arztpraxen, insbesondere in Hinblick auf Durchführbarkeit und Datenqualität

Inhalt:

· Ziel: Versorgungszahlen und Prävalenz des Metabolischen Syndroms

· Studiendesign wird dargestellt, Studienpopulation: Patienten in niedergelassenen Hausärzten; Patienten aus einem Tag (Allgemeinärzte)
· Outcome Measurement: Metabolisches Syndrom NCEP ATP III (Problem: setzt Nüchternstatus voraus)
· Monitoringkonzepte zur Kontrolle der Praxen

· Auswertung soll ab Juli 2006 erfolgen. Erhebung fand im Jahr 2005 statt.
Diskussion:

· Bevölkerungsbezug ist nicht klar, sollte auch nicht entsprechend angesprochen werden. Aber insgesamt wird die Prävalenz des Metabolischen Syndroms als recht niedrig angegeben.

· Geklärt werden sollte noch wie mit einzelnen Einschlusskriterien umgegangen wird. Wie werden z.B. Diabetikern berücksichtigt.
· Das Ziel der Bestimmung der Versorgungszahlen ist mit Problemen behaftet, da Heim- und Spezialkliniken nicht in der Studienpopulation berücksichtigt werden.

· Unklar aber interessant ist das Problem bestimmter Definitionen in der Kategorisierung. So verändert sich die Prävalenz des Metabolischen Syndroms immens, wenn mit den Missings unterschiedlich umgegangen wird. Ebenfalls führen unterschiedliche Rundungsverfahren zu unterschiedlichen Prävalenzschätzungen

· Es soll zwar der Versorgungsmarkt untersucht werden, die genaue Fragestellung ist jedoch nicht klar. Interessante Fragestellungen ergeben sich allerdings hinsichtlich vieler methodischer Aspekte. 
· Finanzierung der Studie läuft über AVENTIS (Industriefinanzierung).
Protokollantin Gabi Berg (27.03.06)
Abb. 1: Assoziation zwischen hydrostatisch gemessenem relativen Körperfettanteil und dem Body-Mass-Index (aus Jackson 2002)








� Zur Datennutzung und Publikation der RKI-Daten wird aktuell angefragt.





