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Zusammenfassung

Hintergrund: Eine von sieben Frauen in Deutschland erkrankt im Laufe ihres Lebens an
Brustkrebs. Damit ist es die hdufigste Krebsart bei Frauen und zudem weltweit die haufigste
krebsbedingte Todesursache. Trotz Fortschritten in der Behandlung entwickeln 30% der
Frauen mit Brustkrebs im Friithstadium und bis zu 70% der Frauen mit Lymphknotenbefall im
spateren Verlauf Fernmetastasen, sodass der Brustkrebs dann in der Regel nicht mehr heilbar
ist. Metastatische Brustkrebserkrankungen sind mit erheblichen gesundheitlichen
Belastungen und einer eingeschrankten Lebensqualitit der Betroffenen verbunden. Ziel der
Behandlung ist es dann, das Uberleben unter Erhaltung der bestméglichen Lebensqualitit zu
verlangern.

Ziele: Ziel des PRO B Projekts war, die Betreuung dieser schwerkranken Frauen durch eine
neue, digital gestiitzte Versorgungsform zu verbessern. Hierbei wurden Patient-Reported
Outcomes (PROs) genutzt, um anhand von spezialisierten Fragebogen Lebensqualitat und
Symptome digital durch die Patientinnen zu erheben und zu quantifizierten. Engmaschige
PRO-Messungen sind in der Lage, differenziert und in Echtzeit widerzuspiegeln, wie es einer
erkrankten Patientin geht. PRO B implementierte so ein Symptommonitoring, durch das
krankheits- oder therapieassoziierte Symptome friihzeitig erkannt und eine entsprechende
Intervention eingeleitet werden sollte, um eine Verschlechterung des Gesundheitszustandes
der Patientin zu verhindern oder zumindest zu verzégern.

Methodik: Bei PRO B handelt es sich um eine deutschlandweit an 52 Brustkrebszenten
zwischen 2021 und 2024 durchgefiihrte randomisiert-kontrollierte Studie mit 924
Patientinnen mit metastasiertem Brustkrebs unter medikamentdser Tumortherapie.
Patientinnen in der Interventionsgruppe beantworteten wochentliche digitale PRO-
Befragungen via App. Ein Web-Portal stellte dem Behandlungsteam die PRO-Ergebnisse
graphisch aufbereitet zur Verfligung und benachrichtigte das Behandlungsteam automatisiert
und in Echtzeit per E-Mail, wenn Verschlechterungen in den Befragungswerten gemessen
wurden. Daraufhin folgte eine Kontaktaufnahme mit der Patientin und ggf. die Einleitung von
BehandlungsmalRnahmen. Patientinnen in der Kontrollgruppe erhielten die reguldre
Versorgung und beantworteten nur alle drei Monate eine PRO-Befragung.

Ergebnisse: Die Intervention fiihrte zu einer signifikanten und klinisch relevanten
Verbesserung der Fatigue nach 6 Monaten (Interventions- vs. Kontrollgruppe: 54,5 [95%-KI:
53,7-55,4] vs. 59,9 [95%-KI: 59,0-60,8], mittlere Differenz = -5,4 [95%-KI: -6,6 bis -4,1], p <
0,001). Dieser Effekt war stabil und auch nach 12 Monaten noch darstellbar. Das
Gesamtiberleben (OS) war in der Interventionsgruppe besser als in der Kontrollgruppe (OS-
Rate nach 12 Monaten 88% vs. 85%, bereinigte HR 0,71 [95%-KIl: 0,51-0,99]). Die
Interventionsgruppe zeigte im Vergleich zur Kontrollgruppe zudem eine signifikant bessere
Lebensqualitat (EQ-5D-5L: adjustierte Differenz 14,8; 95%-KI: 4,5-25,0; p = 0,005; Qualitat-
adjustierten Lebensjahre (QALY): adjustierte Differenz 0,08; 95%-KI: 0,02-0,14; p = 0,008). Es
zeigt sich ein o6konomischer Vorteil der neuen Versorgungsform im Vergleich zur
Regelversorgung mit geringeren Kosten bei hinzugewonnen QALYs (inkrementelle Kosten (€):
-846 (95%-KI: -5.419; 3.902); inkrementelle QALY: 0,081 (95%-KI: 0,056; 0,106). Die Nutzung
des PRO-Monitoring-Systems in der Regelversorgung wurde von Patientinnen und
Behandlungspersonal gut akzeptiert.

Diskussion: Die Ergebnisse zeigen, dass ein alarmbasiertes PRO-Monitoring-System nicht nur
die Symptomlast und Lebensqualitit, sondern auch das Uberleben von Patientinnen mit
metastasiertem Brustkrebs verbessern kann, kosteneffektiv ist und in das deutsche
Versorgungssystem integriert werden kann. Somit ist die Implementierung eines
alarmbasiertem PRO-Monitoring in die Routineversorgung aus klinischer Sicht zu empfehlen.
Das Potential dieses Versorgungsmodells sollte auch flir andere onkologische Krankheitsbilder
beleuchtet werden.
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1 Projektziele

1.1. Hintergrund

Brustkrebs ist die haufigste Krebserkrankung und fiihrende krebsbedingte Todesursache bei
Frauen weltweit. [1] In Deutschland sterben jahrlich mehr als 18.000 Frauen an den Folgen
eines metastasierten Mammakarzinoms.[2] Denn trotz fortschrittlicher Therapieoptionen
entwickeln immer noch bis zu 30% der Patientinnen mit Brustkrebs Metastasen, also
Fernabsiedlungen in fernen Organsystemen, und sind damit in der Regel nicht heilbar. [2, 3]
Die Behandlung von metastasiertem Brustkrebs konzentriert sich daher auf die Kontrolle des
Tumors, Verlingerung des Uberlebens unter gleichzeitiger Kontrolle  der
Therapienebenwirkungen und Erhaltung der bestmoglichen Lebensqualitat. Das
Gesamtiiberleben der Patientinnen mit metastasiertem Brustkrebs hat sich durch modernere
Therapieoptionen liber die letzten Jahrzehnte deutlich verbessert und lag mit 38 Monaten in
2010 bereits 17 Monate Uber dem medianen Gesamtiberleben von 1990 [4]. Die
Lebenserwartung im Falle einer metastasierten Brustkrebs-Erkrankung hangt jedoch
wesentlich von den biologischen Eigenschaften des zugrundeliegenden Tumors ab. Caswell-
Jin et al. zeigten in einer Metaanalyse ein medianes Uberleben von 57 Monaten fiir
Patientinnen mit Hormonrezeptor-positivem Tumor verglichen mit einer Uberlebenszeit von
lediglich 33 Monaten bei triple-negativen Mammakarzinomen [4]. Mit dem Ziel, den Zeitraum
des Uberlebens zu verlidngern, unterziehen sich die meisten Patientinnen wihrend dieser Zeit
einer systemischen Tumortherapie. Anders als in der adjuvanten Situation, in der sich
Therapieentscheidungen relativ einfach an den Standards der Fachgesellschaften orientieren
kénnen, missen sie in der metastasierten Situation auf viel individuellerer Basis getroffen
werden. Unter Beriicksichtigung der medizinischen Vorgeschichte, der aktuellen
Beschwerden und vor allem des Wunsches der Patientinnen, ist der Entscheidungsprozess
zeitaufwendig und muss aufgrund des fortschreitenden Krankheitsverlaufs immer wieder neu
hinterfragt werden. Zudem wurden allein in den letzten zehn Jahren in Deutschland (iber 30
neue Substanzen zur medikamentdsen Behandlung von Brustkrebs zugelassen und neue
molekulare Targets zur Therapie identifiziert [5]. Dadurch ergeben sich immer komplexere
Behandlungsstrategien und eine Vielzahl an Therapielinien, die Gberwacht und verstanden
werden missen. Patientinnen erhalten aullerdem zunehmend oral verabreichte
Medikamente mit selteneren Vor-Ort-Visiten beim Behandlungsteam. All diese Faktoren
machen es zunehmend schwieriger, die Patientinnen mit ihren Symptomen und
Nebenwirkungen nachzuverfolgen und zu unterstitzen.

Vor diesem Hintergrund kénnen Informationen, die lber sogenannte Patient-Reported
Outcomes (PROs) erfasst werden, dazu beitragen, bestmogliche Therapieentscheidungen zu
treffen und Symptomen und Nebenwirkungen zu monitorieren. PROs ermoglichen die
Bewertung gesundheitsbezogener Aspekte (wie Krankheitssymptome, psychosoziale
Belastungen und Lebensqualitdt) aus Patientinnensicht ohne zwischengeschaltete
Interpretation durch eine andere Person (z. B. Arzt oder Arztin) [6]. Sie tragen damit zur
Verbesserung

- der frihzeitigen Erkennung eines moglichen Krankheitsfortschritts,

- der Einschatzung therapieassoziierter Toxizitat und

- der Detektion einer Verschlechterung der sogenannten Health-related Quality of Life
(HRQol) bei.

Studien zeigen zudem, dass Krankheitssymptome oder Medikamentennebenwirkungen von
betreuendem Behandlungspersonal haufig unterschatzt werden. [7-9] Dies betrifft
insbesondere unspezifische Symptome wie Konstipation, Appetitlosigkeit und Fatigue,
obwohl letztere oftmals erster klinischer Indikator fir einen Krankheitsprogress sein kann
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[10]. Daher gibt es zunehmend Bestrebungen, Monitoring-Systeme aufzubauen, die
Symptome sowohl identifizieren als auch quantifizieren kdnnen, um das Behandlungsziel einer
gesteigerten Lebensqualitat dieser onkologischen Patientinnen effizienter zu verfolgen.
Hierbei wird zunehmend auf die digitale Erhebung von PROs zurilickgegriffen. PROs werden
anhand standardisierter und krankheitsspezifischer Fragebdgen direkt von Patientinnen
erhoben und ermdglichen dem Behandlungsteam, sich binnen kirzester Zeit ein sehr
differenziertes Bild (iber den Gesundheitszustand ihrer Patientinnen zu verschaffen.
Forschungsarbeiten der letzten Jahre hierzu zeigen, dass eine Verschlechterung von PRO-
Ergebnissen friihzeitig auf Krankheitsprogressionen hinweisen kann und die Reaktion darauf
im Rahmen eines PRO-Monitorings durch Behandlungspersonal nicht nur die Lebensqualitat
verbessert, sondern auch das Uberleben metastasierter Krebspatientinnen verlingern kann.
[11-14] Bisher lagen jedoch keine spezifischen Untersuchungen zu den Auswirkungen eines
solchen Monitorings bei Patientinnen in Deutschland vor.

1.2.  Ziele, Fragestellungen und Hypothesen

Zur SchlieRBung dieser Liicke wurde in der deutschlandweiten PRO B Studie ein App-basiertes
PRO-Monitoring als eine digital gestiitzte Versorgung von metastasiertem Brustkrebs
entwickelt und evaluiert. Diese neue Versorgungsform beinhaltete eine wochentliche PRO-
Befragung von Patientinnen in der Interventionsgruppe und ein digitales Alarmsystem,
welches das Behandlungsteam in Echtzeit (ber Verschlechterungen der Befragungswerte
informierte und eine unmittelbare Anpassung der Behandlung ermdglichte.

Ziel der Implementierung dieser neuen Versorgungsform war es, krankheits- oder
therapieassoziierte Symptome frihzeitig zu erkennen und durch eine entsprechende
Intervention eine Verschlechterung des Gesundheitszustandes der Patientin zu verhindern
oder zumindest zu verzogern.

In der PRO B Studie sollte folgende Fragestellung beantwortet werden:

Fiihrt die neue Versorgungsform (Interventionsgruppe) zu einer geringeren Belastung durch
Fatigue — gemessen mit den studienspezifischen Items aus der CAT-Itembank der European
Organisation of Research and Treatment of Cancer (EORTC) — im Vergleich zur
Regelversorgung ohne alarmbasiertes PRO-Monitoring (Kontrollgruppe) sechs Monate nach
Behandlungsbeginn?

Dabei wurde folgende primare Hypothese zugrunde gelegt:
Patientinnen mit Intervention haben sechs Monate nach Behandlungsbeginn einen geringeren
Fatigue-Score als Patientinnen in der Kontrollgruppe.

Des Weiteren wurden folgende sekunddre Hypothesen aufgestellt:
Patientinnen in der Interventionsgruppe zeigen im Vergleich zur Kontrollgruppe

- nach sechs und 12 Monaten eine geringere Anzahl an Krankenhaus- und
Notaufnahmeaufenthalten

- nach sechs und 12 Monaten einen héheren Score im Bereich kérperliche Funktion

- nach 12 Monaten einen niedrigeren Score im Bereich Fatigue

- nach 12 Monaten eine erhéhte Uberlebensrate bei viszeraler Metastasierung

- nach 12 Monaten eine erhéhte Uberlebensrate bei triple negativer
Mammakarzinomerkrankung

- eine verkiirzte Zeit bis zum ersten Wechsel der systemischen Therapie, da eine
Therapieunvertrédglichkeit oder ein Fortschreiten der Erkrankung friihzeitig erkannt
wird

- nach sechs und 12 Monaten einen héheren Summen-Score der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitdt (HRQolL)

Gefordert durch:

Ergebnisbericht 11

Gemeinsamer
Bundesausschuss



PRO B (01NVF19013)

1.3. Primaére und Sekundare Endpunkte

Entsprechend der primdren Hypothese wurde folgender primdre Endpunkt gewahlt:
- Fatigue Score (studienspezifischer Fragebogen aus der EORTC CAT-ltembank)
gemessen sechs Monate nach Behandlungsbeginn

Im Rahmen dieser neuen Versorgungsform wurde die Veranderung des Ausmales von Fatigue
aufgrund der hohen Pravalenz sowie der signifikanten Auswirkungen dieses Symptoms auf alle
Aspekte des taglichen Lebens als primarer Endpunkt gewahlt. [15] Hierbei wurde mindestens
eine Veranderung im Sinne der so genannten minimal clinically important difference (MCID)
erwartet, welches definiert ist als ,,smallest difference in score in the domain of interest which
patients perceive as beneficial and which would mandate, in the absence of troublesome side
effects and excessive cost, a change in the patient’s management”[16, 17].

Entsprechend der sekundaren Hypothesen wurden folgende sekunddre Endpunkt gewahlt:

- Fatigue Score nach 12 Monaten (studienspezifischer Fragebogen aus der EORTC CAT-
ltembank)

- Korperliche Funktion (Physical Functioning Score gemessen mit dem
studienspezifischen Fragebogen aus der EORTC CAT-ltembank) nach sechs und 12
Monaten

- Summenscore der Gesundheitsbezogenen Lebensqualitit (gemessen mit den Items
des EORTC QLQ-C30 als Teil des studienspezifischen Fragebogens) nach sechs und 12
Monaten

- Uberlebensrate nach 12 Monaten bei viszeraler Metastasierung

- Uberlebensrate nach 12 Monaten bei triple negativer Mammakarzinomerkrankung

- Zeit bis zum ersten Wechsel der systemischen Therapie

- Anzahl Krankenhaus- und Notaufnahmeaufenthalte nach sechs und 12 Monaten

Die obigen Endpunkte (nach sechs und 12 Monaten) lagen zum Abschluss des Rekrutierungs-
und Interventionszeitraums fir alle eingeschlossenen Patientinnen (abziiglich der Dropouts)
vor. Die primaren und sekundaren Outcomes wurden zusatzlich fiir spatere Messzeitpunkte
(bis zu max. 24 Monaten nach Einschluss) jeweils mit kleinerer Stichprobe analysiert, um den
PRO-Verlauf fir metastasierte Brustkrebspatientinnen liber einen moglichst langen Zeitraum
abbilden zu kénnen.

2 Projektdurchfiihrung

2.1. Projektbeteiligte

Tabelle 1: Beteiligte Projektpartner

Verantwortlichkeit Institution Ansprechpartner
Studienleitung Klinik fir Gynakologie mit Prof. Dr. med. Maria Margarete
(Konsortialfiihrung) Brustzentrum Karsten

Charité — Universitatsmedizin Berlin

Evaluation Institut fiir Biometrie und Klinische PD Dr. rer nat. phil. Ulrike Grittner
(Konsortialpartner) Epidemiologie Dr. Pimrapat Gebert
Charité - Universitdatsmedizin Berlin

Psychometrische Testung Medizinische Klinik m. S. Prof. Dr. med. Matthias Rose
(Konsortialpartner) Psychosomatik PD Dr. Felix Fischer
Charité - Universitdatsmedizin Berlin
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Technische Umsetzung OnkoZert GmbH Dr. med. Julia Ferencz
(Konsortialpartner) Luis Pauler

Technische Umsetzung NeuroSys GmbH Martin Mayr

(Konsortialpartner) Stefan Ringbauer

Disseminierung und Deutsche Krebsgesellschaft e. V. PD Dr. rer. medic. Christoph Kowalski
Unterstiitzung bei der Dr. Clara Breidenbach

Rekrutierung der
Studienzentren
(Konsortialpartner)

Krankenkasse mkk — meine krankenkasse Marlen Du Bois
(Konsortialpartner)
Krankenkasse BARMER Dr. med. Gregor Matthesius
(Konsortialpartner) Jannis Seemann
Krankenkasse DAK Gesundheit Jennifer Lenz
(Konsortialpartner) Sophia Rocabado

Antke Wolter

2.2. Beschreibung/ Darstellung des Projekts

2.2.1. Zielgruppe der neuen Versorgungsform

Zielgruppe der neuen Versorgungsform im PRO B Projekt waren Patientinnen, die an einem
metastasierten Mammakarzinom erkrankt sind, eine Lebenserwartung von mindestens sechs
Monaten hatten, aufgrund ihrer Erkrankung medikamentds behandelt wurden und Zugang
zu E-Mail oder Smartphone hatten.

Die Patientinnen wurden in den kooperierenden Brustzentren von ihren behandelnden Arzten
Uber die Studie informiert und bei Einverstandnis eingeschlossen. Nach Einschluss in die
Studie erfolgte die Randomisierung der Patientin in die Interventions- oder Kontrollgruppe.

2.2.2. Bestandteile und Wirkansatze der neuen Versorgungsform

Patientinnen in der Interventionsgruppe erhielten die neue Versorgungsform des digitalen
intensivierten und alarmbasierten PRO-Monitorings. Wesentlicher Bestandteil hierbei war
zusatzlich zur Regelversorgung eine hochfrequente digitale Erhebung von PROs zum
Gesundheitszustand der Patientinnen. Sie wurden einmal wochentlich (immer am gleichen
Wochentag) via App oder per E-Mail dazu aufgefordert, eine PRO-Befragung durchzufiihren.
Patientinnen der Kontrollgruppe hingegen wurden gemaR der Regelversorgung behandelt und
lediglich alle drei Monate zu Vergleichszwecken ohne alarmbasiertes Monitoring befragt.

Nach Studieneinschluss und Gruppenzuweisung wurde im kooperierenden Brustzentrum, bei
Bedarf mit Unterstiitzung des Behandlungsteams, auf dem Mobiltelefon der Patientin die
Einrichtung der Smartphone App vorgenommen, mit Hilfe derer sie die PRO-Befragungen
durchfiihren konnte. Die App wurde sehr einfach gestaltet, damit auch weniger erfahrene
Smartphone-Nutzerinnen die Befragungen leicht ausflllen konnten. Die krebsspezifischen
PRO-Fragebogen basierten auf dem standardisierten Fragensystem EORTC QLQ-C30[18] und
wurden durch zusatzliche Fragen erweitert. Sie umfassten ca. 50 Fragen und nahmen etwa 5-
10 Minuten in Anspruch. Darin wurden verschiedene Domdnen der Lebensqualitdat und
Symptome erhoben. Dazu gehérten Funktionsskalen zu koérperlicher, emotionaler, kognitiver,
sozialer sowie Rollenfunktion. Weiterhin erfassten Symptomskalen Fatigue, Schmerz, Ubelkeit
und Erbrechen sowie Appetitlosigkeit, Verstopfung, Durchfall und Schlafstérungen. Es wurden
auch finanzielle Probleme und die globale Gesundheits- und Lebensqualitit erfragt. Die
Befragungsdaten standen dem Behandlungsteam sofort nach Abschluss der Befragung durch
die Patientin auf einem eigens hierfir aufgebauten Webportal zur Verfligung. Die
Befragungsdaten wurden als individuelle Verlaufskurven graphisch aufgearbeitet und
vermittelten einen schnellen Uberblick iber das Befinden der Patientinnen. Das
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Befragungssystem zeigte zudem, in welchem Verhaltnis die Werte der letzten Befragung zur
Befragung zur Vorwoche und zum Vormonat standen. Diese Anzeige sollte dem vorwiegend
mit PROs unerfahrenen medizinischen Personal dabei helfen, PRO-Werte zu verstehen und
richtig einordnen zu kénnen.

Scoreverlauf
Lebensqualitat Kérperliche Funktion Rollenfunktion Emotionale Funktion Kognitive Funktion
Soziale Funktion Fatigue Ubelkeit und Erbrechen Schmerz Luftnot Schlaflosigkeit
Appetitlosigkeit Verstopfung Durchfalll Finanzielle Schwierigkeiten
“ »

65

60

40

30

10
Woche 66 Woche 67 Woche 68 Woche 69 Woche 70 Woche 71 Woche 72 Woche 73 Woche 74 Woche 75 Woche 76 Woche 77

Zusatzlicher Bestandteil der neuen Versorgungsform Uber die intensivierte Befragung der
Patientinnen hinaus war ein automatisiertes Alarmsystem. So musste das Behandlungsteam
das Befragungsportal nicht selbstandig Gberwachen, sondern wurde bei kritischen Werten
automatisiert benachrichtigt: Jedes Mal, wenn von einer Patientin der Interventionsgruppe
ein neu ausgefiillter Fragebogen aus der App das Befragungssystem erreichte, errechnete
dieses, ob eine relevante Verschlechterung der PRO-Werte zur Vorwoche oder zum Vormonat
bestand. Der Alarmalgorythmus ging von den individuellen Basiswerten der Patientin aus und
basierte auf einer Logik wie in Tabelle 2 dargestellt. Im Falle einer Uberschreitung der
Vorwerte der Patientin um die angegebenen Punktewerte wurde ein Alarm ausgelost.

Abbildung 1: Individuelle Verlaufskurven im Webportal des Befragungssystems
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Tabelle 2: Grenzwert der EORTC-T-Werte zur Messung kritischer Verschlechterungen, Differenzwerte beziehen
sich auf den Vergleich der aktuellen Messwerte mit den Messwerten der letzten Woche oder des letzten Monats.

Verschlechterung des aktuellen T-Wertes
Doméne des EORTC Abk. im Vergleich zur Vorwoche oder zum
Vormonat
Gesundheitszustand/Lebensqualitat QL <-5
Korperliche Funktion PF <-5
Rollenfunktion RF <-5
Emotionale Funktion EF <-5
Kognitive Funktion CF <-5
Soziale Funktion SF <-5
Fatigue FA >+10
Schmerz PA >+ 10
Dyspnoe DY >+10
Schlafstérungen SL >+10
Finanzielle Schwierigkeiten Fl >+ 20
Magen-Darm-Symptome
Ubelkeit/Erbrechen NV >+10
Appetitlosigkeit AP >+ 10
Verstopfung co >+ 10
Diarrhoe DI >+ 10

Abk.= Abkiirzung

Hierbei handelt es sich um die final verwendeten Alarmkriterien, nachdem eine Anpassung
vorgenommen wurde. Die urspriinglichen Alarmkriterien basierten auf einer Kombination des
Health-Transition-ltems (Gesundheitszustand im Vergleich zur letzten Woche) und einer
Verschlechterung ausgewadhlter EORTC-Items. Die angepassten Alarmkriterien ermdoglichten
das Auslosen eines Alarms allein auf Grundlage des Health-Transition-ltems, wenn die
Patientin angab, sich im Vergleich zur Vorwoche etwas oder deutlich schlechter zu fiihlen —
auch ohne Veranderungen in den EORTC-Iltems. Wenn keine Verschlechterung im Health-
Transition-ltem vorlag, wurden Alarme ausschliefSlich aufgrund einer Verschlechterung der
EORTC-Items ausgeldst (wie oben beschrieben).

Bei einer relevanten Verschlechterung triggerte das System unmittelbar einen sogenannten
Alarm und versendete automatisiert eine E-Mail an das Behandlungsteam der Patientin.
Dieses konnte somit bedarfsgerecht und in Echtzeit auf Verschlechterungen im Befinden ihrer
Patientinnen reagieren und im Webportal die Verlaufskurven und PRO-Werte kontrollieren.
Das Behandlungsteam war dazu angehalten, die Patientin nach einem Alarm innerhalb von 48
Stunden zu kontaktieren, um ihre Beschwerden und deren AusmaR einzuschatzen und bei
Bedarf Interventionen wie telefonische Beratung oder Einbestellung der Patientin zu
veranlassen. Die Dokumentation der Kontaktaufnahme und der ergriffenen MaRnahmen
wurde als Alarmquittierung bezeichnet. Im Rahmen der Studie wurden sowohl der Alarm als
auch die Alarmquittierung automatisiert an die PRO B Studienzentrale ibermittelt. Diese
setzte sich im Falle einer ausbleibenden Alarmquittierung telefonisch mit dem betreffenden
Brustzentrum in Verbindung. Dieser Kontrollmechanismus diente der Sicherstellung, dass es
zu einer zeitgerechten Intervention bei Befundverschlechterung kam. Die beschriebene neue
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Versorgungsform galt fiir alle Patientinnen der Interventionsgruppe fiir die gesamte Dauer der
Studie, mindestens jedoch fiir 12 Monate.

2.2.3. Zeitaufwand, Personal- und Vergiitungsstruktur der neuen Versorgungsform

Da ein intensiviertes Monitoring durch PROM bei metastasierten Brusterkrankungen in
Deutschland bisher nicht stattfindet, mussten die damit einhergehenden Strukturen im PRO
B Projekt neu implementiert werden. Dabei wurde auf die bestehende Infrastruktur von
zertifizierten Brustkrebszentren (vgl. 2.2.4 ) aufgebaut, um die Kosten fir die neue
Behandlungsform zu senken und wenig zeitlichen Mehraufwand im Klinikalltag zu schaffen.

Wesentlicher Aufwands- und Kostenpunkt der neuen Behandlungsform stellte ein
ausfuhrlicher schriftlicher Krankheits- und Befundbericht als Erstdokumentation der
onkologischen Anamnese anhand der Krankenakte durch den behandelnden Arzt dar. Dies
erforderte teilweise ein zusatzliches Patientengesprach und ging aufgrund der hohen
Qualitatsanforderungen fir die Auswertung im Rahmen der Evaluierung mit erheblichem
Zeitaufwand einher. Hierfliir wurde ein durchschnittlicher Aufwand von fiinf Stunden je
Patientin angenommen, der mit einer Pauschale in H6he von 263,76 Euro verglitet wurde.

Des Weiteren wurde ein ausfihrliches Aufklarungsgesprach mit den Patientinnen
erforderlich. Dies entsprach zum einen den Abldufen in der Regelversorgung und beinhaltete
Erlduterungen der Auswirkungen der lebensverdndernden oder lebensbedrohenden
Erkrankung auf die Lebensgestaltung. Zusatzlich erfolgte hier jedoch die Aufklarung
hinsichtlich der Auswirkungen der PRO-Befragung auf den Verlauf. Das zusatzliche
Aufklarungsgesprach wurde vom behandelnden Arzt oder einem darztlichen Mitarbeiter
durchgefiihrt und gemiR GOA Ziffer 34 mit je 17,49 Euro vergiitet.

Aufbauend auf der Erstdokumentation fiel gemall der neue Versorgungsform eine
wochentliche Verlaufsdokumentation an, die u.a. Alarmquittierung, Anpassung der aktuellen
Therapie bzw. Begriindung fir unterlassene Anpassung sowie die Sichtung der eingehenden
PRO-Werte durch das Behandlungsteam umfasste. Dieser Aufwand war abhdngig von der
Anzahl der Alarme und bedingt durch die Krankheitsprogression jeder einzelnen Patientin.
Hier wurde pauschal ein Arbeitsaufwand von 0,5 Stunden pro Woche je Patientin bei einer
durchschnittlichen Laufzeit von 60 Wochen angenommen, der in Hohe von 861,96 Euro
vergltet wurde. Diese Aufgaben wurden vom betreuenden Arzt oder einer Breast Care Nurse
erfillt.

Hinzu kamen Kosten in den Zentren fir die Bereitstellung der Infrastruktur, welche folgende
personelle und Sachaufwande umfassten:

- Begleitung/Durchfihrung der Installation der Software fiir die Befragungen inkl.
Erklarung von deren Handhabung auf dem jeweiligen Smartphone der Patientin

- ausfihrliche technische und medizinische Erklarung der Nutzung sowie Bewertung fir
die Antworten

- Dokumentation der patientinnenspezifischen ID mit Verkniipfung der Klarnamen der
Patientinnen in der klinikinternen Dokumentation

- Losung von Problemen der Patientinnen beim Ausfiillen der Fragebogen

- Umgang mit auftretenden Alarmen und daraus folgenden Behandlungsschritten

- Patientenkommunikation, psychosoziale Betreuung und Hotline.

Es wurde ein durchschnittlicher Aufwand von etwa 80 Minuten (zuziglich Sachkostenanteil)
mit 40,82 Euro pauschal vergiitet. Hier waren sowohl der behandelnde Arzt, Breast Care
Nurses und ggf. weiteres Klinikpersonal involviert.

Es ist zu beachten, dass sowohl bei der Erst- als auch der Verlaufsdokumentation lediglich ein
geringer Anteil von etwa 20% der Kosten auf die Patientenversorgung entfiel. 80% der Kosten
waren bedingt durch die hohen Anforderungen an die Dokumentation zur Tauglichkeit der
Daten fiur die spatere Studienevaluation.
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Bei einer Ubertragung der neuen Behandlungsform in die Regelversorgung entstiinde zudem
der wesentliche Teil der Kosten nicht erneut. Bei der Implementierung der Sachaufwande zur
Bereitstellung der Infrastruktur handelt es sich um Einmalkosten. Ebenso waren
Aufwendungen fiir die Erstdokumentation und gesonderte Aufklarung nach Implementierung
des Fragebogens im Klinikalltag nicht zusatzlich erforderlich. Bei einer Uberfiihrung in die
Regelversorgung wiirden sich die oben dargestellten Kosten infolge des Routineeinsatzes
sowie aufgrund eines geringeren Aufwands an die Dokumentation erheblich reduzieren.

Die personellen Ressourcen zur Betreuung der neuen Versorgungsform sollten eine
medizinische Qualifikation — teils &rztlich, teils pflegerisch — aufweisen. Administrative
Aufgaben zur Unterstlitzung der Intervention (z.B. Hilfestellung beim Download der App,
Einschluss in das Befragungssystem, ggf. Unterstiitzung bei technischen Problemen) konnten
auch durch nicht-medizinisches Personal geleistet werden. Primar setzte das reguldre
Behandlungsteam der Patientinnen die Intervention um, sodass hier ein zusatzlicher
Betreuungsaufwand anfiel. Durch den Aufbau und den Einsatz des IT-basierten
Monitoringsystems, das automatisiert Verschlechterungen im Befinden der Patientinnen
erkennt, konnte der Zeitaufwand der neuen Versorgungsform fiir das Behandlungsteam
jedoch gezielt nach Bedarf gesteuert werden.

2.2.4. IT-Infrastruktur und Interoperabilitat innerhalb der neuen Versorgungsform

Fiir das PRO B Projekt wurde das in Deutschland vorhandene flachendeckende Netz an
zertifizierten Brustzentren sowie die damit einhergehende bereits etablierte IT-Infrastruktur
genutzt. Die Zertifizierung von Brustzentren durch die Deutsche Krebsgesellschaft (DKG)
erfolgt auf folgender Grundlage: die jeweiligen Brustzentren leiten ihre anonymisierten
Behandlungsdaten mittels etablierter IT-Systeme der OnkoZert GmbH an die DKG weiter,
welche daraufhin die Erfiillung der geforderten Behandlungsstandards tberpriift. Diese
Datenibertragung und -lberprifung erfolgt regelmaRig alle drei Jahre fir eine Re-
Zertifizierung. Basierend auf diesem etablierten Prozess konnte in PRO B das IT-Tool Oncobox
verwendet werden, um eine Verknipfung von klinischen Daten und Befragungsdaten in den
teilnehmenden zertifizierten Brustzentren zu ermaoglichen.

- - i Kontaktaufnahme nach
Patientin glmmmuun Alarm innerhalb von 48h "™ Brustkrebszentrum
mit metastasiertem Mammakarzinom v PROB Doc Datenbank im Zentrum e
betreut durch ein Brustkrebszentrum S

4

- Tumordokumentation

- einwilligungsfahig R Interventlonsgruppe » Studiendokumentation
- ab 18.Lebensjahr 13 Neue Versorgungsform -

* Lebenserwartung Uber 3 Monate .

- in medikamentdser Behandlung WDz Bty

+ Patientin berichtet via App

Zugang uber
Smartphone/Tablet
- Aufldarun
2 E\ﬂwwlhgugg PRO B Zentrale
* Download der App PatientConcept unter der Leitung der Charité

- Generierung einer 1D in der App =

« Steuerung PRO Web-Tool =
q Kontrollgruppe
E Konventionelle Versorgungsform
- Befragung alle drei Monate
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PatientConcept -

Randomisierung

i Erinnerung an Alarm nach 48h immmmi

» zentrale Studiendatenbank

Eamammmany - Alarmkontrolle
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Abbildung 2: Infrastruktur und Kommunikationswege innerhalb der neuen Versorgungsform

2.3. Beschreibung Ablauf des Projekts

Der Projektablauf inklusiver der Wirkabsatze und Ablaufe der neuen Versorgungsform wurde
bereits in Kapitel 2.2 dargelegt. Erganzend wird in Kapitel 3.1 das Studiendesign detailliert
beschrieben. Eine grafische Ubersicht iiber den Ablauf der neuen Versorgungsform bietet
Abbildung 2.
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2.3.1. Arbeitsplananderungen im Projektverlauf

Trotz zahlreicher MaRnahmen zur Erreichung der geplanten Fallzahlen von 1000 Patientinnen
(z.B. Erstellung einer Projektwebsite, Verteilung von Flyern, Veroffentlichung gemeinsamen
Pressemitteilungen, Veroffentlichungen auf der Homepage und in Mitgliedermagazinen der
teilnehmenden Krankenassen) war absehbar, dass dieses Rekrutierungsziel insbesondere
auch durch Beeintrachtigungen durch die COVID-19 Pandemie (2020, 2021) nicht bis zum
urspriinglichen Rekrutierungsende erreicht werden wirde. Aus diesem Grunde wurden
verschiedene Arbeitsplandnderungen veranlasst:

Es zeigte sich, dass die Begrenzung der Rekrutierung (auf Grundlage des § 630a BGB) auf die
drei am Projekt beteiligten Krankenkassen das Erreichen der Fallzahl erschwerte, weshalb eine
teilweise Offnung des Projekts fiir Patientinnen anderer Krankenkassen umgesetzt wurde.
Daraufhin konnten Patientinnen die neue Versorgungsform, neben den Selektivvertragen mit
den teilnehmenden Krankenkassen, auch auf Grundlage von Behandlungsvertragen gemaR §
630a BGB erhalten (vgl. 4.5).

Des Weiteren wurde eine kostenneutrale Laufzeitverlangerung veranlasst, woraufhin sich das
Projektende von September 2023 auf September 2024 verschob.

Darliber hinaus wurde der Verlangerung des Rekrutierungszeitraumes um vier Monate (von
Februar 2023 auf Juni 2023) zugestimmt. Dadurch verkirzte sich der Mindestbeobachtungs-
zeitraum fur einen Teil der Stichprobe von zwolf auf acht Monate, was im Evaluationskonzept
bericksichtigt wurde.

Im Verlauf der PRO B Studie erhielten Studienpatientinnen der Interventionsgruppe einen
individuellen Verlauf ihrer PRO-Erfassung seit Studienbeginn. Im Rahmen der qualitativen
Interviews zur Prozessevaluation aus Patientinnenperspektive (vgl. 3.8.4) gaben einige
Patientinnen Rickmeldungen zu diesen Visualisierungen der PRO Verldufe. Diese
Rickmeldungen bekraftigten Erfahrungen der Studienleitung aus anderen Projekten der PRO-
Erhebung, dass die Abbildung von medizinischen Sachverhalten fir unterschiedliche
Zielpersonen ein nicht zu unterschatzendes MalRR an Komplexitdt mit sich bringt. Darauf
basierend wurde im Rahmen einer weiteren Arbeitsplandnderung eine zusatzliche sekundare
Analyse erginzt: Mittels Methoden des Service Designs und partizipativen Designs
(Patientinnen und Behandlungspersonal) wurde zum Ende der PRO B Studie neue graphische
Aufbereitungen von PRO-Werten entwickelt und deren Verstandlichkeit und Nutzbarkeit
anschliefend systematisch untersucht und evaluiert (vgl. 3.9).

2.4. Erfahrungen mit der Implementierung/ MaRRnahmen

Innerhalb des PRO B Projekts wurden wertvolle Erfahrungen im Hinblick auf eine mogliche
Implementierung der neuen Versorgungsform in die Regelversorgung gewonnen. Weitere
Schritte und Empfehlungen, wie eine praktische Umsetzung in der Regelversorgung erfolgen
kann, werden unter 8. ausgefiihrt.

Erfahrungen: Im PRO B Projekt wurde erstmals ein deutschlandweit groRfldchig eingesetztes
alarmbasiertes PRO-Monitoring umgesetzt und evaluiert. Dies bedeutete, dass eine
detaillierte Vorbereitung und Anleitung des Behandlungspersonals in den beteiligten
Brustzentren erforderlich waren, um dieses Pilotprojekt durchzufiithren und im Hinblick auf
die spatere Evaluation moglichst konform mit dem Studiendesign umzusetzen. Wichtig ist in
diesem Zusammenhang, dass jedes teilnehmende Brustzentrum die neue Versorgungsform
selbstandig in die klinischen Abldufe integrierte und Zustandigkeiten festlegte. Die
Vorbereitung und Unterstitzung von Seiten der Studienzentrale beinhaltete eine Schulung
des involvierten Personals im Rahmen der Studieninitiierung und die Bereitstellung von
Anwendungsanleitungen in Form von PDF-Dokumenten oder Videos, z.B. zur Smartphone App
zur PRO-Befragung, zum Webportal des Befragungssystems und zum Dokumentationssystem
PRO B Doc. Dariiber hinaus wurde ein intensiver Austausch per Telefon und E-Mail mit allen
beteiligten Brustzentren garantiert, um Fragen oder technische Probleme zu klaren. Zusatzlich
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bot ein regelmaRiger Newsletter Unterstiitzung bei der Studiendurchfiihrung und informierte
Uber Neuerungen. Zur Sicherstellung, dass die Hauptbestandteile des alarmbasierten PRO-
Monitorings umgesetzt wurden, implementierte die Studienzentrale Kontrollmechanismen:
Zum einen wurden die Antwortraten der Befragungen Uberprift und die Patientinnen ggf.
erneut per App-Benachrichtigung an die Befragung erinnert. Zum anderen wurden die
Brustzentren auf die zeitgerechte Alarmquittierung innerhalb von 48 Stunden hingewiesen,
wenn eine Alarmquittierung ausstand. Uber den gesamten Studienverlauf hinweg zeigte sich
eine konstant hohe Rate an beantworten Alarmen (>80%), was fiir eine gute Akzeptanz und
Umsetzbarkeit des Alarmsystems spricht. Im Projektverlauf wurde die Alarmquittierung
dariiber hinaus um ein Formular erweitert, welches die Studienzentren bei verpasster
Quittierung ausfiillen mussten. Dadurch konnte zusatzlich analysiert werden, welche Griinde
es flr eine ausbleibende Quittierung gab, was wichtige Erkenntnisse fir die Implementierung
bringen sollte.

Eine durchgefiihrte Prozessevaluation, deren Ergebnisse im Detail unter 6. und 8. dargestellt
sind, ergab wichtige Erkenntnisse beziglich der Implementierung der neuen
Versorgungsform: So wurde die Alarmquittierung in den meisten Brustzentren durch die
Breast Care Nurses oder Studienschwestern durchgefiihrt, die dann bei Bedarf die
behandelnden Arzte hinzuzogen. Die Studienschwestern nahmen somit eine wesentliche
Funktion in der Durchfiihrung der neuen Versorgungsform ein. Die Studieninitiierung erfolgte
in den Studienzentren meist nach dem Schneeballprinzip: Einige wenige Mitarbeiter nahmen
an der offiziellen Studieneinfihrung durch die PRO B Studienzentrale teil und gaben
anschliefend die Informationen an weitere Mitarbeiter in ihrem Zentrum weiter. Insgesamt
wurden die oben beschriebenen Unterstitzungsangebote der PRO B Studienzentrale zur
Umsetzung des PRO-Monitorings von den beteiligten Brustzentren als sehr niitzlich und
wichtig beschrieben. Das Onboarding und die Verwendung der App zur PRO-Befragung durch
die Patientinnen verlief insgesamt problemlos und stellte keine Hiirde dar. Eine hohe
Antwortrate der Patientinnen in der Interventionsgruppe (vgl. 4.1) wies auf eine gute
Akzeptanz der Befragungen und deren Frequenz hin. Dennoch lieferte die Prozessevaluation
wichtige Hinweise flir eine noch patientengerechtere Einflihrung und Gestaltung eines
solchen App-basierten PRO-Monitorings, die bei Implementierung in die Routineversorgung
Berucksichtigung finden sollten.

In regelmafigen digitalen Treffen wurden auch die Erfahrung der beteiligten Projektpartner
im Projektverlauf gesammelt. Zum Ende des Interventionszeitraums der PRO B Studie wurde
zudem ein Prasenz-Workshop (Studientreffen) veranstaltet, zu dem alle Konsortialpartner und
teilnehmenden Studienzentren nach Berlin eingeladen wurden. Hier wurden offene Fragen
zur bevorstehenden Vervollstandigung der Dokumentation fiir die Evaluation der Studie
geklart, aber auch ein allgemeiner Erfahrungsaustausch und eine Diskussion zur neuen
Versorgungsform angeregt.

Herausforderungen: Im Vordergrund der PRO B Studie standen die Ausgestaltung und
Evaluierung des Mechanismus eines alarmbasierten digitalen PRO-Monitorings, nicht die
Entwicklung des zugrundeliegenden Befragungstools. Allerdings stellte die technische
Umsetzung mit dem Befragungssystem PatientConcept (App und Webportal) eine wesentliche
Herausforderung bei der Umsetzung der neuen Versorgungsform dar. Hierbei bereiteten die
Entwicklung und Etablierung der Kernbestandteile des alarmbasierten digitalen
Symptommonitorings (automatisiertes Versandsystem der PRO-Befragungen, Algorithmus
zur Berechnung von Verschlechterungen der Befragungsergebnisse, automatisches
Versandsystem von Alarmen per Mail an lokale Behandlungsteams) zunachst keine
Schwierigkeiten. Allerdings zeigten sich im Verlauf diverse technische Probleme im laufenden
Betrieb, wie beispielsweise eine Synchronisierung des Webportals in Echtzeit. Dies erforderte
eine intensive Betreuung des Befragungssystems durch die Studienzentrale, um dessen
vorgesehene Funktionsweise (u.a. Heraussenden von Befragungen, Erinnerung an
ausstehende Befragungen, Empfang/Aufbereitung eingehender Befragungen, regelhafte
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Triggerung von Alarmen, Empfang/Abbildung eingehender Alarmquittierung) zu tiberprifen.
Dies gestaltete sich als miihsam und zeitaufwandig. Die konsequente Mitarbeit der
Studienzentrale bei der Stérungssuche und -behebung trug erheblich zur Funktionstiichtigkeit
des Befragungssystems und der Vorbeugung von Datenverlusten bei. Fir eine
Implementierung eines alarmbasierten digitalen Monitorings ist jedoch eine stabile IT-
Infrastruktur mit intensivem Risikomanagement und ausreichend Ressourcen fiir Wartung
und Supervision unabdinglich.

Des Weiteren stellte sich heraus, dass die Installation des Studiendokumentationssystems,
welches in PRO B genutzt wurde, an einigen wenigen Zentren in der jeweiligen lokalen
Netzwerkumgebung aus Ressourcenmangel (Unterstitzung durch IT-Abteilung vor Ort,
Serverstruktur) nicht durchgefihrt werden konnte, woraufhin nach Einholung der
Zustimmung der Ethikkommission eine webbasierte Version des eCRF (PRO B Doc) realisiert
und an allen Zentren implementiert wurde. Hervorzuheben ist, dass die Notwendigkeit eines
zusitzlichen Dokumentationssystems nach Uberfiihrung der neuen Versorgungsform in die
klinische Routine nicht anfallen wiirde und somit keine Hiirde darstellt. Dennoch fiihrt diese
Erfahrung im Studiensetting zu der Empfehlung, fir eine Implementierung des digitalen PRO-
Monitorings in der Routine entweder auf reine Webanwendungen oder auf Schnittstellen zu
bestehenden  Krankenhausinformationssystemen  (KIS)  zurickzugreifen, um eine
niederschwellige Nutzung ohne Umbau der IT-Infrastruktur zu ermdoglichen. Diese
Erkenntnisse bekraftigten auch die Ergebnisse der Prozessevaluation.

Die Nutzung der bestehenden IT-Infrastruktur von DKG und OnkoZert zur Datenliibermittlung
wie sie auch im Rahmen der Zertifizierung von Brustzentren verwendet wird, stellte sich als
problemlos und effizient dar.

Neben den genannten Hirden in der Umsetzung bedingt durch die IT-Komponenten der
neuen Versorgungsform stellte die neue Versorgungsform natiirlich eine Mehrbelastung des
klinischen Personals dar. Auch wenn der Interventionsaufwand durch das automatisierte
Alarmsystem und das Webportal bedarfsgerecht gesteuert werden konnte, waren zusatzliche
Ressourcen  erforderlich. Dies wurde durch ausfiihrliche und  konstante
Unterstiitzungsangebote der Studienzentrale an die Studienzentren (s.0.) aufgefangen, was
auf Seiten der Studienzentren auf hohe und positive Resonanz stiel. Basierend auf diesen
Erfahrungen wird deutlich, dass ein zugrundeliegendes Befragungssystem so einfach und
intuitiv. wie moglich gestaltet sein und bereits niederschwellige Arbeitserleichterungen
beinhalten muss, wie z.B. Erinnerungsfunktionen, einfache Dateneingabemoglichkeiten und
bestenfalls eine Schnittstelle zum KIS, um schnellen Zugriff auf den Behandlungsverlauf einer
Patientin zu erhalten.

2.5. Rechtsgrundlage

Rechtsgrundlage fir die neue Versorgungsform war ein Vertrag zur Besonderen Versorgung
nach § 140a SGB V. Diese Selektivvertrdge wurden mit den beteiligten Krankenkassen
BARMER, DAK Gesundheit und mkk — meine Kasse geschlossen. Die Leistungen aus diesem
Vertrag wurden (iber Zuwendungen aus dem Innovationsfonds, verwaltet durch den
Innovationsausschuss des Gemeinsamen Bundesausschuss (GBA), nach § 92a SGB V gefordert.
Im Verlauf des Projekts (Juli 2021) erfolgte eine Erweiterung der Rechtsgrundlage, sodass
Patientinnen die neue Versorgungsform auch auf Grundlage von Behandlungsvertragen
gemalk § 630a BGB erhalten konnten.
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3 Methodik

3.1. Studiendesign und Studiendauer

Die PRO B Studie ist eine prospektive, multizentrische, zweiarmige randomisiert-kontrollierte
Studie zur Implementierung und Evaluation von Patient Reported Outcomes (PROs) in der
Betreuung von metastasierten Mammakarzinom Patientinnen im Vergleich zur
herkémmlichen Routineversorgung.

Nach Einschluss in die Studie wurden die Patientinnen durch Randomisierung entweder dem
Interventionsarm oder dem Kontrollarm zugeordnet. Abhangig von dieser Gruppenzuordnung
wurden die Patientinnen wdochentlich (Interventionsarm) oder alle drei Monate (Kontrollarm)
mit einer PRO-Messung monitoriert und im Interventionsarm bei Verschlechterung der Werte
durch das Behandlungsteam kontaktiert.

Die Patientinnen in der neuen Versorgungsform (Interventionsgruppe) erhielten einmal
wochentlich (immer am gleichen Wochentag) eine Aufforderung via App (PatientConcept
System der Fa. NeuroSys GmbH) oder per E-Mail-Link, die PRO-Befragung durchzufiihren. Bei
Verschlechterung der PRO-Werte im individuellen longitudinalen Verlauf und/oder im
Vergleich zu zuvor definierten Grenzwerten wurde ein Alarm generiert, der dem
behandelnden Studienzentrum sowie der PRO B Studienzentrale angezeigt wurde. Klinische
Relevanz wurde hierbei anhand publizierter Informationen zum verwendeten
Befragungsinstrument (EORTC QLQ-C30, z. B. minimal clinically important difference (MCID),
und anhand von Wahrscheinlichkeiten tGber tatsachliche Veranderung der latenten Variablen
berechnet. Um eine Aggregation mehrerer, klinisch irrelevanter Verschlechterungen liber
mehrere Wochen zu erkennen, erfolgte auBerdem ein Vergleich mit dem Messwert von vor
vier Wochen. Ein Alarm musste durch die kooperierenden Studienzentren innerhalb von 48
Stunden quittiert und dokumentiert werden. Auf den Alarm folgte anschlieRend eine
Kontaktaufnahme des jeweiligen Zentrums mit der Patientin, um die Verschlechterung ihrer
Werte zu spezifizieren und ggf. zu intervenieren. Die auf die Kontaktaufnahme folgende
Intervention bzw. MaRnahme durch das Studienzentrum wurde durch PRO B nicht
vorgegeben. Die Art der MaBnahmen blieb somit dem Behandlungsteam (iberlassen. Nach
jedem Alarm wurden von Seiten des Behandlungsteams die betroffenen Domanen und das
Ausmal der klinischen Verschlechterung sowie die getroffenen MaRnahmen dokumentiert.
Primdrer Gegenstand der Intervention war somit eine zeitnahe individualisierte
Kontaktaufnahme und mogliche Intervention verschiedener Auspragung bei
Verschlechterung subjektiver Lebensqualitdtsparameter. Diese neue Versorgungsform
erhielten alle Patientinnen im Interventionsarm fiir die gesamte Dauer der Studie (24
Monate), mindestens jedoch fiir 8 Monate.

Patientinnen der Kontrollgruppe erhielten eine PRO Befragung alle 3 Monate, ebenfalls (iber
das Befragungssystem PatientConcept. Die Ergebnisse dieser Befragungen der Kontrollgruppe
waren im System jedoch nicht einsehbar, es wurde lediglich angezeigt, ob die Beantwortung
erfolgt ist oder nicht. Somit erhielten die Patientinnen eine Behandlung gemald der
Routineversorgung im jeweiligen Studienzentrum ohne wochentliches PRO-Monitoring und
ohne zusatzliche Kontaktaufnahme durch das Behandlungsteam.

Die Studiendauer betrug insgesamt 33 Monate (Studienbeginn/Rekrutierungsstart bis
Interventionsende), mit einem Beobachtungszeitraum von maximal 24 Monaten und
mindestens acht Monaten:

- Studienbeginn/Rekrutierungsstart: 17.05.2021
- Rekrutierungsende: 15.06.2023
- Interventionsende: 15.02.2024
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3.2. Zielpopulation

Eingeschlossen wurden Patientinnen mit metastasiertem Brustkrebs unter medikamentéser
Tumortherapie, die an einem der teilnehmenden Studienzentren betreut wurden.

Einschlusskriterien:
Alle folgenden Einschlusskriterien mussten erfillt sein:

- Frauen mit metastasiertem Brustkrebs,

- diein einem an der Studie teilnehmenden Brustkrebszentrum behandelt werden,

- die einwilligungsfihig sind,

- dieihr 18. Lebensjahr vollendet haben,

- die eine medikamentdse Behandlung aufgrund des metastasierten Mammakarzinoms
erhalten,

- die eine Lebenserwartung bei Studieneinschluss von mehr als 3 Monaten haben,

- die als ECOG! 0-2 eingestuft werden,

- die bereit sind, an einer wochentlichen, online-basierten PRO-Befragung
teilzunehmen,

- und die Zugang zum Internet (Smartphone, Tablet oder E-Mail) haben.

Das Einschlusskriterium ,die gesetzlich bei einer der nachfolgenden Krankenkassen versichert
sind: BARMER, DAK Gesundheit, BKK-VBU” (BKK-VBU heit heute mkk — meine krankenkasse)
wurde auf Basis eines genehmigten Antrags auf Erweiterung der Rechtsgrundlage
(Antragsdatum 25.06.2021), genehmigt durch den Projekttrager am 16.07.2021, zum
Erreichen des Rekrutierungsziels gestrichen, sodass die Studie auch fiir Patientinnen anderer
Krankenkassen gedtffnet wurde.

Ausschlusskriterien:
Patientinnen, die keine aktive Tumortherapie erhielten (Comfort Care) oder nicht alle der
oben genannten Einschlusskriterien erfiillten.

3.3. Rekrutierung, Randomisierung und Verblindung

Die Rekrutierung erfolgte (iber die teilnehmenden Brustzentren. Hier wurden sowohl grof3e
universitare Gesundheitsversorger, als auch kleinere Krankenhduser aus landlichen,
strukturschwachen Regionen eingebunden, um die Gesamtheit des deutschen
Versorgungssystems abzubilden.

Die Randomisierung wurde in der PRO B Studienzentrale computerbasiert mit dem Tool
secuTrial®, das vom Clinical Trial Office (CTO) der Charité bereitgestellt wurde, durchgefiihrt.
Die Randomisierung erfolgte entsprechend folgender Strata:

- Zentren (n=52)

- Arten der Fernmetastasierung (3 Gruppen: ossdare Metastasen & Hautmetastasen

- Lymphknotenmetastasen; viszerale Metastasen (ein Organ); Gehirnmetastasen &
multiple Metastasen)

- histologischer Befund (2 Gruppen: [HR+/HER-, HR+/HER+]; [HR-/HER+, triple negativ])

Eine Verblindung war aufgrund der Art der Intervention nicht moglich.

! Der ECOG-Performance-Status ist eine von der Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG, https://ecog-
acrin.org/) entwickelte Skala zur Beurteilung des Allgemeinzustands bzw. der funktionellen Leistungsfahigkeit
von Krebspatienten, die haufig in Studien und im klinischen Alltag verwendet wird.
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3.4. Fallzahlen (untersuchte Stichprobe) inkl. Drop-Out

Geplant war die Rekrutierung von insgesamt 1000 Patientinnen, aufgeteilt in 500 pro Gruppe
(Intervention und Kontrolle). Basierend auf einer Meta-Analyse von Studien zu
Veranderungen des EORTC QLQ-C30 [19], die mittlere Verbesserungen der Werte der Fatigue-
Skala um 5 Punkte berichtete, wurde mit einer zu erreichenden standardisierte Effektstarke
von etwa 0,2 (mittlere Differenz 5 Punkte; gemeinsame Standardabweichung 25,2 Punkte)
gerechnet. Es wurde eine Fallzahl angestrebt, die auch fiir die geplanten Subgruppenanalysen
(vgl. 3.7.4) ausreichend groB war. Bei einer erwarteten Drop-Out-Rate von 20% resultierte
eine Fallzahl von 500 Patientinnen pro Gruppe in ca. 400 vollstandigen Datensdtzen pro
Behandlungsarm. Demnach sollte ein minimaler klinisch relevanter Effekt von 5 Punkten
Mittelwertunterschied auf der Fatigue-Skala des EORTC QLQ-C30 in einem zweiseitigen t-Test
(Signifikanzniveau von 5%) mit einer Power von 80,65% nachweisbar sein.

Die Rekrutierung wurde durch die COVID-19 Pandemie in den Jahren 2021 und 2022 erheblich
erschwert. Sowohl die Auslastung der Studienzentren durch COVID-10 bezogene Projekte als
auch die Zurlckhaltung potenzieller Studienpatientinnen zur Minimierung der
Ansteckungsgefahr fiihrte dazu, dass das Rekrutierungspotenzial zu Studienbeginn nicht
ausgeschopft werden konnte. Durch intensive MaBRnahmen, welche eine Verlangerung der
Projektlaufzeit (von 30.09.2023 auf 30.09.2024) und des Rekrutierungszeitraumes (von
31.03.2022 auf schlieRlich 15.06.2023), eine Offnung der Studienteilnahme fiir andere
Krankenkassen als den beteiligten Kassen BARMER, DAK Gesundheit und mkk — meine
krankenkasse (vgl. 2.5) sowie die Unterstiitzung der rekrutierenden Studienzentren und
umfangreiche Offentlichkeitsarbeit beinhalteten, konnte eine finale Fallzahl von 924
Patientinnen erreicht werde, davon 463 Patientinnen in der Interventions- und 461
Patientinnen in der Kontrollgruppe. Tabelle 2 zeigt die Anzahl der Patientinnen je
Behandlungsarm und deren Krankenkassenzugehorigkeit.

Tabelle 3: Ubersicht der eingeschlossenen Patientinnen und deren Zugehérigkeit zu den Krankenkassen

Gesamt Interventionsgruppe Kontrollgruppe
Anzahl der Fille 924 463 461
BARMER, DAK, mkk — meine 256 129 127
krankenkasse (§ 140a SGB V)
Andere Krankenkassen (§ 630a BGB) 668 334 334

Von den eingeschlossenen 924 Patientinnen beantworteten 15 Patientinnen (n=7 in der
Interventionsgruppe, n=8 in der Kontrollgruppe) nach Randomisierung keine PRO-
Befragungen wahrend des gesamten Interventionszeitraumes, sodass diese aus der Analyse
ausgeschlossen wurden. Die finale Studienkohorte, welche allen Analysen zugrunde gelegt
wurde, bestand aus 909 Patientinnen (n=456 in der Interventionsgruppe und n=453 in der
Kontrollgruppe). Abbildung 3 zeigt die Fallzahlen der PRO B Studie inkl. Drop-Outs und deren
Grinde.
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Patientinnen mit metastasiertem
Brustkrebs betreut durch eines der
teilnehmenden Brustzentren

|

Interventionsgruppe (n = 463)

= Wichentliche PRO Befragung

= Beirelevanter Verschlechterung
Alarmausldsung und telefonische
Intervention

Kontrollgruppe (n = 461)

= PRO Befragungalle 3 Monate
= Keine Alarmauszlizung, keine
telefonigche Intervention

Vollstdndig fehlende
Befragung
(n=17,;1,5%)

Interventionsgruppe
(n =456)

Volistandig fehlende
Befragung
(n=8; 1,7%)

Kaontrollgruppe
(n =453)

Primérer Endpunkt

Noch in der Studie (n = 399; 88%)

» Loss-to-Follow-Up (n=28)
» Verstorben (n =22 )
= Andere Grinde (n=7)

Noch in der Studie (n = 362; 80%)

» Loss-to-Follow-Up (n=567)
= Verstorben (n = 32)
» Andere Grinde (n = 2)

Auswertungsdatensatz

Noch in der Studie (n = 278; 61%)

» Loss-to-Follow-Up (n=31)
» Verstorben (n = 27)

» Andere Grinde (n = )

= Studienende (n = 54)*

Noch in der Studie (n = 243; 54%)

» Loss-to-Follow-Up (n=58)
» Verstorben(n=23)

» Andere Grinde (n = &)

= Studienende (n=33)*

Loss-to-Follow-Up =Patientinnen, die die PRO Befragung nicht mehr beantwortet haben, ohne das Studienzentrum

dariiber zu informieren.

*Studienende = Patientinnen, die zu einem spaten Zeitpunkt in die Studie eingeschlossen wurden.

Abbildung 3: CONSORT-Diagramm

Nach sechs Monaten betrug die Gesamtabbruchrate 16,3 % (n=148), wobei

Interventionsgruppe eine Rate von 12,5 % (n=57) und die Kontrollgruppe eine Rate von 20,1
% (n=91) aufwies. Wesentliche Griinde fir die Drop-Outs zu diesem Zeitpunkt waren mit 9,4%
(n=85) das Ausscheiden aufgrund von fehlender Nachbeobachtungen (d.h. es handelte sich
um Patientinnen, die die PRO-Befragungen ab diesem Zeitpunkt nicht mehr beantworteten,
jedoch keine Information Uber einen Studienabbruch vorlag) und mit 5,9% (n=54) das
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Versterben der Patientinnen. Nach einem Jahr lag die Gesamtabbruchrate bei 42,7 % (n=388),
wobei 39,0 % (n=178) der Teilnehmerinnen in der Interventionsgruppe und 46,4 % (n=210) in
der Kontrollgruppe die Studie abbrachen. Die haufigsten Griinde flr einen Drop-Out nach 12
Studienmonaten in der gesamte Studienkohorte waren das Versterben der Patientinnen
(11,4%, n=104), das regulare Studienende (19,1%, n=174; dies betraf Patientinnen, die zu
einem spaten Zeitpunkt rekrutiert wurden) sowie das Ausscheiden aufgrund fehlender
Nachbeobachtung (9,6%, n=87).

3.5. Darstellung und Operationalisierung der Endpunkte inkl. verwendeter
Messinstrumente

Analog zu den Zielparametern der Studie basiert das Interventionskonzept auf der
Operationalisierung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt der EORTC Quality of Life
Gruppe. Deren Kerninstrument, der EORTC QLQ-C30, umfasst fiinf Funktionsdimensionen
(Physical Function, Role Function, Emotional Function, Cognitive Function, Social Function)
und 9 Symptomskalen (Fatigue, Nausea, Pain, Dyspnoe, Insomnia, Appetite loss, Constipation,
Diarrhoea, Financial Difficulties). Zusatzlich definiert das fatiguespezifische Modul FA12 drei
Aspekte der Fatigue (Physical Fatigue, Emotional Fatigue = Depressivitat, Cognitive Fatigue =
kognitive Funktionsfahigkeit) und daraus folgende Belastungen (Daily activities, Social
sequlae). Die benannten Domanen wurden mithilfe der EORTC Itembanken erhoben. Als
zugrundeliegende validierte Messinstrumente sind hier anzufiihren:

- Aaronson NK, Ahmedzai S, Bergman B, Bullinger M, Cull A, Duez NJ, Filiberti A,
Flechtner H, Fleishman SB, de Haes JCIM, Kaasa S, Klee MC, Osoba D, Razavi D, Rofe
PB, Schraub S, Sneeuw KCA, Sullivan M, Takeda F. The European Organisation for
Research and Treatment of Cancer QLQ-C30: A quality-of-life instrument for use in
international clinical trials in oncology. Journal of the National Cancer Institute 1993;
85:365-376.

- Weis J, Tomaszewski K, Hammerlid E, Arraras J.l., Conroy T, Lanceley A, Schmidt H,
Wirtz M, Singer S, Pinto M, Alm EI-Din MA, Compter |, Holzner B, Hofmeister D, Chie
WC, Czeladzki M, Harle A, Jones L, Ritter S, Flechtner H-H, Bottomley A; International
Psychometric Validation of an EORTC Quality of Life Module Measuring Cancer Related
Fatigue (EORTC QLQ-FA12). Journal of the national cancer institute. 2017 Feb 7. 109(5).

- Petersen MA, Giesinger JM, Holzner B, Arraras JI, Conroy T, Gamper EM, King MT,
Verdonck-de Leeuw IM, Young T, Groenvold M. Psychometric evaluation of the EORTC
computerized adaptive test (CAT) fatigue item pool. Qual Life Res. 2013
Nov;22(9):2443-54. EuroQol Group. EuroQol--a new facility for the measurement of
health-related quality of life. Health Policy. 1990 Dec;16(3):199-208.

In beiden Studienarmen erfolgte fiir die gesundheitsékonomische Auswertung zudem die
Befragung mittels EQ-5D.

Weitere Variablen, die im Rahmen der Randomisierung oder als mogliche Confounder
relevant waren, wurden als Teil der Baseline-Befragung wund innerhalb des
Studiendokumentationssystem (eCRF in PRO B Doc) erhoben und spezifisch dafiir definiert.
Die Erhebung der Datenpunkte in PRO B Doc erfolgte alle drei Monate wahrend der reguldren
klinischen Vorstellung der Patientinnen im behandelnden Brustkrebszentrum.

Tabelle 4 zeigt fir den primaren sowie alle sekundidren Endpunkte die zugrundeliegende
Datenquelle und Ergebungsform sowie die jeweiligen Erhebungszeitpunkte.
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Tabelle 4: Ubersicht primérer Outcome und sekunddre Outcomes

Erhebungszeitpunkt
Baseline Waochentlich in 6 12 24
Variabel Datenquelle Interventionsgrup | Monate | Monate | Monate
pe; alle 3 Monate
in Kontrollgruppe
Primarer Outcome
Fatigue-Score Studienspezifisch
(EORTC) er Fragebogen
aus EORTC X X X X X
Itembank
Sekunddre Outcomes
Score fir korperliche | Studienspezifisch
Funktion (EORTC) er Fragebogen
aus EORTC X X X X X
Iltembank
Gesundheitsbezogen | Studienspezifisch
e Lebensqualitat er Fragebogen
Summenscore aus EORTC X X X X X
(EORTC) Iltembank
Anzahl der Krankenkassen-
Krankenhaus- und daten X
Rettungsstellen-
aufenthalte
Gesamtuberleben PRO B Doc,
bei viszeraler Krankenkassen- X X*
Metastasierung daten
Gesamtlberleben PRO B Doc,
bei triple negativem | Krankenkassen- X X*
Mammakarzinom daten
Zeit bis zum ersten PRO B Doc
Wechsel der X X*
systemischen
Therapie
EQ-5D-5L X X X X
Krankenkassen-
Kosten daten X

*aus PRO B Doc

3.6. Form der Datenerhebung, Datenfluss und Datenmatching

Die Erhebung der Befragungsdaten erfolgte elektronisch liber eine App (das Befragungstool
PatientConcept der Firma NeuroSys), die an ein Web-basiertes Befragungssystem zum PRO-
Monitoring geknlipft war. In diesem System dokumentierte das Behandlungsteam per
Browser die Kontaktaufnahme nach Verschlechterung in der Interventionsgruppe. Die
Messzeitpunkte flr die PRO-Befragungen waren wdchentlich fur die Interventionsgruppe und
dreimonatlich fiir die Kontrollgruppe. Zusatzlich erhielten beide Gruppen alle sechs Monate
den EQ-5D. Die klinischen Daten (Tumordaten sowie zusatzliche klinische Studiendaten)
wurden in einem weiteren Web-basierten System (PRO B Doc) von jedem Studienzentrum
dokumentiert. Hierzu wurde bestehende IT-Infrastruktur wie die Tumordokumentation in
zertifizierten Brustkrebszentren genutzt und dahingehend erweitert, dass spezifisch fiir das
Projekt bendtigte Datenfelder zusatzlich in der Anwendung PRO B Doc erfasst werden
konnten. Durch einen Datenimport (XML-Import) der Zertifizierungsdaten aus den
Tumordokumentationssystemen der Zentren (OnkoBox) in PRO B Doc war eine
Zusammenfihrung der Zertifizierungs- und Studiendaten moglich, ohne dass eine
Doppeldokumentation erfolgen musste. Die Summe aller Projektdaten (klinische Tumordaten,
zusatzliche  Studiendaten und Befragungsdaten) wurden in einer zentralen
Datenbankapplikation, der OncoBox-Research, zusammengefiihrt, auf ihre Qualitdt hin
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kontrolliert und fiir die Auswertungen zur Verfligung gestellt. Fiir die IT-Infrastruktur der
Datenzusammenfiihrung und Qualitatskontrolle war die OnkoZert GmbH zustandig.

=o] Interventionsgruppe Brustkrebszentrum
Neue Versorgungsform an PRO B Studie teilnehmend
+ wochtliche Befragung + PROB Doc Datenbank im Zentrum mit

+ Patientin benichtet via App Tumor- und Studiendokumentation

OncoBox *
PRO Web-Tool Daten aus Befragung » | Software im Zentrum
PatientConcept werden heruntergeladen - Qualititspriifung der Daten
T = Verknupfung der Daten
Anamnesedaten
Befragungsdaten
. Kontrollgruppe OncoBox Research PROB PRO B Zentrale iBIkE
? Konventionelle Versorgungsform Zentrale Datenbankapplikation von OnkoZert w—p] unter der Leitung der Charité + Institut der Charité

= Befragung alle drei Monate = Zusammenfuhrung der Daten aller Zentren tragung * Steuerung PRO Webr-Tool = Evaluation
= Patientin berichtet via App « Qualitatskontrolle der Daten - zentrale Studiendatenbank

Abbildung 4: Datenfluss der Studiendaten

* Die Hauptfunktionen der OncoBox wurden in PRO B Doc integriert, der XML-Standarddatensatz der OncoBox
wurde nicht verwendet.

Zudem stellten die drei beteiligten Krankenkassen Routinedaten der Studienpatientinnen zur
Verfliigung, welche durch eine Datenintegrationsstelle in der zentralen Studiendatenbank mit
den anderen Daten verknipft wurden.

I Charité — Universitatsmedizin Berlin l

Brustkrebszentrum CHA-THS HDP PRO B Zentrale
. *l Unabh gige Daten- .—' Medizinisches Daten- + Studienzentrale
PatientConcept-ID treuhandstelle PatientConcept-p | 'Ntegrationszentum | patientconcept-ID
Versich KK-P diend
Evaluations-ID
PatientConcept-ID So
: * iBIkE
> Institut fiir Biometrie und
- Kiinische Ep log

Teilnahme via App

= Mitterlung der App genenierten
PatientConcept-ID

kenk Daten
Studiendaten

KK-Pseudonym KK-Pseudonym
Versichertennummer Krankenkassen-Daten

Krankenkassen
DAK, BARMER, BKK-VEU

Abbildung 5: Ubermittlung der Krankenkassendaten

Die Studienzentrale an der Charité - Universitatsmedizin Berlin Gibernahm die Supervision des
PRO Befragungssystems und koordinierte den Prozess der Datenlbermittlung der
Krankenkassendaten, sodass zuletzt alle Daten in der zentralen Studiendatenbank
zusammengefihrt vorlagen (vgl. Abbildung 4 und Abbildung 5). Die Auswertung aller
Studiendaten erfolgte durch das Institut fiir Biometrie und Klinische Epidemiologie (iBikE) der
Charité — Universitatsmedizin Berlin (vgl.

Abbildung 4 und Abbildung 5).

Das Zusammenflihren und Pseudonymisieren der Datensatze wurde wie folgt vorgenommen
(vgl. Abbildung 5): Die Studiendaten aller PRO B Studienzentren lagen nach finalem
Datenabruf durch OnkoZert in der zentralen Studiendatenbank vor (vgl. Abbildung 5, siehe
oben). Die teilnehmenden Studienzentren Ubersandten zudem die Versichertennummern
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ihrer PRO B Studienteilnehmerinnen gemeinsam mit der patientinnenspezifischen ID aus dem
Befragungssystem (PatientConcept ID) an die Datentreuhandstelle der Charité. Diese leitete
a) die Versichertennummern der Patientinnen, versehen mit einem
Krankenkassenpseudonym, an die Krankenkassen und b) die von den Brustzentren erhaltenen
Daten mit der PatientConcept ID, einem Krankenkassenpseudonym sowie einer Evaluations-
ID an das Medizinische Datenintegrationszentrum (HDP) der Charité weiter. Hier erfolgte
zuletzt das Zusammenfiihren aller Daten: Die Krankenkassen extrahierten die Sekundardaten
und leiteten diese mit dem Krankenkassenpseudonym an die HDP der Charité. Die
Studienzentrale sendete die Studiendaten aus der zentralen Studiendatenbank mittels der
PatientConcept ID ebenfalls an die HDP. Diese fiihrte alle Daten Uber die Evaluations-ID
zusammen und gab den zur Analyse finalen Datensatz, der die Studiendaten und die
Krankenkassendaten enthielt, an das iBikE weiter.

3.7. Auswertungsmethoden

3.7.1. Statistischen Analyse der Haupthypothese

Die primadre Fragestellung wurde im Rahmen eines modifizierten Intention-to-Treat-Prinzips
(mITT) analysiert. Nach diesem Ansatz umfasste die ITT-Population alle randomisierten
Teilnehmerinnen, die auf mindestens eine PRO-Erhebung geantwortet haben. Patientinnen,
die wahrend des Studienzeitraums keine PRO-Erhebungen beantworteten, wurden von der
Analyse ausgeschlossen. Alle Stratifizierungsvariablen der Randomisierung wurden als
Kovariaten in allen statistischen Modellen bericksichtigt.

Wadhrend in der Analyse primdar ANCOVA-Modelle verwendet wurden, wurde fir die
Berechnung der Fallzahl ein zweiseitiger t-Test genutzt. Basierend auf der Literatur ist dies
eine konservative Vorgehensweise zur Schatzung der Fallzahl von ANCOVA-Modellen.[20] Die
Analyse im ANCOVA-Modell erfolgte analog zur Stratifizierung der Randomisierung mit
folgenden Kovariaten: Baseline-Messung, Art der Metastasierung und Histologie. AuRerdem
wurde die Analyse fiir die Parameter Alter, Art der Metastasen, Hormonrezeptorstatus, Art
der systemischen Therapie, ECOG-Status bei Studieneinschluss sowie gegebenenfalls fir
weitere wichtige Confounder adjustiert. Diese moglichen Confounder-Variablen wurden im
Rahmen der Baseline-Befragung erhoben und beinhalteten soziookonomische Parameter
(Familienstand, Pflegebediirftige Angehorige/ minderjahrige Kinder (€14 Jahren) im Haushalt,
Bildungsstatus nach ISCED[21], Erwerbsstatus, Einkommen, Migrationshintergrund) sowie
Daten zu Komorbiditaten (kardiale und kardiovaskuldare Vorerkrankungen, vaskuladre
Vorerkrankungen, cerebrovaskuldare Erkrankungen, hamatologische Vorerkrankungen,
pneumologische Vorerkrankungen, rheumatologische Vorerkrankungen, psychische
Vorerkrankungen, neurologische Vorerkrankungen, gastrointestinale Vorerkrankungen,
gynakologische Vorerkrankungen, urogenitale Vorerkrankungen, Infektionserkrankungen,
onkologische Vorerkrankungen, Voroperationen, Suchtmittelanamnese). Da ein nicht
unerheblichen Einfluss dieser Komorbiditaten auf den primaren Endpunkt der Studie (Fatigue)
anzunehmen war, wurden diese Parameter bei der Interpretation der Messwerte im
laufenden Projekt sowie in der abschliefenden Analyse (z. B. als Komorbiditdtsindex des
National Cancer Institute, NCI[22], bericksichtigt. Die Heterogenitat zwischen den
Studienzentren wurde durch random effects bericksichtigt (gemischtes lineares Regressions-
Modell, random intercept model).

3.7.2. Analysen der Sekunddren Hypothesen

Alle sekundaren Hypothesen wurden analog zur primaren Hypothese und entsprechend des
jeweiligen Outcomes mittels geeigneter statistischer Methoden (z.B. Zeit-Ereignis-Modelle,
ANCOVA, logistische Regression) analysiert. Vergleichbar mit der Analyse des priméaren
Endpunkts wurde auch bei Analyse der sekundaren Hypothesen fiir relevante Confounder
adjustiert und die Heterogenitdt zwischen den Studienzentren statistisch angemessen
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bericksichtigt. Durch die Verklrzung der Nachbeobachtung bei einem Teil der Stichprobe in
Bezug auf sekunddre Endpunkte aufgrund der verlangerten Rekrutierungszeit, ergaben sich
fehlende Werte in den Outcomes, da die Patientinnen nicht 12 Monate lang vollstandig
beobachtet werden konnten. Fir die sekunddaren Endpunkte wurden fir diese spat
rekrutierten Patientinnen jedoch keine imputierten Daten geschatzt, da diese spateren Daten
dieser Patientinnen vollstandig fehlten. Daher beruhten die Analysen der sekunddren
Endpunkte nach 12 Monaten auf einem geringeren Stichprobenumfang als die Analysen fir
den primaren Endpunkt. Im Gegensatz dazu stellte die Einbeziehung einiger spat rekrutierter
Patientinnen mit kiirzeren Beobachtungszeiten in die Ereignis-Zeit-Analysen kein Problem dar,
da in diesen Ereignis-Zeit-Analysen die individuellen Beobachtungszeitraume bericksichtigt
werden konnten. Es wurden alle verfligbaren Informationen verwendet, und Patientinnen
wurden als zensiert definiert, wenn das interessierende Ereignis (Rezidiv oder Tod) bis zum
Ende der individuellen Beobachtungszeit nicht eintrat.

3.7.3. Umgang mit fehlenden Werten

Fehlende Werte wurden unter der Annahme, dass sie ,,missing at random“ (MAR) sind, mittels
multipler Imputationsmethoden imputiert. Die Griinde fiir das Fehlen der Werte wurden so
gut wie moglich dokumentiert und berichtet. Aufgrund der langeren Rekrutierungszeit von 4
Monaten wurden die spat rekrutierten Patientinnen nur 6 Monate lang vollstandig
beobachtet. Fir diese Patientinnen wurden keine sekundaren Endpunkte nach 12 Monaten
mittels Imputationsmethoden geschatzt (vgl. 3.7.2). Die Einzelheiten der multiplen Imputation
sind im Statistischen Analyseplan (SAP) festgelegt [23].

3.7.4. Statistische Analysen der Subgruppen

Alle Subgruppenanalysen erfolgten explorativ. Fiir die Subgruppenanalysen wurde im
ANCOVA-Modell (primares oder sekundares Outcome, Kovariablen: jeweiliger Baseline-Wert,
Therapie bei Randomisierung, Stratifizierungsvariablen der Randomisierung, zufalliger
Achsenabschnitt (random intercept) fiir die Zentren) zuséatzlich ein Interaktionsterm zwischen
Studiengruppe und Subgruppe ergidnzt, um erste Hinweise fiir differenzielle
Interventionseffekte in den Subgruppen zu analysieren. Zusatzlich wurden marginale
Effektschatzer fur jede Subgruppe sowie 95%-Konfidenzintervalle aus den Modellen
ausgegeben und betrachtet. Es wurden Subgruppen anhand folgender Kriterien gebildet und
analysiert:

- Metastasierung (sekundar/therapiert, primar/Therapienaivitat)

- Tumorsubtyp (HR+/HER2+, HR+/HER2-, HR-/HER2+, TNBC)

- Ort der Metastasierung (cerebral, viszeral, ossar, multipel)

- Alter bei Randomisierung (<50, 250)

- Therapie bei Studieneinschluss (Chemotherapie, endokrine Therapie, Anti-HER2-
Therapie, Inmuntherapie, zielgerichtete Therapie und andere)

- Beziehungsstatus (Partnerschaft/Ehe, ledig)

- Einkommen

- Depression (ja/ehemals, nein)

- BMI (<30, 230 kg/m2)

- Veranderung der Alarmkriterien (vor und nach dem 01.09.2022).

3.8. Darstellung gesundheits6konomischen Evaluation und der Prozessevaluation

3.8.1. Statistische Analyse der Sekunddrdaten (Krankenkassendaten):
Gesundheits6konomische Auswertung

Uber den Interventionszeitraum hinweg wurden die Gesamtkosten der Behandlung liber die
Krankenkassendaten flr alle Studienpatientinnen gesammelt und ausgewertet. Es wurden
samtliche stationdre und ambulante Abrechnungsdaten berlicksichtigt, die im
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Erhebungszeitraum anfielen. Dies umfasste Krankenhausleistungen (Dauer, Diagnosen,
Prozeduren, Kosten), Rehabilitationsleistungen (Art der Leistung, Diagnose,
Verordnungsdatum, Dauer, Kosten), Leistungen im Sinne der Arzneimittel-, Heilmittel-,
Hilfsmittel-, Fahrtkosten-, Hausliche Krankenpflege-, Haushaltshilfeverordnungen, aber
ebenso vertragsirztliche Leistungen (Datum, Fachgruppe des Arztes oder der Arztin,
Diagnose, Einzelleistungen, Kosten), Leistungen der Hospiz- und Palliativversorgung sowie
Leistungen der sozialen Pflegeversicherung gem. SGB XI. Da insbesondere bei den ambulanten
Kosten mit einem erheblichen Zeitverzug der Kostenaufstellung durch die Krankenkassen nach
Inanspruchnahme zu rechnen war, wurden die ambulanten Kosten nur bis Monat 24 der
Projektlaufzeit direkt beriicksichtigt. AnschlieBend wurden die ambulanten und die
stationdren Gesamtkosten ins Verhaltnis zur jeweiligen Beobachtungszeit gesetzt (mittlere
Behandlungskosten pro Jahr pro Patientin). Die so ermittelten individuellen jahrlichen
Durchschnittswerte fir ambulante und stationdre Gesundheitskosten wurden anschlieRend
fir jede Patientin zu einem mittleren Gesamtposten pro Jahr aufsummiert. Diese individuellen
jahrlichen Gesamtkosten (Mittelwert) bildeten die Grundlage der weiteren Berechnungen.
Somit wurden fiir jede Patientin fir die Monate nach Studieneintritt bis Studienmonat 30 alle
klinischen Kosten und bis Monat 24 alle ambulanten Kosten erfasst. Fir jede Patientin wurden
mindestens fiir finf Monate ambulante Kosten und mindestens fiir 12 Monate klinische
Kosten bericksichtigt. Der jahrliche Mittelwert fiir die Gesamtkosten pro Patientin errechnete
sich Giber die Summe der jahrlichen ambulanten Kosten und der jahrlichen klinischen Kosten.
Durch dieses Vorgehen konnte sichergestellt werden, dass die Daten rechtzeitig zur Analyse
vorlagen.

Aufgrund der typischen rechtsschiefen Verteilung von Kostendaten wurden fiir die Analyse
log-transformierte Kosten (In-Kosten) verwendet. Dabei entspricht der Exponent der
mittleren beobachteten In-Kosten dem geometrischen Mittel (GM) der Kosten. Es wurde ein
lineares gemischtes Modell mit Patientinnen und Zentren als zufdlligem Achsenabschnitt
(random intercept) durchgefiihrt, um den Unterschied von In-Kosten zwischen den Gruppen
zu vergleichen. Kosteneffektivitatsanalysen wurden dann durchgefiihrt, wenn sich die
Intervention als tGberlegen in Bezug auf ,quality adjusted life years (QALYs)“ erwies. Ein QALY
bericksichtigt Veranderungen sowohl der Lebenszeit als auch der Lebensqualitat infolge von
Interventionen. QALYs wurden hier auf der Grundlage von Lebensqualitatsfragebogen (EQ-
5D) berechnet, die zu Baseline und zu verschiedenen folgenden Zeitpunkten wahrend der
Projektlaufzeit ausgefiillt wurden. Zwischen den Messzeitpunkten wurde eine lineare zeitliche
Veranderung der Lebensqualitdit angenommen. Falls die Intervention zu besseren
Lebensqualitatswerten bei gleichzeitig geringeren Kosten fiihrte, galt sie als kosteneffektiv.
Falls es zu zusatzlichen Kosten in der Interventionsgruppe kam, wurde der ,incremental cost-
effectiveness ratio (ICER)” berechnet, indem die mittleren zusatzlichen Kosten fiir ein
zusatzliches QALY geschatzt wurden. Ein Wert von 50.000€ pro extra QALY wird in Studien oft
als Grenzwert fiir die Kosteneffektivitat einer Intervention verwendet. Dieser Grenzwert
wurde auch hier verwendet: Lag der ICER unterhalb von 50.000€, wurde die Intervention als
kosteneffektiv eingestuft. Die Fallzahlschatzung fiir die gesundheitsokonomische Analyse ist
dem Evaluationsbericht zu entnehmen.

3.8.2. Statistischen Analyse der sekundédren Endpunkte (Krankenkassendaten)

Die Inanspruchnahme von Ressourcen des Gesundheitswesens (HRU) wurde anhand der
Anzahl ambulanter Besuche, ungeplanter Notaufnahmen, ungeplanter stationdrer Besuche
und der Aufenthaltsdauer (Tage) im Krankenhaus bewertet. Der Beobachtungszeitraum
wurde berechnet als Zeit zwischen Zeitpunkt der Aufnahme in die Studie bis zum Ende des
Untersuchungszeitraums (z.B. Todestag, Ende der Studie oder Abbruchdatum, bzw. letztes
Datum, fiir das diese Daten von der Krankenkasse zur Verfligung standen). Fiir ambulante und
stationdre Besuche wurden die kumulative Inzidenzrate und die Rate der Inzidenzdichte
angegeben. Ein Poisson-Regressionsmodell, bzw. ein negatives Binomialmodell wurde
verwendet, um die Inzidenzraten der ambulanten und stationdren Besuche zwischen den
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Studiengruppen zu vergleichen. Die EffektgrofRen wurden als Inzidenzratenverhaltnisse (IRRs)
mit einem 95%-KI (Konfidenzintervall) dargestellt. Wurde eine Patientin mehrfach ins
Krankenhaus eingeliefert, wurde die Aufenthaltsdauer fir diese Patientin als Durchschnitt
angegeben. Da die HRU um die Beobachtungszeit jeder Patientin bereinigt wurde, stellten
fehlende Beobachtungszeitraume kein Problem dar, sodass hier keine Schatzung fehlender
Daten vorgenommen wurde und alle vorhandenen Daten in die Analyse einflieen konnten.

3.8.3. Prozessevaluation: Neue Versorgungsform aus Sicht der Versorgenden (Interviews)

Im Rahmen einer Prozessevaluation wurde die neue Versorgungsform aus Sicht von
Behandlungspersonal und Patientinnen evaluiert und zugleich untersucht, wie die getestete
neue Versorgungsform bei positiven Versorgungseffekten sinnvoll in die Routine
implementiert werden kénnte. Um die Strukturen und Ablaufe der Versorgungsform aus Sicht
des Behandlungsteams zu evaluieren und fiir eine mogliche Verstetigung zu optimieren sowie
mogliche Wirkmechanismen der Versorgungsform zu identifizieren, wurden von Mai bis Juli
2022 in einem explorativen inhaltsanalytischen Ansatz halbstrukturierte Interviews mit 15
Mitgliedern des Behandlungsteams (Study Nurses, Arztinnen/Arzte) aus verschiedenen
Studienzentren durchgefiihrt. Die Interviews erfolgten auf Grundlage eines
Interviewleitfadens mit offenen Stimuli, welcher durch weitere narrative Fragen erganzt
wurde (vgl. Anlage 35). In diesen Interviews wurden unter anderem Einstellungen zu PROs,
Studienablaufen und -anwendungen sowie mogliche Hirden thematisiert. Die
Interviewteilnehmer wurden per Schneeballmethode rekrutiert: zunachst wurden Mitglieder
des Behandlungsteams aus 19 der 52 PRO B Studienzentren mit besonders hohen und
niedrigen  Rekrutierungszahlen per E-Mail zur Interviewteilnahme eingeladen.
Einschlusskriterium war die aktive Beteilung an der PRO B Studie als Teil des
Behandlungsteams. Fiir die Durchfiihrung der Interviews lag eine Genehmigung der
Ethikkommission der Charité — Universitatsmedizin Berlin vor (EA2/070/23). Alle
Interviewteilnehmer gaben ihre schriftliche Einverstandniserklarung zur Teilnahme. Die
Interviews wurden telefonisch gefiihrt, aufgezeichnet und transkribiert. Es wurden keine
Folgeinterviews durchgefihrt, und Transkripte oder Ergebnisse wurden den Teilnehmern
nicht zur Kommentierung oder Korrektur vorgelegt. Die Analyse der Interviews stiitzte sich auf
das Consolidated Framework for Implementation Research (CFIR)[24]. Der CFIR ist ein hadufig
verwendetes Instrument zur Datenextraktion fir die Charakterisierung der Determinanten
einer effektiven Umsetzung von Innovationen im Gesundheitswesen. Die durchgefiihrten
Interviews wurden von zwei Codierern mit Hilfe eines inhaltsanalytischen Ansatzes nach
Kuckartz strukturiert.[25] Zunachst wurden einige allgemeine Kategorien deduktiv aus den
Hauptbereichen des CFIR gebildet. Anschliefend wurden zusatzliche Kategorien und
Untereinheiten induktiv formuliert. Beide Codierer codierten jedes Interview unabhdngig
voneinander. AnschlieBend wurden Unstimmigkeiten gemeinsam besprochen und ein
Konsens gefunden. Zur Strukturierung der Daten wurde das Softwareprogramm f4analyse
verwendet.

3.8.4. Prozessevaluation: Neue Versorgungsform aus Sicht der Patientinnen (Interviews)

Zur Evaluation der neuen Versorgungsform aus Patientinnenperspektive wurde ein
gemischter Methodenansatz aus halbstrukturierten Interviews wahrend der Studie und einer
Studienevaluationsumfrage am Ende der Studie genutzt. Es lagen hierzu Ethikvoten der
Ethikkommission der Charité — Universitatsmedizin Berlin vor (EA1/318/20 und EA2/070/23).
Die Patientinneninterviews wurden von September bis November 2023 gefiihrt. Die
Interviewteilnehmerinnen wurde mittels Schneeballmethoden in den teilnehmenden
Studienzentren rekrutiert. Einschlusskriterium war die Gruppenzuordnung in die
Interventionsgruppe. Fir diese Interviews wurde ein vergleichbarer Interviewleitfaden
genutzt wie in den Interviews mit dem Behandlungspersonal (offene Stimuli erganzt durch
narrative Fragen) (vgl. Anlage 36). Thematisiert wurde, wie die Patientinnen mit den
Studienabldufen zurechtkamen, welchen Mehrwert sie aus der Studienteilnahme zogen und
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welche Verbesserungsvorschlige oder Anderungswiinsche fiir die Abliufe der
Versorgungsform bestanden. Insgesamt nahmen acht Studienpatientinnen der
Interventionsgruppe aus vier verschiedenen Studienzentren teil. Alle Interviewteilnehmer
gaben ihre schriftliche Einverstandniserklarung zur Teilnahme. Die Interviews wurden
Uberwiegend telefonisch gefiihrt (einmalig wurde das Interview auf Wunsch der Teilnehmerin
per Videokonferenz durchgefiihrt). Alle Interviews wurden aufgezeichnet und transkribiert. Es
wurden keine Folgeinterviews durchgefiihrt, und Transkripte oder Ergebnisse wurden den
Teilnehmern nicht zur Kommentierung oder Korrektur vorgelegt. Die Analyse und Codierung
der Interviews erfolgte nach vergleichbarer Methodik wie die Interviews des
Behandlungspersonals gemaR CFIR[24] und Kuckartz[25]und ist unter 5.8.3 beschrieben.

3.8.5. Prozessevaluation: Quantitative Analyse der neuen Versorgungsform durch
Befragung am Studienende

Zusatzlich zu den Interviews wurde am Ende der Studie im Mai 2024 ein papierbasierter
studienspezifischer Evaluationsfragebogen an die Patientinnen im Interventionsarm
verschickt, um auch eine qualitative Analyse der Patientinnenperspektive zur neuen
Versorgungsform vornehmen zu kénnen. Studienteilnehmer, die verstorben waren (n=84),
ihre Einwilligung wahrend der Studie zuriickgezogen (n=23) oder in den letzten 6 Monaten
keinen PRO-Fragebogen ausgefillt (n=87) hatten, wurden von der Auswertung
ausgeschlossen. Insgesamt wurden 269 Fragebdogen an die Patientinnen der
Interventionsgruppe verschickt. Jeder Umfrage lag ein voradressierter Umschlag bei, um die
kostenlose Rilcksendung per Post zu ermdglichen. Stichtag fir den Eingang der
Bewertungsfragebogen zur Beriicksichtigung in der Analyse war der 26. September 2024. Der
Evaluierungsfragebogen umfasste 25 Fragen, die sich auf drei Schlisselbereiche
konzentrierten: (1) Bewertung der wochentlichen PRO B-Fragebogen der PRO B Studie, (2)
Bewertung der PRO B Studie und (3) Perspektiven fiir die langfristige Nutzung des PRO-
Monitorings mit Alarmen. Sie umfasste geschlossene Fragen mit zwei oder mehr
Antwortmoglichkeiten und Aussagen, die auf einer 4-Punkte-Likert-Skala beantwortet wurden
(1=trifft Gberhaupt nicht zu bis 4=trifft voll und ganz zu). Zusatzlich konnten die Patientinnen
bei offenen Fragen Freitextantworten geben. Die papierbasierten Fragebdgen wurden
digitalisiert und mittels IBM SPSS Statistics for Windows, Version 27.0, deskriptiv analysiert.
Die Freitextantworten wurden von zwei Codierern systematisch codiert und in thematische
Kategorien eingeteilt. Unstimmigkeiten wurden diskutiert, bis ein Konsens erreicht war. Die
klinischen Daten und die Daten der Baselineerhebung aus der PRO B Studie wurden
verwendet, um die deskriptive Analyse und die Interpretation der Evaluationsbefragung zu
erganzen.

3.9. Evaluation der graphischen Visualisierung von PRO-Werten

Im Webportal des Befragungssystems, welches in der PRO B Studie genutzt wurde, standen
dem Behandlungsteam die Befragungsdaten als individuelle Verlaufskurven graphisch
aufgearbeitet zur Verfligung. Diese sollten einen schnellen Uberblick iiber das Befinden der
Patientinnen vermitteln und dem vorwiegend mit PROs unerfahrenen medizinischen Personal
dabei helfen, PRO-Werte zu verstehen und richtig einordnen zu konnen (vgl. 2.2.2 ).

In zahlreichen Machbarkeitsstudien zur Nutzung von PROs und graphischen Abbildungen
anderer Patientendaten in der klinischen Routine wurde wiederholt auf die Notwendigkeit der
Einfachheit und intuitiven Nutzung von Abbildungen hingewiesen[26, 27]. Daher wurde im
Rahmen der PRO B Studie auch die Verstandlichkeit und Nutzbarkeit der graphischen
Aufbereitung von PRO-Werten untersucht.

Hierzu wurden gemeinsam mit Experten aus dem Bereich Health Care Service Design zunachst
basierend auf wissenschaftlicher Literatur und Erfahrungen des Studienteams Mock-Ups fr
die neue grafische Aufbereitungen von PRO-Werten sowie ein darauf ausgerichteter
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Fragenkatalog flr semi-strukturierte Interviews mit Patientinnen und klinischem Personal der
PRO B Studie erstellt (vgl. Anlage 37). Im Fokus standen hier Fragen zur Patientenzentrierung
und Verstandlichkeit fir Fachpersonal und Laien sowie zu Praferenzen und Empfehlungen fir
einen Einsatz in der klinischen Routine. Durchgefiihrt wurden die Interviews anschlieffend via
Videokonferenz, in denen den Teilnehmerinnen eine PowerPoint-Prasentation mit den
Grafiken gezeigt wurde und sie entsprechend des Interviewleitfadens befragt wurden. Es
wurden Audioaufnahmen der Interviews angefertigt, anhand derer anschliefend Transkripte
der Interviews angefertigt wurden. Teilnehmerinnen fiir die Interviewrunden wurden tber die
direkte Ansprache der Studienzentren sowie liber den PRO B Newsletter rekrutiert. Die
Studienzentren wiederum boten ihren PRO B Patientinnen die Teilnahme an. Die Interviews
wurden im April und Mai 2024 durchgefihrt. Ausschlaggebend fir die finale Stichprobengrofle
an Interviews war eine sich abzeichnende inhaltliche Sattigung. Alle Teilnehmerinnen
unterzeichneten vorab eine schriftliche Einwilligungserklarung zur Teilnahme und
Audioaufnahme. Die Interviews wurden anschlieBend von zwei Codierern mit Hilfe eines
inhaltsanalytischen Ansatzes nach Kuckartz strukturiert [25] und qualitativ ausgewertet. Auf
Grundlage der in den Interviews gewonnen Erkenntnisse wurden anschlieend die finalen
Versionen der PRO-Graphiken erstellt. Diese wurden mit den individuellen Befragungsdaten
aller PRO B Patientinnen in einem vollstandigen Report inkl. einzelner Erlduterungstexte an
die Studienpatientinnen versandt. Gemeinsam mit diesem Bericht wurde ein anonymisierter
Fragebogen versandt, welcher mittels geschlossener Fragen quantitatives Feedback zur PRO
Visualisierung und moglichen Konsequenzen fir die PRO Berichterstattung einholte. Die
guantitativen Daten wurden deskriptiv ausgewertet.

4 Projektergebnisse

4.1. Studienziel und alarmbasiertes PRO Monitoring

Ziel der Implementierung der neuen Versorgungsform war es zu untersuchen, ob sie in der
Lage ist, krankheits- und/oder therapieassoziierte Symptome friihzeitiger zu erkennen und
durch eine entsprechende Intervention die Verschlechterung des Gesundheitszustandes zu
verhindern. Dieses Ziel wurde erreicht, und die einzelnen Teilergebnisse werden nachfolgend
ausfuhrlich dargestellt.

Abbildung 6 zeigt die wochentliche PRO-Antwortrate in der Interventionsgruppe lber einen
Zeitraum von 52 Wochen. Die Abbildung visualisiert die Entwicklung der Antwortfrequenz im
Laufe der Zeit, um zu veranschaulichen wie sich die Beteiligung der Patientinnen am PRO-
Monitoring im Laufe der Wochen entwickelte. In der ersten Woche lag die Antwortrate bei
85,75%, nach sechs Monaten (Woche 24) sank die Antwortrate auf 73,44%. Nach 12 Monaten
war die Teilnahme auf 61,38% gesunken.
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Abbildung 6: Wéchentliche PRO-Antworten in der Interventionsgruppe

Im Interventionszeitraum wurde von Mai 2021 bis Februar 2024 insgesamt 36.845 PRO-
Fragebdgen von allen Patientinnen der Interventionsgruppe ausgefullt.

Insgesamt wurde in 3.019 Fallen ein Alarm ausgeldst — davon in 665 Fallen nach den initialen
Kriterien und in 2.354 Fallen nach den neuen Alarmkriterien —, der eine Benachrichtigung an
das betreuende Studienzentrum triggerte. Nach der geplanten Anpassung der Alarmkriterien
am 01.09.2022 erhohte sich die Alarmrate auf 13,8% von initial 9,3%. Hintergrund fir die
geplante Anpassung der Alarmkriterien im Studienverlauf waren die Uberlegungen, a) den
Zentren zu Beginn der Studie Zeit zu geben, sich mit dem Studiendesign und der digitalen
Vorgehensweises vertraut zu machen und b) erste Erfahrungen mit der Validitat der Alarme
zu sammeln, da es hierzu keine vergleichbare Referenzliteratur gab. Mit der Anpassung der
Alarmkriterien wurde eine Zunahme der durchschnittlichen Alarmrate von 3,6 auf 5,9 Alarme
pro Patientin erreicht.

Nach einem Alarm erfolgte in 84,8% der Falle die Kontaktaufnahme mit der Patientin. In 86,7%
erfolgte diese innerhalb der vorgegebenen 48 Stunden, die durchschnittliche Zeit bis zur
Kontaktaufnahme lag bei 17 Stunden (3-35 Stunden).
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Monatliche Erhebungen und Alarme
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Abbildung 7: Monatliche PRO-Befragungen und Alarme

Bei ausgeldsten Alarmen in der Interventionsgruppe zeigten sich Verschlechterungen am
haufigsten in den Domaénen der sozialen Funktion (47,9%), der Rollenfunktion (47,2%) und der
emotionalen Funktion (47,2%) (Abbildung 8).

Verschlechterungin Doméanen

Soziale Funktion 47,9
47,2

47,2

Rollenfunktion

Emotionale Funktion
Korperliche Funktion
Kognitive Funktion
Gastrointestinale Symptome*
Fatigue

Schmerz

Dyspnoe

Schlaflosigkeit

Lebensqualitdt/Gesundheitsstatus

Finanzielle Schwierigkeiten

0 10 20 30 40 50 60
Prozent der ausgelosten Alarme

Abbildung 8: Verschlechterung/Alarmauslésung nach Domdnen

Bezliglich der Haufigkeit der ausgelosten Alarme gab es deutlich und auch fast in allen
Gruppen signifikante Unterschiede. Die Alarmrate wird hier als Anzahl der Alarme pro 100
beantworteten PRO-Befragungen angegeben. So zeigten jlingere Patientinnen (unter 40
Jahren) eine tendenziell héhere Alarmrate mit 18,6 Alarmen im Vergleich zu Patientinnen, die
65 Jahre und alter waren und eine durchschnittliche Alarmrate von 12,4 Alarmen aufwiesen.

Auch die Art der Brustkrebserkrankung hatte einen Einfluss auf die Alarmrate. Patientinnen,
die an einem triple negativen Brustkrebs (TNBC) erkrankt waren, zeigten die hochste
Alarmrate mit 20,0 Alarmen pro 100 ausgefiillten PRO-Befragungen, gefolgt von HR-/HER2+
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mit einer Alarmrate von 16,6 und einer Alarmrate von 13,0 bei Patientinnen mit HR+/HER2-
Tumoren. Auch die Lokalisation der Metastasen scheint einen Zusammenhang mit der
Haufigkeit von Alarmen zu haben. So zeigten Patientinnen, die an Gehirnmetastasen oder
multiplen Organmetastasen erkrankt waren, eine hohere Alarmrate mit 15,8 im Vergleich zu
Patientinnen mit ossaren, Lymphknoten- oder kutanen Metastasen, deren Alarmrate bei 10,4

lag.

4.2. Beschreibung der Studienpopulation

Es wurden 924 Patientinnen in die PRO B Studie aufgenommen (463 in die
Interventionsgruppe, 461 in die Kontrollgruppe). 909 Patientinnen konnten in die finale
Analyse miteinbezogen werden; 15 Patientinnen wurden ausgeschlossen, da sie keine
Fragebogen beantwortet hatten. Die Abbruchrate lag nach sechs Monaten bei 12,5% in der
Interventionsgruppe und 20,1% in der Kontrollgruppe. Hauptgriinde fiir den Abbruch der
Studienteilnahme waren fehlende Beantwortung der PRO-Fragebogen (4,4% Gesamtkohorte)
und Versterben der Studienteilnehmerinnen (4,1% Gesamtkohorte) (vgl. Abbildung 3 und 5.4).

4.2.1. Soziodemographische Daten

Die soziodemografische Analyse zeigt, dass die Mehrheit der Teilnehmerinnen (97,9%) den
Baseline-Fragebogen ausgefiillt hatte und nur ein geringer Anteil (2,1%) dies nicht tat. Die
deutsche Staatsangehorigkeit hatten 95,5% der Patientinnen zum Studieneinschluss, und
91,7% der Patientinnen wurden in Deutschland geboren. Insgesamt gaben 25,9% der
Patientinnen an, dass ein Elternteil nicht in Deutschland geboren worden war.

65,3% der Teilnehmerinnen waren verheiratet oder lebten in einer eingetragenen
Lebenspartnerschaft, wahrend 13,3% ledig waren und 12,0% geschieden oder getrennt
lebten. Die Mehrheit der Teilnehmerinnen (80,4%) lebte in einem Mehrpersonenhaushalt mit
einer medianen HaushaltsgréBe von zwei Personen. Hervorzuheben ist, dass 16,6% der
Studienteilnehmerinnen Kinder unter 14 Jahren hatten, die im eigenen Haushalt leben, mit
einem durchschnittlichen Altern von 7,8 Jahren. Neben der Kinderbetreuung berichteten
immerhin auch 13,5% der Studienteilnehmerinnen pflegebedirftige Angehdérige zu haben.
6,1% der Patientinnen gaben an, diese Angehdrigen auch trotz ihrer eigenen schweren
Erkrankung selbst zu pflegen.

Die Schulabschliisse der Studienteilnehmerinnen zeigen eine breite Verteilung, dem
deutschen Gesellschaftsbild entsprechend. 32,2% der Teilnehmerinnen hatten Abitur oder
eine gleichwertige Hochschulreife, 31,2% verfligten Uber einen Realschulabschluss, 16,9%
Uber einen Hauptschulabschluss. Lediglich 0,9% der Teilnehmerinnen hatten keinen
Schulabschluss.

4.2.2. Soziookonomische Daten

In Bezug auf die Erwerbssituation waren trotz ihrer schweren Erkrankung 21,1% der
Studienpatientinnen zum Zeitpunkt des Studieneinschlusses voll erwerbstatig, 24,7%
arbeiteten in Teilzeit, 7,9% waren in Altersteilzeit, geringfligig oder unregelmaRig beschaftigt.
Nur 44,3% der teilnehmenden Patientinnen gaben an, nicht gegen Entgelt beschaftigt zu sein.
Nicht nur die Arbeitssituation der Patientinnen verdnderte sich durch ihre Erkrankung,
sondern in 7,8% der Falle auch die des Partners bzw. der Partnerin. Hierbei berichteten 4,2%
von einer Reduktion der Arbeitsstunden, 1,9% von einer gesamten beruflichen Veranderung
und 2,7% sogar von der Aufgabe der Erwerbstatigkeit des Partners/der Partnerin. In diesem
Zusammenhang berichteten auch 22,2% der Patientinnen, dass sie von Partner oder Partnerin
bzw. Familie oder Freunden zur Behandlung gefahren wurden. Insgesamt gaben 32,5% der
Patientinnen an, zur Behandlung gefahren zu werden. Hierbei wurde diese Aufgabe in 8,5%
per Taxi, in 1,3% durch einen Krankentransport, in 0,3% durch Sonstige, in der Mehrheit der
Falle mit 22,2% aber wie oben beschrieben durch das soziale Umfeld erledigt.

Gefordert durch:

Ergebnisbericht 36

Gemeinsamer
Bundesausschuss



PRO B (01NVF19013)

Insgesamt berichteten 64,4% der Patientinnen, durch ihre Erkrankung finanziell belastet zu
sein. Dabei berichteten 35,8% wenig, 20,8% maRig und 7,8% sogar stark finanziell durch die
Erkrankung belastet zu sein.

4.3.  Primdrer Endpunkt: Fatigue nach sechs Monaten

Die primare Fragestellung der neuen Versorgungsform bezog sich darauf, ob mit ihrer Hilfe
eine geringere Belastung der fihrenden Nebenwirkung fortgeschrittener Krebserkrankungen,
der Fatigue, im Interventionsarm erreicht werden kann. Dabei wurde die primare Hypothese
wie folgt formuliert:

,Patientinnen mit Intervention haben sechs Monate nach Behandlungsbeginn einen
geringeren Fatigue-Score als Patientinnen in der Kontrollgruppe.“

Abbildung 9 zeigt die Ergebnisse in der Kontroll- und Interventionsgruppe in Bezug auf den
Fatigue T-Score sowie die Differenz der Gruppenmittelwerte nach sechs Monaten. Der Boxplot
illustriert, dass die Interventionsgruppe nach sechs Monaten im Median einen niedrigeren
Fatigue-T-Score (53,5; IQR 46,4-59,7; Mittelwert 53,7; SD 10,7) aufweist als die Kontrollgruppe
(59,3; IQR 53,7-67,7; Mittelwert 60,7; SD 10,2). Die mittlere Differenz der Fatigue-T-Scores
zwischen der Interventions- und Kontrollgruppe betragt -5,4 Punkte (95%KI: -6,6 bis -4,1), was
eine statistisch signifikante Verbesserung zugunsten der Interventionsgruppe darstellt. Damit
liegt die Differenz unter dem Schwellwert flr die MCID von -3,3 und ist damit klinisch relevant.
Diese Ergebnisse zeigen, dass die Intervention zu einer statistisch signifikanten und klinisch
relevanten Reduktion fiihren und damit einen bedeutenden Einfluss auf das Wohlbefinden
der Patientinnen in der Interventionsgruppe hatten.

Hiermit kann die primare Hypothese der PRO B Studie bestatigt werden.
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Abbildung 9: Box-Plot und Forest-Plot fiir den primdren Endpunkt Fatigue T-Score nach sechs Monaten zwischen
Interventions- und Kontrollgruppe

Fatigue-T-Scores nach sechs Monaten in der Interventionsgruppe (IG, n = 456) im Vergleich zur Kontrollgruppe
(KG, n = 453). Es wurde ein lineares gemischtes Modell mit zufalligem Achsenabschnitt (random intercept) nach
Studienzentrum durchgefiihrt, um den Mittelwert und den 95%-Koeffizienten der Fatigue-T-Scores zu schatzen.
Die Modelle wurden fiir die Fatigue-T-Scores bei Studienbeginn, Alter, Bildung, ECOG, Beschaftigungsstatus,
Familieneinkommen, Familienstand, Kinder < 14 Jahre, Migration, Depression, NCl-Index, histologische Befunde,
Art der Metastasierung, Behandlung bei Studienbeginn und Anderung der Alarmkriterien nach sechs Monaten
adjustiert. Fehlende Daten wurden mittels multipler Imputation unter Verwendung einer verketteten Gleichung
(MICE) bertcksichtigt, wobei davon ausgegangen wurde, dass die Daten nach dem Zufallsprinzip fehlten, mit
separater Imputation nach randomisiertem Arm (Randomisierter Arm-MI) (m = 30), und das Worst-Case-Szenario
wurde nur auf verstorbene Patientinnen mit dem hdéchsten Fatigue-Score innerhalb jeder Studiengruppe
angewandt. Die Quadrate stellen den geschatzten mittleren Unterschied in den Fatigue-T-Scores zwischen den
beiden Gruppen dar, wobei die Fehlerbalken die 95%-KI illustrieren. Die gestrichelte Linie stellt den minimal
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klinisch wichtigen Unterschied (MCID) von 3,3 Punkten dar. Der MCID ist erreicht, wenn die Kl die gestrichelte
Linie nicht kreuzen.

4.4. Sekundare Endpunkte

Die vorliegenden Ergebnisse umfassen die langsschnittliche Analyse von Fatigue, korperlicher
Funktion, Gesundheitsbezogene Lebensqualitit (HRQolL) sowie des Uberlebens in der PRO B
Studie Gber einen Zeitraum von 12 Monaten. Die Analysen wurden mittels linearer gemischter
Modelle durchgefiihrt, die fir verschiedene Baseline-Variablen adjustiert wurden. Die
Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle und Abbildung detailliert dargestellt.

4.4.1. Fatigue-Score nach 12 Monaten

Hypothese: , Patientinnen in der Interventionsgruppe haben im Vergleich zur Kontrollgruppe
nach 12 Monaten einen niedrigeren Score im Bereich Fatigue”

Die Interventionsgruppe wies zu Studienbeginn einen mittleren Fatigue-T-Score von 57,6 (SD:
9,5) auf, wahrend die Kontrollgruppe einen mittleren Score von 60,2 (SD: 9,0) hatte. Nach drei
Monaten betrug der geschatzte Mittelwert des Fatigue-T-Scores in der Interventionsgruppe
53,6 (95%-Kl: 52,6-54,7), wahrend er in der Kontrollgruppe bei 58,8 (95%-Kl: 57,6—-60,0) lag.
Der mittlere Unterschied zwischen den Gruppen betrug zu diesem Zeitpunkt -5,2 (95%-KI: -6,6
bis -3,8) mit einem p-Wert von <0,001. Dieser signifikante Unterschied setzte sich Uber die
folgenden Monate fort: Nach sechs Monaten betrug der mittlere Unterschied -5,4 (95%-KI: -
6,9 bis -3,9, p < 0,001), nach neun Monaten -6,8 (95%-KI: -9,0 bis -4,7, p < 0,001) und nach 12
Monaten -5,2 (95%-KI: -9,0 bis -1,4, p = 0,004). Diese Ergebnisse zeigen, dass die
Interventionsgruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe signifikant niedrigere Fatigue-Werte
Uber den gesamten Zeitraum von 12 Monaten aufwies, was eine erfolgreiche Reduktion von
Fatigue durch die Intervention darstellt (Abbildung 10).
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Abbildung 10: Sekunddrer Endpunkt: Fatigue-Score iiber 12 Monate

4.4.2. Korperliche Funktionsfahigkeit nach 12 Monaten

Hypothese: , Patientinnen in der Interventionsgruppe haben im Vergleich zur Kontrollgruppe
nach 6 und 12 Monaten einen héheren Score im Bereich kérperliche Funktionsfdhigkeit”

Die korperliche Funktionsfahigkeit wurde ebenfalls Gber 12 Monate hinweg analysiert
(Abbildung 11). Zu Studienbeginn betrug der mittlere T-Score fiir korperliche Funktion in der
Interventionsgruppe 41,2 (SD: 9,7) und in der Kontrollgruppe 41,0 (SD: 9,0). Nach drei
Monaten betrug der geschatzte Mittelwert in der Interventionsgruppe 44,2 (95%-Kl: 43,1—
45,3), wahrend er in der Kontrollgruppe bei 40,5 (95%-Kl: 39,4-41,6) lag. Der mittlere
Unterschied zwischen den Gruppen betrug zu diesem Zeitpunkt 3,7 (95%-KI: 2,4-5,0) mit
einem p-Wert von <0,001. Dieser signifikante Unterschied setzte sich liber die folgenden
Monate fort: Nach sechs Monaten betrug der mittlere Unterschied 4,0 (95%-Kl: 2,6-5,4, p <
0,001), nach neun Monaten 5,1 (95%-KI: 3,2-7,1, p < 0,001). Nach 12 Monaten betrug der
mittlere Unterschied 1,8 (95%-Kl: -2,5-6,1, p = 0,730), was auf einen nicht mehr signifikanten
Unterschied hinweist. Diese Ergebnisse zeigen, dass die Interventionsgruppe im Vergleich zur
Kontrollgruppe eine signifikant bessere korperliche Funktionsfahigkeit tiber die ersten neun
Monate aufwies, wobei der Unterschied nach 12 Monaten nicht mehr signifikant war.
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Baseline M &M 9M 12M
Studienzeitpunkt (Monate)
Geschatzter Mittelwert des T-Scores (95%-KI)
Studiengruppe Baseline
3 Monate & Monate 9 Monate 12 Monate
Intervention 41,2(8D 9.7) 442 (431-453) 446 (436-45.7T) 44,6 (43,3-459) 43,6 (41,9-453)
Kontrolle 41,0 (5D 9.0) 40.5(39.4-416) 40,6 (39.4-41.9) 39.5(37.9-41.1) 41,8 (37,2-46.3)
Mittlerer Unterschied
zwischen den Gruppen - 3.7(24:50) 40(26:54) 51(3.2:71) 1.8(-2.5.6,1)
(IG - KG)
p-Wert - =0,001 <0,001 =0,001 0,730

Abbildung 11: Sekunddrer Endpunkt: Kérperliche Funktion (iber 12 Monate

4.4.3. Gesundheitsbezogene Lebensqualitiat (HRQol) iiber 12 Monate

Hypothese: ,Patientinnen in der Interventionsgruppe haben im Vergleich zur Kontrollgruppe
nach 6 und 12 Monaten einen héheren Summen-Score der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitét (HRQoL)“

Zu Studienbeginn betrug der mittlere T-Score fiir HRQoL in der Interventionsgruppe 35,9 (SD:
3,5) und in der Kontrollgruppe 36,0 (SD: 4,2). Nach drei Monaten betrug der geschatzte
Mittelwert in der Interventionsgruppe 36,2 (95%-Kl: 35,8-36,7), wahrend er in der
Kontrollgruppe bei 35,7 (95%-Kl: 35,1-36,2) lag. Der mittlere Unterschied zwischen den
Gruppen betrug zu diesem Zeitpunkt 0,6 (95%-Kl: -0,03—1,1). Nach 6 Monaten betrug der
mittlere Unterschied 0,8 (95%-KIl: 0,02-1,5, p = 0,039), was auf einen signifikanten
Unterschied hinweist. Nach neun Monaten betrug der mittlere Unterschied 0,9 (95%-KI: -0,1—
1,9), und nach 12 Monaten 0,4 (95%-Kl: -1,0-1,8). Diese Ergebnisse zeigen, dass die
Interventionsgruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe eine leicht héhere HRQoL aufwies,
wobei der Unterschied nur nach sechs Monaten signifikant ist. Nach 12 Monaten ist der
Unterschied nicht mehr signifikant (Abbildung 12).
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Intervention 35,9(SD 3,9) 36,2(35,8-36,7) 36,3 (35,8-36,8) 36,3 (35,7 - 36.8) 35,7 (34,9-36,5)
Kontrolle 36,0(SD 4,2) 35,7 (35,1 -36,2) 35,5(34,9-36,1) 35,3 (34,3-36,4) 35,3(33,8-36,7)
Mittlerer Unterschied
zwischen den Gruppen - 0,6(-0,03;1,1) 0,8(0,02;1,5) 09(-0,1;19) 0,4(-1,0;1,8)
(IG - KG)
p-Wert - 0,066 0,039 0,085 0,898

Abbildung 12: Sekunddrer Endpunkt: Gesundheitsbezogenen Lebensqualitéit (iber 12 Monate

4.4.4. Uberleben nach sechs und 12 Monaten

In der Gesamtkohorte betrug das 6-Monats-Uberleben in der Interventionsgruppe 94,7%,
wihrend es in der Kontrollgruppe 92,0% betrug. Das 12-Monats-Uberleben lag in der
Interventionsgruppe bei 87,6% und in der Kontrollgruppe bei 84,7%. Die multivariate Analyse
ergab eine adjustierte Hazard Ratio (HR) von 0,71 (95%-KI: 0,51-0,99) mit einem p-Wert von
0,04, was auf ein signifikant besseres Uberleben in der Interventionsgruppe hinweist
(Abbildung 13). Der Effekt der Intervention war am starksten fir TNBC (adj. HR 0,74; 95%-KI
0,31-1,78; p = 0,51) und bei HR+/HER2- (adj. HR 0,70; 95%-KI: 0,48—1,01; p = 0,06). Bei HR-
/HER2+ und HR+/HER2+ lieRen sich keine positiven Effekte der Intervention auf das
Gesamtiiberleben beobachten.
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Kontrolle = Intervention
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Adj. HR 0,71 (95%-KI: 0,51-0,99); p = 0,043

Uberlebenswahrscheinlichkeit

0,001

0 3 6 9 12 15 18 21 24
Studienzeitpunkt (Monate)

Anzahl der Risikopatientinnen (Anzahl der Todesfélle)

453 (0) 400 (12) 350 (32) 299 (44) 243 (55) 197 (62) 155 (71) 118 (81) 78 (82)

Intervention 4456 (0) 432 (8) 396 (23) 334 (41) 276 (50) 223 (60) 180 (70) 142 (78) 93 (81)
0 3 6 9 12 15 18 21 24
Studienzeitpunkt (Monate)

Abbildung 13: Sekunddrer Endpunkt: Uberleben (overall survival, OS) in der Gesamtkohorte
Uberleben beim TNBC

Hypothese: ,Patientinnen in der Interventionsgruppe haben im Vergleich zur Kontrollgruppe
nach 12 Monaten eine erhohte Uberlebensrate bei triple-negativer
Mammakarzinomerkrankung.”

In der Subgruppe der Patientin mit triple -negativem Mammakarzinom betrug das 6-Monats-
Uberleben in der Interventionsgruppe 91,7%, wahrend es in der Kontrollgruppe 84,4% betrug.
Das 12-Monats-Uberleben lag in der Interventionsgruppe bei 78,5% und in der Kontrollgruppe
bei 67,2%. Die multivariate Analyse ergab eine adjustierte HR von 0,74 (95%-Kl: 0,31-1,78)
mit einem p-Wert von 0,51, was ebenfalls auf keinen signifikanten Unterschied in der
Uberlebensrate zwischen den Gruppen hinweist (Abbildung 14).
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Studienzeitpunkt (Monate)

Abbildung 14: Sekunddrer Endpunkt: Uberleben bei triple-negativem Brustkrebs (TNBC) nach 12 Monaten
Uberleben bei viszeraler Metastasierung

Hypothese: ,Patientinnen in der Interventionsgruppe haben im Vergleich zur Kontrollgruppe
nach 12 Monaten eine erhéhte Uberlebensrate bei viszeraler Metastasierung.”

In der Subgruppe der Patienten mit viszeraler Metastasierung betrug das 6-Monats-Uberleben
in der Interventionsgruppe 96,9%, wahrend es in der Kontrollgruppe 91,9% betrug. Das 12-
Monats-Uberleben lag in der Interventionsgruppe bei 93,3% und in der Kontrollgruppe bei
87,7%. Die multivariate Analyse ergab eine adjustierte HR von 0,43 (95%-KI: 0,15-1,29) mit
einem p-Wert von 0,13, was auf keinen signifikanten Unterschied in der Uberlebensrate
zwischen den Gruppen hinweist (Abbildung 15).
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Abbildung 15: Sekunddrer Endpunkt: Uberleben bei viszeraler Metastasierung nach 12 Monaten

4.5, Gesundheitsokonomische Evaluation

4.5.1. Beschreibung der Studienpopulation der Krankenkassendaten

Von den 463 Patientinnen in der Interventionsgruppe wurden 334 (72,1%) von der
gesundheitsokonomischen Analyse ausgeschlossen, da sie nicht bei den teilnehmenden
Krankenkassen versichert waren. Zusatzlich gab es zwei Falle (0,14%) mit vollstandig
fehlenden Befragungen und neun Fille (1,9%) ohne Dateniibermittlung. In der Kontrollgruppe
(n = 461) wurden ebenfalls 334 Patientinnen (72,6%) ausgeschlossen, da sie nicht bei den
teilnehmenden Krankenkassen versichert waren. In zwei Fillen (0,14%) fehlten die
Befragungen vollstdndig, in acht Fallen (1,7%) lag keine Datenibermittlung vor.

Folglich wurden fir die gesundheitsokonomische Evaluation 118 Patientinnen (25,5%;
118/463) aus der Interventionsgruppe und 117 Patientinnen (25,4%; 117/461) aus der
Kontrollgruppe eingeschlossen. Von den 118 Patientinnen in der Interventionsgruppe fehlten
drei EQ-5D-Datensdtze (2,6%), wahrend 115 (97,5%) in die Analyse einflossen. In der
Kontrollgruppe fehlten bei vier Patientinnen (3,4%) die EQ-5D-Daten, 113 (96,6%) EQ-5D-
Datensatze wurden verwendet. Nach 12 Monaten nahmen 82 Patientinnen (69,6%) in der
Interventionsgruppe und 65 Patientinnen (56,6%) in der Kontrollgruppe weiterhin an der
Studie teil.
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4.5.2. Beschreibung des Kollektivs

Tabelle 20 im Evaluationsbericht zeigt die grundlegenden Merkmale der Stichprobe fir die
gesundheitsdkonomische Evaluation, unterteilt in die Interventionsgruppe (n = 118) und die
Kontrollgruppe (n =117). Die Daten umfassen demografische, sozio6konomische und klinische
Merkmale der Patientinnen mit metastasiertem Brustkrebs.

Die Ergebnisse zeigen, dass die Interventions- und Kontrollgruppe in Bezug auf demografische,
soziobkonomische und klinische Merkmale weitgehend vergleichbar waren. Die hohe
Ubereinstimmung zwischen den Gruppen hinsichtlich Alter, Familienstand, Bildungsniveau,
Erwerbstatigkeit, Einkommen und klinischer Merkmale deutet darauf hin, dass die
Randomisierung erfolgreich war und die Gruppen gut vergleichbar waren.

Das Durchschnittsalter der Patientinnen bei der Randomisierung betrug in beiden Gruppen 53
Jahre. Hinsichtlich des Familienstands waren die meisten Patientinnen verheiratet oder lebten
in einer eingetragenen Lebenspartnerschaft (64,9% insgesamt, 64,3% in der
Interventionsgruppe und 65,5% in der Kontrollgruppe). Es lag Uberwiegend ein mittleres
Bildungsniveau vor (67,5% insgesamt, 66,1% in der Interventionsgruppe und 69,0% in der
Kontrollgruppe), wahrend etwa 25% ein hohes und 8% ein niedriges Bildungsniveau
aufwiesen. Etwa 47% der Patientinnen waren erwerbstatig, wahrend 53% nicht erwerbstatig
waren. Das monatliche Haushaltseinkommen lag bei 44% zwischen 2.500 und 4.999 Euro.

Die klinischen Subtypen des Brustkrebses waren in beiden Gruppen dhnlich verteilt:
HR+/HER2- war der haufigste Subtyp (67,9% insgesamt, 69,4% in der Interventionsgruppe und
66,4 % in der Kontrollgruppe), gefolgt von HR+/HER2+ (13,8%), HR-/HER2+ (9,6%), und triple-
negativem Brustkrebs (TNBC) (8,7%). Hinsichtlich der Art der Fernmetastasierung zeigte sich
folgendes Bild: 58% der Patientinnen wiesen Gehirnmetastasen oder multiple Metastasen auf,
bei 24% lagen ossdre Metastasen, Lymphknotenmetastasen oder kutane Metastasen vor und
bei 17% viszerale Metastasen, die nur ein Organ betrafen. Die Follow-Up-Zeit betrug im
Median 19 Monate (IQR: 0,4—34 Monate). Die Interventionsgruppe wies eine etwas langere
mediane Follow-Up-Zeit von 20 Monaten auf, verglichen mit 18 Monaten in der
Kontrollgruppe.

4.5.3. EQ-5D-5L-Indexwerte und Qualitat-adjustierte Lebensjahre (QALY)

Fir die nachfolgenden Ergebnisse wurden die EQ-5D-5L Indexwerte zu verschiedenen
Zeitpunkten sowie die Qualitat-adjustierten Lebensjahre (QALY) zwischen Interventions- und
Kontrollgruppe verglichen. Die Daten wurden sowohl ohne als auch mit multipler Imputation
ausgewertet.

Zu Beginn der Studie waren die EQ-5D-5L-Indexwerte in beiden Gruppen vergleichbar, mit
durchschnittlichen Werten von 79,4 in der Interventionsgruppe und 80,5 in der
Kontrollgruppe. Nach sechs Monaten zeigte sich jedoch ein deutlicher Unterschied: Die
Interventionsgruppe wies einen mittleren EQ-5D-5L-Wert von 77,5 auf, wahrend die
Kontrollgruppe nur 64,9 erreichte. Dieser Unterschied war statistisch signifikant mit einer
unbereinigten mittleren Differenz von 12,6 (95%-Kl: 3,8-21,4; p = 0,005) und einer
adjustierten Differenz von 9,0 (95%-Kl: 0,4-17,6; p = 0,041). Nach zwolf Monaten setzte sich
dieser Trend fort. Die Interventionsgruppe erreichte einen Mittelwert von 71,0, wahrend die
Kontrollgruppe bei 57,4 lag. Auch hier ergab sich ein signifikanter Unterschied mit einer
unbereinigten Differenz von 13,6 (95%-Kl: 3,1-24,1; p = 0,011) und einer adjustierten
Differenz von 11,7 (95%-Kl: 0,7-22,7; p = 0,037).

Hinsichtlich der qualitatsadjustierten Lebensjahre (QALY) wurde Uiber einen Zeitraum von 12
Monaten ein Zeit-gewichteter AUC-Wert (area under the curve) von 0,69 in der
Interventionsgruppe und 0,58 in der Kontrollgruppe berechnet. Auch hier zeigte sich ein
signifikanter Unterschied mit einer unbereinigten Differenz von 0,11 (95%-KI: 0,03-0,2; p =
0,005) und einer adjustierten Differenz von 0,12 (95%-KI: 0,05-0,2; p = 0,001). Die Ergebnisse
wurden zusatzlich mit multipler Imputation Uberprift. Die Trends blieben konsistent, mit
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signifikanten Differenzen zwischen den Gruppen. Nach sechs Monaten betrug die mittlere
Differenz 9,6 (p = 0,025, unbereinigt) bzw. 10,4 (p = 0,012, adjustiert), wahrend sie nach 12
Monaten auf 14,2 (p = 0,009, unbereinigt) bzw. 14,8 (p = 0,005, adjustiert) anstieg. Auch die
QALY-Berechnung nach multipler Imputation zeigte einen signifikanten Unterschied zwischen
beiden Gruppen.

4.5.4. Anzahl der Krankenhaus- und Rettungsstellenaufenthalte

Hypothese: ,Patientinnen in der Interventionsgruppe weisen nach sechs und 12 Monaten eine
geringere Anzahl an Krankenhaus- und Notaufnahmeaufenthalten auf.”

Die Rate der ambulanten Krankenhausbesuche lag in der Interventionsgruppe bei 3,3 pro
Patientenjahr und war damit ebenfalls niedriger als in der Kontrollgruppe mit 3,8. Allerdings
erreichten weder das unbereinigte noch das bereinigte Inzidenzratenverhaltnis (incidence
rate ratio, IRR) statistische Signifikanz, sodass wir auf der Grundlage dieser Daten nicht
abschlieRend feststellen konnen, dass die Intervention die Zahl der Krankenhauseinweisungen
verringerte, obwohl das bereinigte Modell einen Trend zur Signifikanz nahelegt.

Tabelle 5: Inzidenzrate der Krankenhausaufenthalte pro Personenjahr

Anzahl der Personen- Inzidenzrate Unadjustiert Adjustiert
Ereignisse jahr (pro IRR p- IRR (95%- p-
Personenjahr) (95%-KIl) Wert KI) Wert
(95% KI)
Aufnahmen im Krankenhaus (stationidre + teilstationére)
Kontrollgruppe 274 174,4 1,6 Referenz Referenz
(1,4-1,8)
Interventions- 252 182,4 1,4 0,79 0,160 0,74 0,073
gruppe (1,2-1,6) (0,57 -1,10) (0,54 —
1,03)
Ambulante Krankenhausaufenthalte
Kontrollgruppe 670 174,4 3,8 Referenz Referenz
(3,6-4,1)
Interventions- 606 182,4 3,3 0,91 0,250 0,89 0,151
gruppe (3,1-3,6) (0,78 -1,07) (0,76 —
1,04)

Die Inzidenzraten stellen die durchschnittliche Anzahl der Krankenhausbesuche pro Personenjahr fiir jede
Gruppe dar. Die Inzidenzraten wurden anhand eines Mehrebenenmodells mit gemischten Effekten und negativer
Binomialregression mit Zufallseffekt (random effect) fir das Studienzentrum und kontrolliert fiir die Variablen
Alter bei Randomisierung, histologischer Befund, Art der Metastasierung und ECOG-Wert bei Studienbeginn
geschatzt.

4.5.5. Dauer der Krankhausaufenthalte

Die durchschnittliche Verweildauer im Krankenhaus war in der Interventionsgruppe mit vier
Tagen (Median) kiirzer als in der Kontrollgruppe mit sechs Tagen.

Tabelle 6: Anzahl und Dauer der Krankenhausaufenthalte pro Patientin

Intervention Kontrolle Exp.( B)? 95%-KI p-Wert
Anzahl der 252 274
Krankenhausaufenthalte
Anzahl der 1(0-3) 1(1-4)
Krankenhausaufenthalte pro
Patient - Median (IQR)
LOS (Tage) - Median (IQR) 4 (2-11) 6 (2-13) 0.77 (0.65-0.92) 0.003
Durchschnittliche LOS (Tage) 5(3-9) 5 (3-8) 0.89 (0.70-1.14) 0.371
pro Patient - Median (IQR)

2@ Die Aufenthaltsdauer (LOS) in Tagen pro Patientin wurde log-transformiert und zwischen den Gruppen mit Hilfe
eines linearen gemischten Modells verglichen, das einen Zufallseffekt (random effect) fiir das Studienzentrum
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enthielt. Die Schatzung basierte auf der Potenzierung des Regressionskoeffizienten (B) fur die log-transformierte
LOS, wobei exp(B) den exponentiellen Regressionskoeffizienten der log-transformierten LOS darstellt.

4.5.6. Kosteneffektivitatsanalysen

Im Rahmen der Kosteneffektivitdtsanalysen wurden die qualitdtsadjustierten Lebensjahre
(QALY) berechnet. Die Interventionsgruppe erreichte einen durchschnittlichen QALY-Wert von
0,745, wahrend die Kontrollgruppe bei 0,662 lag. Die inkrementellen Kosten der Intervention
betrugen -846€, was darauf hindeutet, dass die Intervention kosteneffektiv war. Die
inkrementellen QALYs lagen bei 0,081, und die Kosten-Nutzen-Analyse ergab, dass die
Intervention 6konomisch vorteilhaft war (Tabelle 7).

Tabelle 7: Ergebnisse der Kosteneffizienzanalyse — Gesamtkosten pro Jahr (€)

Interventionsgruppe Kontrollgruppe
(n=118) (n=117)
Gesamtkosten (€) 62.182° 62.568°
Gesamt QALY 0,745" 0,662°
Inkrementelle Kosten® (€) -846 (95% KI: -5.419; 3.902)
Inkrementelle QALY® 0,081(95% KI: 0,056; 0,106)
ICER® (€/QALY) Zugunsten von PRO B

aKosten (€) ist ein geometrisches Mittel, das der ricktransformierte Mittelwert aus transformierten Daten ist
(log10-Kosten). Der geschiatzte Mittelwert der log10-Kosten wird auf eine exponentielle Skala riicktransformiert,
die riicktransformierten Kosten werden anschlieBend bereinigt um den Duan’s smearing factor. Die geschatzten
Kosten stammen aus einem linearen gemischten Modell mit Zufallseffekt (random effect) fiir Studienzentrum
und kontrolliert fiir die Variablen Alter bei der Randomisierung, den histologischen Befund, die Art der
Metastasierung und die Kosten vor der Studie (log10-Transformation).

PQALYs wurden geschitzt anhand eines gemischten Modells mit zufélligem Achsenabschnitt (random intercept)
nach Studienzentrum, kontrolliert fur die Variablen EQ-5D-5L-Indexwerte (Mehrfach-Imputation QALY, m = 30).
‘Die ICER wurden mittels nichtparametrischem Bootstrapping geschatzt, um 5.000 Schatzungen der
inkrementellen Kosten und Effekte zu erhalten. Diese Schatzungen wurden auf der Kosten-Effektivitats-Ebene
aufgetragen, um die Unsicherheit im Zusammenhang mit dem Kosten-Effektivitats-Punktschatzer zu
veranschaulichen.

4.6. Prozessevaluation

4.6.1. Neue Versorgungsform aus Sicht der Versorgenden

Die endgiltige Stichprobe zur Prozessevaluation aus Perspektive des Behandlungspersonals
umfasste 15 Interviewpartner aus 12 zertifizierten Brustkrebszentren in ganz Deutschland. Es
wurden ein mannlicher und 14 weibliche Mitglieder des Behandlungsteams mit einem
Durchschnittsalter von 42 Jahren interviewt. Die Stichprobe der Versorgenden umfasste Arzte,
Studienschwestern und Dokumentationsassistenten. Von den 12 Krebszentren befanden sich
funf in Universitatskliniken. Die Interviews dauerten zwischen neun und 31 Minuten. Im
Folgenden werden die Ergebnisse der Interviews basierend auf den CFIR-Domanen dargestellt
(vgl. 3.8.3). Innerhalb der fiinf Domanen des CFIR wird insbesondere die Domane Innovation
hervorgehoben, welche sich mit den innovativen Aspekten der zu implementierenden neuen
Intervention beschaftigt.

Die Versorgenden empfanden die PRO B Studie in ihrer Routinearbeit als Innovation. Der
innovative Ansatz der PRO B Studie unterschied sich dabei deutlich von anderen PRO-Studien,
an denen sie in der Vergangenheit teilgenommen hatten. Dies lag insbesondere daran, dass
sie in der neuen Versorgungsform in PRO B mit den PRO-Ergebnissen der Patientinnen
interagieren mussten, wenn ein Alarm sie (iber eine Verschlechterung der Werte
benachrichtigte. Diese Interaktion stand im Gegensatz zu anderen Studien, bei denen PROs
lediglich erhoben wurden. Die Versorgenden empfanden das alarmbasierte PRO-Monitoring,
das durch die PRO B Studie eingefiihrt wurde, im Allgemeinen als sinnvoll. Sie sahen das
Potenzial dieses innovativen Ansatzes zur Unterstitzung von Patientinnen und die generelle

Gefordert durch:

Ergebnisbericht 47

Gemeinsamer
Bundesausschuss



PRO B (01NVF19013)

Relevanz der Forschung zu PROs. Sie duBerten jedoch auch Einschrankungen, z.B. den
Eindruck, dass PRO-Fragebdgen nur den Zustand der Patientin zu einem bestimmten
Zeitpunkt widerspiegeln, wdhrend ein Gesprach mit einem Arzt ein ganzheitlicheres Bild
ergeben kann. Eine arztliche Interviewteilnehmerin erwahnte auBerdem, dass sie durch die
Messung der Lebensqualitdt keinen tatsachlichen praktischen Vorteil sehe: ,Deswegen also,
hmm, also ich bin so ein bisschen gespalten, also gibt es ja Studien, die durchaus zeigen, dass
Lebensqualitdt super wichtig ist und wo man auch mit diesem ganzen Management eine
deutliche Verbesserung bringen kann, aber ich sehe es jetzt fiir uns noch nicht so gravierend.”
(Arztin). Hinsichtlich der wahrgenommenen Vorteile der innovativen Versorgungsform
beschrieben die Versorgenden dhnliche Erfahrungen wie die Patientinnen in der PRO B Studie
— sie beobachteten, dass die Patientinnen die Anrufe schatzten und sich wahrend der
Intervention sicher und gut aufgehoben flihlten: ,,Das wird gut aufgenommen. Also ich denke,
die sind da auch zugetan, wenn auch quasi nochmal, nochmal zusdtzlich jemand nach ihnen
fragt wie es ihnen geht und die fiihren das ja auch immer in der Regel alle aus. Also habe ich
bis jetzt nur Positives gehért.” (Arztin).

Zudem berichtete das Behandlungspersonal, dass sich die Kommunikation zwischen
Behandlungsteam und Patientinnen durch die Telefonkontakte nach einem PRO-basierten
Alarm verbesserte. Studienkrankenschwestern wurden als zusatzliche Ansprechpartnerinnen
wahrgenommen. Patientinnen riefen sogar proaktiv an, da sie aufgrund der Studie einen
Hauptansprechpartner im behandelnden Zentrum hatten: ,,Und man hat halt auch noch
wieder ein zusétzliches Gesicht, also da ich ja jetzt auch immer auf die Chemo riibergegangen
bin, war man halt noch einen zusdtzlichen Ansprechpartner auch noch, weil die Arzte ja immer
recht knappes Zeitkontingent haben, dass da die Studienassistentin doch ein bisschen flexibler
ist.”“ (Study Nurse). Die Versorgenden waren der Meinung, dass die Telefongesprache mit den
Patientinnen in den meisten Fallen Beratungscharakter hatten und sich auf emotionale und
psychologische Unterstiitzung, die Bereitstellung medizinischer Informationen oder den
Umgang mit Nebenwirkungen konzentrierten. ,Ahm eher Beratung, also in meinem Fall waren
es noch nie medikamentdse Therapie, die eingeleitet werden musste, Ghm wir hatten es mal,
dass jemand Bediirfnis hatte, da ging es um glaube ich um Lymphédeme und sowas, wo dann
einfach Beratung, welche Mdglichkeiten es noch gibt zur Schmerzlinderung, das hat dann
tatsdichlich ein Arzt libernommen, die Patientin war dann tatséchlich am gleichen Tag spdter
noch in der Klinik zum Routinetermin, aber da hatte ich dann vorab die Arztin schon informiert,
was da eben ansteht als und dann wurde da noch beraten, aber tatséichlich noch nie
medikamentdse Intervention.” (Study Nurse).

Es wurde rickgemeldet, dass klinische MaRnahmen in Form von Therapieanpassungen
aufgrund von Alarmen selten erfolgten. Allerdings seien die Alarme hilfreich dafiir gewesen,
sich auf bevorstehende Konsultationen mit einer Patientin vorzubereiten, z.B. fir
administrative  Prozesse = im  Gesundheitswesen wie die  Uberweisung zu
Rehabilitationsleistungen oder die Kontaktaufnahme mit dem interdisziplindren Team in der
Pflege.

,Genau, genau und [die Arztin] konnte sich vorab auch schonmal informieren, da gings dann
um Rehaantrdge und sowas, wie sie da weiterhelfen konnte und das hatten wir dann am
gleichen Tag I6sen kénnen, also das war Zufall, dass sie dann einen Termin hatte, genau dann
wusste die Arztin schon Bescheid und dann gings.” (Study Nurse)

,Dann informiert die Arztin, wenns ganz gravierend ist, sofort die Psychologin bzw. die
Psychoonkologin, wenn ich die [Patientin] sehe, rufe ich dann an und sag ich hab hier Frau
Soundso, ja aber da die bei uns halt auch in Anbindung sind, sagen die ganz oft ja ich hab schon
einen Termin bei Frau PunktPunktPunkt [Psychoonkologin] dann und dann.” (Study Nurse)

Zusammenfassend wurde die neue Intervention als positiv und hilfreich auch von Seiten des
Behandlungsteams bewertet.
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4.6.2. Neue Versorgungsform aus Sicht der Patientinnen
Semi-strukturierte Interviews

An den Interviews zur Prozessevaluation aus Patientinnensicht nahmen acht Patientinnen mit
einem Durchschnittsalter von 59 Jahren (Bereich 42—74) teil, deren Erstdiagnose Brustkrebs
im Durchschnitt 12 Jahre zuriicklag. Die Interviews dauerten zwischen 10 und 34 Minuten. Die
befragten Patientinnen hatten heterogene Lebenssituationen: Sie lebten allein, lebten mit
einem Partner, lebten zusammen mit Partner und Kindern oder lebten mit einem Kind, aber
ohne Partner. Auch der berufliche Hintergrund (Ingenieurin, Geschaftsfrau, Podologin,
Andsthesieschwester, Sachbearbeiterin und Biroassistentin) und der aktuelle Arbeitsstatus
(Berufstatigkeit, Krankenstand, berufliche Wiedereingliederung, Erwerbsminderungsrente,
Altersrente) variierten zwischen den Teilnehmerinnen.

Die Patientinnen nahmen (iberwiegend mehrere Vorteile und Nutzen der neuen
Versorgungsform wahr. Zunachst berichteten sie, dass sie sich aufgrund ihrer Teilnahme an
der PRO B Studie sicher und in guten Handen fihlten. Sie schatzten es, dass sich im
Hintergrund jemand um sie kiimmerte und auf Verschlechterungen reagieren konnte, was sie
als beruhigend empfanden. Es wurde jedoch auch erwahnt, dass das wochentliche Ausfiillen
von Fragebdgen das Potenzial hatte, Angste auszulésen, indem es die Aufmerksamkeit auf
Probleme lenkte, die man moglicherweise (noch) nicht hatte. Dariiber hinaus berichteten die
Patientinnen in den Interviews, dass das PRO-Monitoring ihre Kommunikation mit dem
Behandlungsteam erleichterte, indem es durch die alarmbasierten Anrufe zusatzliche
Kontaktpunkte bot. Diese ermdglichten es den Patientinnen, Fragen zu stellen oder Bedenken
aulerhalb der regelmaBig geplanten Termine in ihrem Brustzentrum zu besprechen. Einige
Patientinnen beschrieben sogar, dass sie im Laufe der Zeit ihr Antwortverhalten angepasst
hatten, um eine telefonische Kontaktaufnahme ihres Behandlungsteams auszuldsen.
SchliefRlich empfanden die Patientinnen die Aufmerksamkeit des Behandlungsteams auf ihre
Symptome als Vorteil. Wahrend MalRnahmen wie die Therapieanpassung als Ergebnis der
telefonischen Interventionen in den Interviews kaum berichtet wurden, empfanden die
Patientinnen das Gesprach mit einem Behandelnden selbst als sehr positiv und hilfreich, da es
emotionale Unterstlitzung bot, Informationen vermittelte, Unsicherheit abbaute und
Ratschlage zum Umgang mit spezifischen Symptomen gab. Es wurde jedoch auch
angesprochen, dass zentrale Ansprechpartner fiir die Patientinnen in den Zentren unerlasslich
seien, um dieses Gefiihl der Sicherheit und des Aufgehobenseins zu erzeugen. Wenn dies nicht
gegeben sei, werde die telefonische Intervention eher als anonym und infolgedessen lastig
empfunden. Insgesamt empfanden die Patientinnen die Nutzung des alarmbasierten PRO-
Monitorings (einschlieBlich des Ausfiillens wochentlicher Fragebdgen und des Empfangens
von Telefonanrufen) Uberwiegend als wenig aufwandig und nicht lastig. Nur eine Patientin
merkte an, dass die Intervention in einigen Momenten lastig sein kdnne. Bezliglich des
Umgangs mit der neuen Versorgungsform sprachen die Patientinnen in den Interviews zwei
Themen an: technische Aspekte sowie die Verstandlichkeit und den Inhalt der Befragungen.
In Bezug auf technische Aspekte empfanden die Patientinnen die Handhabung der App auf
ihren Handys als einfach und intuitiv. Einige Patientinnen erwahnten kleinere technische
Probleme, beispielsweise bei der Aktualisierung oder Synchronisierung der App. Eine Patientin
erwahnte, dass die verwendete App weitere Funktionen enthielt, die jedoch in der PRO B
Studie nicht verwendet wurden und daher irritierend waren (beispielsweise eine
Erinnerungsfunktion fir die Medikamenteneinnahme). In Bezug auf den wdchentlichen
Fragebogen wurden mehrere Unsicherheiten gedul3ert: Einige Patientinnen hatten Probleme,
die im Fragebogen verwendeten Antwortoptionen des deutschen EORTC QLQ-C30 zu
interpretieren (deutsche Ubersetzung von ,ziemlich viel“ als ,maRig“). Darliber hinaus
kritisierten sie eine Redundanz der Fragen, Schwierigkeiten bei der Beantwortung der Fragen
in der Retrospektive (,,wahrend der letzten Woche”), da die Symptome innerhalb einer Woche
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von Tag zu Tag stark variieren kdnnen, und eine Unsicherheit, ob sie Fragen allgemein oder
nur in Bezug auf ihre Krebserkrankung beantworten sollten.

Evaluations-Befragung zum Studienende

Wie initial geplant erhielten die Patientinnen beider Gruppen nach Abschluss der
Datenerhebung ihre gemessenen PRO-Werte postalisch zur Verfliigung gestellt. In diesem
Zusammenhang erfolgte auch eine Evaluationsbefragung der Teilnehmerinnen in der
Interventionsgruppe hinsichtlich ihrer Einschatzung der Intervention.

Hier berichteten 72,9% der Patientinnen, dass sie durch die Nutzung der neuen
Versorgungsform besser in der Lage waren, ihren Gesundheitszustand gegeniiber dem
Behandlungsteam zu kommunizieren. 59,9% der Patientinnen haben im Rahmen der
Intervention weitere Empfehlungen zum Umgang mit Nebenwirkungen erhalten. In Bezug auf
die personliche Einschatzung berichteten 83,8% der Patientinnen, dass ihnen durch die
Intervention ein zusatzliches Sicherheitsgefiihl vermittelt wurde, und 91,1% der Patientinnen
befurworten die Einfihrung der neuen Intervention als Teil der Regelversorgung bei
Patientinnen mit einer fortgeschrittenen Brustkrebserkrankung.

Effekte der Teilnahme an Intervention

Durch meine Teilnahme an der PRO B Studie war ich

haufiger in Kontakt mit meinem Behandlungsteam als 32,10% _ 23,90% 13,40%

vor der Studie.

Durch meine Teilnahme an der PRO B Studie war ich

schneller in Kontakt mit meinem Behandlungsteam als 28,10% _ 22,20% 20,70%
vor der Studie.

Durch meine Teilnahme an der PRO B Studie konnte ich

dem Behandlungsteam meinen Gesundheitszustand 27,10% - 28,60% 19,50%
besser mitteilen als vor der Studie.

Durch meine Teilnahme an der PRO B Studie hatte ich
. - . . . 11,103&7 31,90% 51,90%
ein zusatzliches Sicherheitsgefihl.
Die Teilnahme an der PRO B Studie hatte insgesamt
. uate & 5,20- 30,40% 52,60%
einen Mehrwert fir mich.

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

trifft Gberhaupt nicht zu W trifft eher nicht zu trifft eher zu trifft vollkommen zu

Abbildung 16: Effekte der Teilnahme an der neuen Versorgungsform aus Patientinnenperspektive
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Inhalt der Alarm-Anrufe

In den Anrufen wurden mir zusatzliche medizinische

Informationen zu meiner Erkrankung und Therapie 49,20% —
vermittelt.
In den Anrufen wurden mir Empfehlungen zum Umgang
. . 59,50%
mit Nebenwirkungen gegeben.

In den Anrufen wurden mir soziale/administrative
Informationen vermittelt, z.B. zur

0,
Pflegegradbeantragung oder Verschreibung von 16,80% _
Hilfsmitteln.
In den Anrufen wurden mir Kontakte zu anderen 30,00% _
unterstitzenden Anlaufstellen weitergegeben. it
In den Anrufen wurde ich bei Terminvereinbarungen
unterstutzt.

In den Anrufen wurde mir mindestens einmal
empfohlen in die Rettungsstelle zu kommen.

12,00%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

trifft zu W trifft nicht zu [ |

Abbildung 17: Inhalte der Alarmanrufe aus Patientinnenperspektive

Reguldre Versorgung

Wiirden Sie sich wiinschen, dass die digitale Betreuung
aus der PRO B Studie deutschlandweit als Teil der
reguldren Versorgung fir alle Patientinnen mit
fortgeschrittenem Brustkrebs angeboten werden
wirde?

Kénnen Sie sich vorstellen, weiter langfristig an einer

Befragung mit Anrufen bei Verschlechterung (wie in der 7,60-
PRO B Studie) teilzunehmen?

nein Mja

8,909

58,80%

10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

ja, aber in anderen Abstdanden

Abbildung 18: Wunsch auf Ubernahme in die Routineversorgung aus Patientinnenperspektive
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4.7.  Graphischen Visualisierung von PRO-Werten
Qualitative Ergebnisse: Semi-strukturierte Interviews

Insgesamt wurden acht Patienten und flinf Gesundheitsdienstleister aus vier verschiedenen
PRO B-Studienzentren befragt. Das Durchschnittsalter der Teilnehmerinnen betrug 48,3 Jahre
(SD = 7,8). Alle durchgefiihrten Interviews wurden aufgezeichnet, transkribiert und in die
qualitative Inhaltsanalyse einbezogen. Aus den Interviews konnten acht verschiedene
thematische Kategorien abgeleitet werden (Achsenbeschriftungen, Farbschema,
Hintergrundlinien, Alarmdarstellung, Referenzdaten, fehlende Daten, Format und zusatzliche
Informationen sowie Verwendung der Visualisierungen), und die Ergebnisse wurden nach
Unterthemen innerhalb jeder Kategorie gruppiert.

i.  Achsenbeschriftungen

Teilnehmerinnen betonten die Bedeutung von Klarheit vor Asthetik. Obwohl der Farbverlauf
zur Darstellung der Auspragung der Werte meist korrekt interpretiert wurde, wurden klare
und konsistente Beschriftungen bevorzugt, um Mehrdeutigkeiten zu vermeiden.
Beschriftungen erleichterten das Verstdandnis, ob hohe Werte ,gut” oder ,schlecht” sind,
besonders bei Patientinnen mit kognitiven Einschrankungen durch die Krebstherapien.
Zusatzliche Richtungspfeile wurden als unnétig und stérend empfunden. Auch Fachpersonen
empfanden Beschriftungen als hilfreich fiir eine schnelle Interpretation. Eine Patientin
dulerte jedoch, dass die Beschriftungen Frustration auslésen konnten, wenn , bessere” Werte
als unerreichbar erscheinen.

ii. Farbschema

Die Teilnehmerinnen waren gespalten zwischen einem Ampel-Farbschema (Rot-Gelb-Griin)
und einem blauen Farbverlauf. Das Ampel-Farbschema war zwar einfach verstandlich durch
kulturelle Vertrautheit damit und wurde teils als kontrastreicher und damit besser sichtbar
wahrgenommen, die Farbe Rot |6ste jedoch starke negative Assoziationen aus (Blut, Schmerz).
Zudem wurden Bedenken hinsichtlich Farbenblindheit geduBert. Das blaue Farbschema wirkte
hingegen neutraler und beruhigender. Die Praferenz hing teils vom Datenkontext ab (z. B.
emotionale Funktionsfahigkeit = Praferenz fiir warmere Farben).

iii.  Hintergrundlinien
Die Hintergrundlinien wurden von den meisten Befragten zunachst Gibersehen, spater aber als
hilfreich empfunden, um sich im Diagramm zu orientieren und Datenpunkte zu vergleichen.
Fachpersonen wiinschten sich, dass die Linien dezent aber erkennbar sind, um die
Interpretation zu unterstltzen, ohne vom Wesentlichen abzulenken.

iv.  Alarmdarstellung

Alarme sollten aufféllig und sofort erkennbar dargestellt werden. Als klarste Losung ergab sich
die direkte Markierung des Datenpunkts, ohne dessen Form zu verdndern. Symbolische
Darstellungen (z.B. Tonsymbole) fiihrten zu gemischten Reaktionen: manche
Teilnehmerinnen sahen darin niitzliche Assoziationen (z. B. stechender Schmerz), die jedoch
symptomabhangig  und nicht  generalisierbar  waren, andere  beflrchteten
Fehlinterpretationen. Bei mehreren Alarmen in einer Grafik wurde eine ausgewogene und
beruhigende Darstellung bevorzugt, z. B. durch Kreise um die betroffenen Punktwerte.

v. Referenzdaten
Die als hellblaue Flache dargestellten Referenzdaten wurden als Toleranzbereich verstanden.
Eine zusatzlich angezeigte Linie fur den Durchschnittswert sorgte fiir Missverstandnisse.
Insgesamt |6sten Referenzdaten sowohl positive (z. B. Motivation) als auch negative (z. B.
Neid, Druck) Wirkung aus — abhangig vom emotionalen Zustand.
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Folgende konkrete Winsche dullerten die Teilnehmerinnen bzgl. der Darstellung von
Referenzwerten:

e Klare Erklarung der Referenzgruppe

e Moglichkeit zur optionalen Anzeige, da emotionale Reaktionen individuell variieren.

vi.  Fehlende Daten
Fehlende Werte wurden zu unauffallig dargestellt, was zu Missverstandnissen fihren konnte
(z. B. Interpretation als Druckfehler). Patientinnen bevorzugten Konsistenz in der Darstellung
(z. B. in Form von Punkten wie bei vorhandenen Daten). Fachpersonen waren kritischer, da
dadurch unklar werde, ob der Wert fehlt oder auBerhalb des Messbereichs liegt.

vii. Format und Zusatzinformationen

Patientinnen waren sich uneinig, ob eine digitale (nttzlich fiir interaktive und personalisierte
Ansicht, z.B. Zoomen) oder papierbasierte (nttzlich fir Mitnahme zu Arztbesuchen)
Darstellung besser sei. Fachpersonen wiinschten sich ein digitales Tool mit automatischer
Auswertung und Darstellung von Gesundheitsverldufen. Patientinnen wiinschten sich als
zusatzliche Informationen eine kurze medizinische Einschatzung zu den Daten, die Abbildung
weiterer medizinischer Informationen wie Vitalwerte und das Hervorheben von positiven
Entwicklungen.

viii.  Nutzung der Visualisierungen
Patientinnen duRerten, dass visualisierte PRO-Daten
e die Behandlung verbessern;
die Kommunikation erleichtern;
emotionale Sicherheit geben (,,Sicherheitsnetz“);
besonders introvertierten Patientinnen helfen, Anliegen zu duRern;
die aktive Beteiligung an Therapieentscheidungen fordern;
eine Langzeitlbersicht bieten, z. B. in Bezug auf Therapien oder Ereignisse.

Fachpersonen betrachteten Visualisierungen als wertvolle Unterstiitzung im Arzt-Patienten-
Gesprach, besonders in der Langzeitbetreuung chronisch kranker Menschen.

Eine Patientin wollte jedoch in einer emotional belastenden Krankheitsphase bewusst auf
Visualisierungen verzichten — sie betonte den Wunsch, selbst entscheiden zu kdnnen, wann
und ob sie auf die Informationen zugreift.

Quantitative Ergebnisse: Befragung zum Studienende

Insgesamt beantworteten 276 Teilnehmer den Fragebogen, darunter 152 aus der
Interventionsgruppe und 124 aus der Kontrollgruppe. Die Ergebnisse von Interventions- und
Kontrollgruppe wichen lediglich in einem Befragungsitem (Wunsch nach zusatzlichen
klinischen Informationen) signifikant voneinander, weshalb die Antworten beider Gruppen in
den folgenden Abbildungen aggregiert dargestellt sind.

Die Teilnehmerinnen bewerteten die Visualisierungen hinsichtlich ihrer Verstandlichkeit und
der Orientierung der dargestellten Werte (starke Auspragung der Werte stets am oberen Ende
der Y-Achse)? sehr positiv. Negative Bewertungen waren bei allen erfragten Aspekten in Bezug
auf die Verstandlichkeit gering (<10% Zustimmung). Diese Ergebnisse zeigen, dass die PRO-
Visualisierungen aus Sicht der Teilnehmerinnen ein hohes MaR an Klarheit und
Benutzerfreundlichkeit aufweisen.

2 Dies ist relevant, da im EORTC QLQ-C30 [18] hohe Werte bei Funktionsskalen gute Funktionalitit bedeuten,
hohe Werte bei Symptomskalen jedoch eine hohe Symptomlast darstellen.
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Verstandlichkeit und Orientierung n=276

"mehr" immer oben I 22 109 _4
Farbgradient hilfreich . 16 79 _4
Beschriftung verstindlich I5 81 _4
Verstandnis fallt leicht {6 80 - 18 s
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
m Trifft iiberhaupt nicht zu Trifft eher nicht zu Trifft eher zu u Trifft vollkommen zu keine Antwort

Abbildung 19: Verstdndlichkeit und Orientierung der Abbildungen (absolute Werte und Prozentangaben)

Die Mehrheit der Patientinnen empfand die PRO-Visualisierung als niitzlich in Bezug auf
verschiedene Aspekte der Reflexion des Gesundheitszustands und der Kommunikation mit
dem Behandlungsteam. Die PRO-Berichte wurden somit weitgehend als niitzliche Instrumente
wahrgenommen im Hinblick auf die Verbesserung der Selbstwahrnehmung und der Fahigkeit,
den eigenen Gesundheitszustand mitzuteilen.

Nutzlichkeit fir Reflexion und Kommunikation n=276

Erkenne Unterstlitzungsbedarf - 37 116

I
Starkung der Selbstwahrmehmung - 24 123 _ 10
Verbesserung Komunikation - 51 123 _ 11
Unterstiitzung der Selbstreflexion . 25 113 _10
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
W Trifft Giberhaupt nicht zu Trifft eher nicht zu Trifft eher zu m Trifft vollkommen zu keine Antwort

Abbildung 20: Niitzlichkeit fiir Reflektion und Kommunikation (absolute Werte und Prozentangaben).

Die Ergebnisse zeigen ein gemischtes Bild beim Bedarf an zusatzlichen Erlduterungen.
Erlauterungen zu Funktionsskalen, welche abstraktere Konzepte abbilden als Symptomskalen,
wurden von den Patientinnen unterschiedlich bewertet: Rund 56% sahen keine
Notwendigkeit daflir, wahrend sich ca. 40% weitere Informationen wiinschten. Mehr
Anleitung insgesamt innerhalb der Abbildungen wurde mehrheitlich abgelehnt (~12%
Zustimmung). Insgesamt zeigt sich ein begrenzter Bedarf an weiterfiihrender Unterstitzung,

mit etwas mehr Offenheit fiir gezielte Erlduterungen bei komplexeren Inhalten wie
Funktionsskalen.
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Bedarf an zusatzlichen Erlduterungen n=276

Erlduterungen Funktionsskalen notwendig _ 71 79 -11

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

W Trifft Gberhaupt nicht zu Trifft eher nicht zu Trifft eher zu W Trifft vollkommen zu keine Antwort

Abbildung 21: Bedarf an zusdétzlichen Erlduterungen in den Abbildungen (absolute Werte und Prozentangaben).

Die Ergebnisse lassen keine einheitliche Haltung der teilnehmenden Patientinnen gegeniber
der Darstellung eines klinischen und vergleichenden Kontexts, d.h. der Bereitstellung von
Referenzdaten, in PRO-Visualisierungen erkennen: Im Hinblick auf Referenzdaten zu dhnlichen
Patientinnen waren Zustimmung (51%) und Ablehnung (48%) nahezu gleich verteilt.
Referenzdaten zur Allgemeinbevdlkerung lehnten 61% der Teilnehmerinnen ab, wahrend 38%
zustimmten. Zusatzliche klinische Informationen wie das Operationsdatum oder den
Therapiebeginn wiinschten sich 50% aller Patientinnen, 49% erachteten diese als nicht notig.

Klinische Informationen und Vergleichsdaten n=276

Referenz dhnliche Patient:innen 81 52 66 74 &]
Referenz Normalbevdlkerung 104 64 52 53 3
Klinische Informationen 67 68 73 65 &)

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Trifft iberhaupt nicht zu Trifft eher nicht zu Trifft eher zu Trifft vollkommen zu keine Antwort

Abbildung 22: Bedarf an zusdtzlichen klinischen Informationen und Referenzdaten (absolute Werte und
Prozentangaben).

Der Bedarf an zusatzlichem klinischen Kontext innerhalb der PRO-Visualisierungen variierte
jedoch signifikant zwischen der Intervention- und der Kontrollgruppe (p < 0,001):
Teilnehmerinnen der Kontrollgruppe duflerten einen groReren Wunsch danach (vollstandige
Zustimmung ca. 33%), wahrend Patientinnen der Interventionsgruppe keine starke Praferenz
fir diese erganzenden Informationen zeigte (vollstindige Zustimmung ca. 16%).
Moglicherweise waren Patientinnen der Interventionsgruppe, welche sich Gber den PRO B
Studienzeitraum durch die wochentlichen Befragungen regelmafig mit ihrem
Gesundheitszustand auseinandersetzten, aufgrund der PRO B Intervention geschulter in der
Reflexion ihres Krankheitsverlaufs und dazugehoriger ,Meilensteine”.

Die Daten zeigen insgesamt ein geteiltes Meinungsbild zur Bereitstellung zusatzlicher
klinischer Informationen, das auf unterschiedliche Informationsbediirfnisse aus
Patientinnenperspektive hinweist, welche potenziell auch abhangig von der individuellen
Erfahrung mit PRO-Monitoring sein kdnnen.
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5 Diskussion der Projektergebnisse

5.1. Zusammenfassung der Ergebnisse

Die nachfolgende Zusammenfassung der Ergebnisse der PRO B Studie zeigt deutlich, dass die
neue Interventionsform dominiert und einen positiven Effekt sowohl in Bezug auf die
Verbesserung der individuellen Lebenssituation der Patientin als auch auf die erbrachten
Gesundheitsleistungen bei gleichzeitiger Kostenersparnis hat.

Die Verbesserung der patientenrelevanten Endpunkte umfasst zum einen die Reduktion der
Mortalitdt mit einer signifikanten Verldngerung des Uberlebens in der Interventionsgruppe
mit einer adjustierten Hazard Ratio (HR) von 0,71 (95%-KI: 0,51-0,99, p= 0.04). Zum anderen
wurde durch die neue Interventionsform auch eine statistisch signifikante und klinisch
relevante Reduktion von Fatigue wahrend des gesamten Beobachtungszeitraumes, sowie eine
statistisch signifikanten Verbesserung der korperlichen Funktionsfahigkeit in den ersten neun
Monate der Intervention bei den Patientinnen im Behandlungsarm erreicht.

Die Intervention wurde in semiqualitativen Interviews sowohl vom Behandlungsteam wie
auch von den Patientinnen positiv bewertet. Im Rahmen der abschlieBenden quantitativen
Befragung nach Interventionsende &uBerten 91,90% der Teilnehmerinnen im
Interventionsarm den Wunsch nach Ausweitung und Fortfiihrung der neuen Versorgungsform
deutschlandweit im Rahmen der Regelversorgung.

In Bezug auf die gesundheitsokonomischen Endpunkte zeigte sich ebenfalls ein positiver Effekt
zugunsten der Interventionsgruppe im Rahmen der Kosteneffektivitatsanalysen mit einem
hoheren Anteil an qualitdtsadjustierten Lebensjahren (QALY) mit 0,745 in der
Interventionsgruppe im Vergleich zu 0,662 in der Kontrollgruppe. Die inkrementellen Kosten
der Intervention betrugen -846€ und liefern somit den Nachweis der Kosteneffektivitat der
neuen Versorgungsform.

Tabelle 8: Zusammenfassung der PRO B Ergebnisse

Hypothese Durch PRO B | Statistisch Effektstarke Klinische Relevanz
bestatigt signifikanter dominiert fiir
Unterschied PRO B
Patientinnen mit Intervention | Ja Ja Ja
haben sechs Monate nach p <0,001 MCID
Behandlungsbeginn einen -5,4 Punkte
geringeren Fatigue-Score als (95%-KI: -6,6 bis -4,1)
Patientinnen in der
Kontrollgruppe.
Patientinnen in der | Ja Ja
Interventionsgruppe haben im p < 0,004
Vergleich zur Kontrollgruppe
nach 12 Monaten einen
niedrigeren Score im Bereich
Fatigue.
Patientinnen in der | Ja Nein Ja
Interventionsgruppe haben im p=0,730 Signifikanter Unterschied
Vergleich zur Kontrollgruppe flr die ersten neun
nach 12 Monaten einen Monate
héheren Score im Bereich p < 0,001
kérperliche
Funktionsfdhigkeit.
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Patientinnen in der | Ja p=0,04 Ja
Interventionsgruppe haben im eine adjustierte HR von
Vergleich zur Kontrollgruppe 0,71 (95% KI: 0,51-0,99)

nach 12 Monaten eine
erhéhte Uberlebensrate.

Patientinnen in der | Nein Nein Ja
Interventionsgruppe haben im p=0,51 Eine adjustierte HR von
Vergleich zur Kontrollgruppe 0,74 (95% KI: 0,31-1,78)

nach 12 Monaten eine
erhéhte Uberlebensrate bei

triple-negativer Mamma-

karzinomerkrankung.

Patientinnen in der | Nein Nein Ja, da aber eine
Interventionsgruppe haben im p=0,13 Risikoreduzierung im
Vergleich zur Kontrollgruppe Sinne einer

nach 12 Monaten eine adjustierte HR von 0,43
erhéhte Uberlebensrate bei (95% KI: 0,15-1,29)
viszeraler Metastasierung.

Patientinnen in der | Ja Krankenhausverweil-
Interventionsgruppe haben im dauer um 11% kirzer

Vergleich zur Kontrollgruppe
eine geringere Anzahl an

Krankenhaus und

Notaufnahmeaufenthalten.

Patientinnen in der | Nein Nein Ja, da signifikante

Interventionsgruppe haben im p=0,395 Unterschiede  zwischen

Vergleich zur Kontrollgruppe adjustierte HR Interventions- und

eine verkiirzte Zeit bis zum von 0,92 Kontrollgruppe in den

ersten Wechsel der (95% KI: 0,75— klinischen  Subgruppen,

systemischen Therapie. 1,12) die einen  Therapie-
wechsel erfuhren (TNBC)

Patientinnen in der | Nein Nein Nein

Interventionsgruppe haben im (95%-KI:

Vergleich zur Kontrollgruppe -1,0-1,8)

einen héheren Summen-Score p =0,898

der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitét (HRQol).

5.2. Einordnung der Ergebnisse in den aktuellen Behandlungskontext
Brustkrebserkrankungen

Eine Einordnung der positiven Ergebnisse der neuen Versorgungsform muss unbedingt im
Kontext der durchschnittlichen Uberlebenszeiten des metastasierten Mammakarzinoms und
der damit Ublichen Beobachtungszeitraume in klinischen Studien zum Mammakarzinom
erfolgen.

Die durchschnittliche Uberlebensdauer fiir eine Patientin mit einem metastasierten
Mammakarzinom lag 1980 bei 1,3 Jahren. Dies danderte sich bis Ende des letzten Jahrhunderts
kaum mit einem Anstieg auf 1,8 Jahre. Aufgrund der dann jedoch rapide ansteigenden
Verflgbarkeit neuer medikamentéser Behandlungsmdglichkeiten ab den friihen 2000er
Jahren kam es zu einem stetigen Anstieg der durchschnittlichen Uberlebenserwartung auf
Uber drei Jahre im Jahr 2019. Diese Veranderung ist in den individuellen Subgruppen noch
deutlich ausgepragter mit einer Steigerung des Uberlebens bei ER+/HER2- Tumoren von 1,4
Jahren (1980) auf 3,7 Jahre (2019) und einer aktuellen durchschnittlichen Uberlebenszeit von
4,3 Jahren [28]. Fiir ER+/HER2+ Tumoren ist die Uberlebenszeit von 1,3 Jahren (1980) auf 4,9
Jahre (2019) angestiegen, und selbst flr die Subgruppe der schwer zu behandelnden triple
negativen Tumoren verdnderte sich diese von 0,8 Jahren (1980) auf 1,6 Jahre (2019) [29].

Dies bedeutet gleichzeitig eine Veranderung in der Notwendigkeit der
Nachbeobachtungszeitradume klinischer Phase Il Studien, die zum Ziel haben, den Nutzen
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eines Medikamentes in Bezug auf progressionsfreies und Gesamtiiberleben darzustellen.
Hierfir liegt der durchschnittliche Beobachtungszeitraum in vergleichbaren Studien auch im
metastasierten Setting bei 3-5 Jahren. Bei hormonrezeptorpositiven Tumoren [30] liegen
dieser sogar bei durchschnittlich 6-7 Jahren.

Vor diesem Hintergrund miissen auch die Ergebnisse der PRO B Studie betrachtet werden, die
lediglich einen Nachbeobachtungszeitraum von 15 Monaten hatte — mit entsprechenden
Konsequenzen auf die Verteilung der Effekte und Signifikanzen in den verschiedenen
Brustkrebs-Subgruppen. Die starksten Effekte der neuen Versorgungsform zeigten sich bei
Patientinnen mit einem triple negativen Mammakarzinom bzw. bei Patientinnen mit
viszeralen Metastasen. Dies sind die Gruppen der Patientinnen mit der durchschnittlich
kiirzesten Lebenserwartung und hochsten Symptombelastung und daher zu erwartend auch
mit dem hochsten Effekt eines intensivierten PRO-basierten Symptommonitorings. Dem
gegeniber stehen die Patientinnen mit einem hormonrezeptorpositiven Mammakarzinom
(ER+/HER2-) und einer fast dreimal so langen durchschnittlichen Uberlebenszeit. Trotzdem
konnte auch bei den Patientinnen mit einem ER+/HER2- Tumor eine signifikante Reduktion
der Fatigue und Verbesserung der korperlichen Funktionalitdt gezeigt werden. Jedoch waren
die Unterschiede im Uberleben zwischen Interventions- und Kontrollgruppe hier nicht
signifikant, auch wenn in der graphischen Darstellung ein deutliches Auseinanderweichen der
Linien im Kaplan-Meier-Plot zu erkennen ist.

Daher liegt die Vermutung nahe, dass bei langerem Nachbeobachtungszeitraum auch hier
eine Signifikanz fiir das Uberleben in der Gruppe der HR+-Patientinnen zu erreichen wire.

5.2.1. PRO B und Lebensqualitat

Im Jahr 2009 verd6ffentlichte die Food and Drug Administration die Studie "Patient-Reported
Outcome Measures: Use in Medical Product Development to Support Labeling Claims
Guidance for Industry", in der die Bedeutung der Einbeziehung von Patientenperspektiven
hervorgehoben wurde [31]. In Situationen, in denen die Selbsteinschdatzung der Patienten als
die am besten geeignete Methode zum Verstandnis des Gesamtergebnisses angesehen wird,
empfahl der Leitfaden ausdriicklich die Verwendung von PRO-Messungen. Eine vergleichbare
regulatorische Leitlinie wurden von der Europdischen Arzneimittelagentur veroffentlicht [32].
Parallel dazu empfahl die American Society of Clinical Oncology (ASCO) 2012 die Messung von
PROs in allen prospektiven Vergleichsstudien fir erwachsene Krebspatienten [33] und
skizzierte speziell 12 klinische Symptome, fiir die eine subjektive Beurteilung durch die
Patienten empfohlen wurde. Hintergrund fiir diese Empfehlung ist die haufig beobachtete
Diskrepanz zwischen den von Patienten berichteten Symptomen und den durch das
Behandlungsteam festgestellten Beschwerden [34, 35].

Die Messung und Verbesserung der Symptombelastung durch eine friihzeitige Detektion und
Intervention war das Hauptziel der neuen Versorgungsform in der PRO B Studie [36]. Die
Ergebnisse zeigen eine deutliche Verbesserung der Symptombelastung im Behandlungsarm in
fast allen Domanen mit einer statistisch und klinisch relevanten Reduktion im Bereich Fatigue
sowie einer relevanten Verbesserung der koérperlichen Funktionsfahigkeit im
Interventionsarm.

Aufgrund der kumulativen Toxizitat bedingt durch die Notwendigkeit immer weiterer
Behandlungslinien im Rahmen der fortschreitenden Erkrankung sowie aufgrund der
zunehmenden Beschwerden durch die Erkrankung selbst ist die Reduzierung der
Nebenwirkungen von zentraler Bedeutung fiir die erkrankte Patientin. Die Reduktion der
Symptombelastung als Endpunkt in der Behandlung von fortgeschrittenen onkologischen
Erkrankungen ist aber nicht nur fiir die Patientin ausschlaggebend, sondern wird auch im
Rahmen von Medikamentenzulassungen zunehmend starker gewertet. So flieRen die
Symptombewertungen durch die Patientinnen zunehmend mit in die Nutzenbewertungen ein,
was hier exemplarisch an der Zulassung von Sacituzumab-Govitecan gezeigt werden soll.
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Das Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IGWiG) hat sich hierbei
in Bezug auf die Effekte der Behandlung mit dem Wirkstoff Sacituzumab Govitecan und den
Einfluss auf die Lebensqualitdt wie folgt geduRert:

»Gesundheitsbezogene Lebensqualitiit: Bei den meisten Aspekten der gesundheitsbezogenen
Lebensqualitét weisen die Studien auf einen Vorteil von Sacituzumab Govitecan hin. Hierzu
gehéren die Einschétzung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitéit insgesamt, kérperliche
Funktion, emotionale Funktion, weniger Einschréinkungen der Patientinnen im Alltag, Freizeit
oder Arbeit (Rollenfunktion) und der kognitiven Funktion” [37]

Setzt man die Ergebnisse der Ascent-02 Studie [38], die die Grundlage fiir die Zulassung von
Sacituzumab Govitecan war, in Bezug zu den Ergebnissen der PRO B Studie, dann sieht man
vergleichbare Effekte in Bezug auf die Verbesserung der korperliche Funktionsfahigkeit, der
emotionalen Funktion sowie der kognitiven und der Rollenfunktion. Darliber hinaus konnte
in der PRO B Studie eine signifikante und klinisch relevante Reduktion der Fatigue gezeigt
werden, wahrend das Medikament Sacitzumab Govitecan hier keine Verbesserung zeigte und
in einigen Doméanen auch eine deutliche Verschlechterung bewirkte (Durchfall, Ubelkeit und
Erbrechen).

Ergebnisse wie diese zeigen sich auch in anderen vergleichbaren Studiensettings wie
beispielsweise in den Zulassungsstudien fiir die Medikamente Ribociclib und Abemaciclib [39,
40].

5.2.2. PRO B und Uberleben

Die Ergebnisse der PRO B Studie ordnen sich ein in die Arbeiten von Basch et al [11], sowie
Denis et al [12], die bereits einen Vorteil auch in Bezug auf das Uberleben durch ein PRO-
basiertes Symptommonitoring bei Patienten mit fortgeschrittenen Krebserkrankungen zeigen
konnten. Im Gegensatz zu diesen beiden Studien konnte die PRO B Studie diesen
Uberlebensvorteil nun jedoch auch in einem multizentrischen Setting und krankheitsspezifisch
nachweisen.

Das Erreichen eines statistisch signifikanten Gesamtiiberlebensvorteils vor dem Hintergrund
des relativ kurzen Nachbeobachtungszeitraumes (wie oben bereits ausgefiihrt, vgl. 5.2) ist
umso bemerkenswerter.

Auch hier lohnt die Einordnung des Uberlebensvorteils, der in der Interventionsgruppe durch
die neue Versorgungsform erzielt wurde, im Hinblick auf Uberlebensvorteile, die in
medikamentdsen Phase lll Studien erreicht werden. In Bezug auf die Gesamtpopulation
betrug die HR in der PRO B Studie fiir das Uberleben in der Interventionsgruppe 87.6 und in
der Kontrollgruppe 84.2. Der Effekt der Intervention war am starksten fiir TNBC (adj. HR 0,61;
95%-KI 0,24-1,53; p = 0,289) und bei HR+/HER2- (adj. HR 0,71; 95%-KI 0,48-1,04; p = 0,076).
Dies bedeutet — anders ausgedriickt — dass beispielsweise fir die Patientinnen in der
HR+/HER2- Interventionsgruppe rund 6,2 Todesfille im Beobachtungszeitraum durch die neue
Versorgungsform verhindert werden konnten. Im Vergleich dazu erreicht die Tropics-02
Studie (Zulassungsstudie fir Sacituzumab-Govitecan) eine HR von 0,66 fir das
Gesamtiiberleben. In den Zulassungsstudien fir das Ribociclib erreichte die MONALEESA-2
Studie [41] eine HR fiir das Gesamtiberleben von 0,70 und die MONALEESA-7 Studie [42] eine
HR von 0,71.

Damit zeigt die PRO B Studie nicht nur als erste, dass die Durchfiihrung eines digitalen PRO-
Monitorings innerhalb der deutschen Versorgungslandschaft zu einer Verbesserung des
Uberlebens fiihrt, sondern sich auch in Bezug auf den Gesamtiiberlebenseffekt in die groRen
medikamentdsen Phase Il Studien einreihen kann — bei gleichzeitig fehlendem Toxizitatsprofil
und signifikanter Symptomreduktion. Dabei stehen den erwartbaren Kosten fiir PRO B in der
Regelversorgung von etwa 1.650€ im Jahr pro Patientin Kosten der medikamentdsen Therapie
in Hohe zwischen 45.000-100.000€ pro Patientin gegenliber.
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5.2.3. PRO B und soziodkonomische Aspekte

Aufgrund der verinderten Uberlebenszeiten in der metastasierten Situation verdndert sich
auch die Notwendigkeit oder der Wunsch der Patientinnen, weiterhin berufstatig zu sein.
Voraussetzung hierflir sind Maoglichkeiten, sowohl das Arbeitsumfeld als auch die
Arbeitsbelastung anpassen zu kénnen, um den Belastungen durch die Erkrankung Rechnung
zu tragen. Hierzu gibt es bereits eine Reihe an Initiativen, die von Patientenvertretern
angestoflen wurden und in Zusammenarbeit mit den medizinischen Fachgesellschaften
inzwischen auch legislative Formen angenommen haben. So hat etwa die European Society of
Medical Oncology (ESMO) einen Leitfaden fir die Riickkehr an den Arbeitsplatz veroffentlicht
[43]. In Zusammenarbeit mit dem Europdischen Parlament und anderen Organisationen
wurde eine |Initiative zum Schutz der Beschaftigungsrechte von Patienten mit
fortgeschrittenem Krebs unter dem Stichwort ,,Dying to work” hervorgerufen [44].

Neben dem Wunsch zu arbeiten wird haufig auch die Notwendigkeit zu arbeiten im Sinne des
Stichwortes ,financial toxicity” von Krebserkrankungen diskutiert. Diese Thematik riickt
insbesondere aufgrund der langeren Uberlebenszeiten zunehmend in den Vordergrund [45].
Daten in Bezug auf die Anzahl der in Deutschland lebenden Patientinnen mit metastasiertem
Brustkrebs sind nicht verfligbar. Basierend auf den jahrlich etwa 69.000
Brustkrebsneuerkrankungen in Deutschland, einer durchschnittlichen Uberlebenszeit von 38
Monaten und einer jéhrlichen Sterberate von 18.570 Frauen in Deutschland (RKI) kann man
jedoch hochrechnen, dass derzeit mehr als 60.000 Frauen in Deutschland leben, die an einem
metastasierten Mammakarzinom erkrankt sind.

Viele dieser Frauen befinden sich noch in einem erwerbtdtigen Alter. So lag das
durchschnittliche Alter der Teilnehmerinnen in der PRO B Studie bei 50,8 Jahren. Im Rahmen
der Erstbefragung gaben 21,1% der Studienteilnehmerinnen an, noch voll erwerbstatig zu
sein. 24,7% berichteten, in Teilzeit zu arbeiten, und 7,9% berichten, unregelmaRig oder
geringfligig beschaftigt zu sein. Neben der Berufstatigkeit wurde auch die Betreuung von
Kindern unter 14 Jahren im eigenen Haushalt erfragt. Hier gaben 16,6% der
Studienteilnehmerinnen an, Kinder unter 14 Jahren zu haben, bei einem durchschnittlichen
Alter der Kinder von 7,8 Jahren. Darliber hinaus wurden auch Informationen zur Betreuung
von pflegebedirftigen Angehorigen durch die Studienteilnehmerinnen erhoben. Hier gaben
13,5% der Studienteilnehmerinnen an, pflegebedirftige Angehoérige zu haben. Anndhernd die
Halfte dieser Patientinnen (45%) gab an, diese auch selbst zu pflegen.

All diese, auch gesellschaftlich relevanten Punkte, wie Berufstatigkeit, Versorgung von
minderjdhrigen Kindern und die Pflege von Angehdrigen sind Aufgaben, die von den
Studienpatientinnen trotz ihrer fortgeschrittenen Brustkrebserkrankung geleistet wurden.
Das Ausmald an Fatigue, aber auch die korperliche Leistungsfahigkeit, spielen fir diese
Patientinnen und ihr soziales Umfeld daher eine zentrale Rolle in der Auslibung ihres Alltags.
Die klinisch signifikante Reduktion der Fatigue verbunden mit einer gleichzeitigen
Verbesserung der korperlichen Leistungsfahigkeit durch das intensivierte PRO-Monitoring
fihrt damit nicht nur zu einer Verbesserung des individuellen Krankheitsoutcomes, sondern
auch zu weiterreichenden positiven Einfliissen auf das Umfeld der Patientin.

Die neue Versorgungsform fihrt hierbei indirekt zu positiven gesundheitsékonomischen und
volkswirtschaftlichen Effekten, die aber nicht primares Ziel der Studie waren und daher auch
nicht entsprechend in Zahlen abgebildet werden kénnen. Dennoch kann aufgrund des klaren
Zusammenhangs zwischen Reduktion von Fatigue und Steigerung der individuellen
Leistungsfahigkeit von einem indirekten sozio6konomischen Benefit ausgegangen werden.

5.3. Limitationen der Studie

Die Studie weist mehrere methodische und praktische Einschrankungen auf, die bei der
Interpretation der Ergebnisse beriicksichtigt werden sollten.
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Zunachst konnten nur Patientinnen in die Studie eingeschlossen werden, die Zugang zu einem
Smartphone hatten, da die ePRO-Intervention ausschliefllich {ber eine digitale App
durchgefihrt wurde. Dies kénnte zu einer Selektionsverzerrung gefiihrt haben. Dariber
hinaus war die Teilnahme auf deutschsprachige Patientinnen beschrankt. Diese
Einschrankung ergab sich in erster Linie aus finanziellen und logistischen Griinden,
insbesondere im Hinblick auf die Ubersetzung der App und der Studiendokumente. Auch
wenn die Sprache wahrscheinlich keinen direkten Einfluss auf die Wirksamkeit der
Intervention hat, schrankt dies die Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf nicht-deutschsprachige
Populationen ein.

Zudem war die Dokumentation der gescreenten Patientinnen in mehreren Studienzentren
unvollstdandig, was die Analyse der Rekrutierungsbasis einschrankte. Dennoch liefern die
vorliegenden Daten wertvolle Hinweise auf Griinde fir eine Studienablehnung, wie z.B.
technische Bedenken oder eine hohe Krankheitsbelastung. Eine weitere Limitation betrifft die
fehlende Verblindung von Teilnehmerinnen und Behandelnden. Da alle Endpunkte PROs
waren, konnte das Wissen (iber die Gruppenzugehodrigkeit das Antwortverhalten beeinflusst
haben — etwa durch Erwartungseffekte.

Ein bedeutsamer methodischer Aspekt ist das Fehlen spezifischer Informationen lber die
Grinde fir systemische Therapiedanderungen. Es bleibt unklar, ob diese durch eine
Krankheitsprogression, eine Verschlechterung der Symptome oder durch ePRO-basierte
Alarme, beziehungsweise durch eine Kombination der Punkte ausgel6st wurden. Kiinftige
Studien sollten eine standardisierte Erfassung der Ausloser fiir Therapieanpassungen
integrieren, um den Einfluss digitaler Interventionen besser verstehen und bewerten zu
konnen. Dariber hinaus ist die Aussagekraft von Subgruppenanalysen, insbesondere bei
Patientinnen mit viszeralen Metastasen oder einem triple-negativen Tumorsubtyp, aufgrund
der kleinen Fallzahlen und fehlender Korrektur fiir multiples Testen eingeschrankt.
Entsprechende Ergebnisse sollten daher als explorativ betrachtet werden.

SchlieBlich kénnte das Studiendesign mit unterschiedlichen Nachbeobachtungszeiten in der
Interventions- und Kontrollgruppe zu Verzerrungen gefiihrt haben, insbesondere hinsichtlich
Drop-out-Zeitpunkten. Dies kann die Interpretation langerfristiger Endpunkte beeinflussen.

6 Verwendung der Ergebnisse nach Ende der Férderung

6.1. Beitrag des Projektes zur Weiterentwicklung der GKV-Versorgung

Uber die gesundheitlichen Versorgungseffekte bei Patienten und Kosteneinsparungen bei
den Krankenkassen hinaus wiirde die GKV-Versorgung von der neuen Versorgungsform im
Hinblick auf die Weiterentwicklung folgender Aspekte profitieren:

- Bedarfsorientierte Ressourcensteuerung insbesondere in Bezug auf den zu
erwartenden Fachkraftemangel im Gesundheitswesen

- Ergdnzung der Qualitatstransparenz

- Moglichkeit der strukturierten Erhebung von Real-World Outcome Daten bei
Einbindung des PRO-Monitorings in die Telematikinfrastruktur

6.2.  Uberfiihrung der Ergebnisse in die Routineversorgung

Ein Ziel der Studie zur neuen Versorgungsform war, die medizinischen Ergebnisse einer
qualifizierten gesundheitsokonomischen Bewertung zu unterziehen und ggf. hieraus Schlisse
fir die gesamtgesellschaftliche Sinnhaftigkeit von kiinftigen MaRnahmen zu ziehen. Die
Analyse der Gesamtkosten sollte aus volkswirtschaftlicher Perspektive erfolgen, insbesondere
in Bezug auf ungeplante Krankenhausaufenthalte und Arztkontakte, die als wichtige Risiko-
und erhebliche Kostenfaktoren gelten. Die Zusammenarbeit mit den Krankenkassen
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ermoglichte es, gesundheitsékonomische Daten von hoher Qualitdt zu erfassen und zu
analysieren. Dabei wurden pro Patientin getrennt fir den Interventions- sowie den
Kontrollarm die individuellen Gesamtkosten fiir die Zeit der Studie bzw. einen verfiigbaren
kiirzeren Zeitraum erhoben. Um diese Kosten vergleichbar zu machen, wurden die Kosten
jeweils auf die GroRe Personenjahr herunter gerechnet bzw. aufgrund der vorhandenen
Zahlen extrapoliert und auf diesen Zeitraum gerechnet (Details zur Erhebung oben, vgl. 3.8).
Zudem wurden die einzelnen Kosten nach dem Ursprung ihrer Entstehung aufgegliedert
entsprechend der nachfolgenden Tabelle 9.

Tabelle 9: Kosten fiir Krankenhausaufenthalte und ambulante Behandlungen (€) - Gesamtkosten pro Jahr

Interventionsgruppe

Kontrollgruppe

Notaufnahme im Krankenhaus

Mittelwert (SD)
Median (IQR)

Stationare

Krankenhausbehandlung

Mittelwert (SD)
Median (IQR)

Ambulante Behandlung
Mittelwert (SD)
Median (IQR)

Gesamtkosten
Mittelwert (SD)
Median (IQR)

n =102
1.796 (1.413)
1.347 (772 - 2.423)
n=78

15.472 (22.029)
8.071 (3.140 - 18.653)
n=116
2.495 (2.579)
1.353 (817 —3.346)
n=118
14.470 (20.876)
6.684 (3.067-16.619)

n=94
2.270 (4540)
1.428 (769 —2.433)
n =90

17.298 (22.744)
7.927 (2.652 — 21.078)
n=114
2.681 (3.311)
1.829 (851 - 3.271)
n=117
17.957 (23.426)
10.528 (3.541-19.794)

Auffallig ist, dass die Rate der ambulanten Krankenhausbesuche in der Interventionsgruppe
bei 3,3 pro Patientenjahr und damit erheblich niedriger als in der Kontrollgruppe mit 3,8 lag.
Die durchschnittliche Verweildauer im Krankenhaus war in der Interventionsgruppe mit vier
Tagen (Median) kirzer als in der Kontrollgruppe mit sechs Tagen. Auch wenn sich
abschlieRend statistisch nicht verlasslich feststellen lieR, dass die Intervention diese Zahl
verringerte, legt das bereinigte Modell doch den Trend zur Signifikanz nahe. Aufgrund der
erhobenen Patientinnenmeinungen ist auch ersichtlich, dass sich die Frauen im
Interventionsarm ,,aufgehobener” und damit sicherer gefihlt haben, was die Motivation zu
einem ungeplanten Krankenhausbesuch offensichtlich beeinflusst hat. Daher ist der
vorstehend beschriebene Effekt plausibel und war erwartbar. Dieser Effekt zeigt sich auch
deutlich in den durch die Patientin verursachten Kosten, die fiir ambulante Behandlungen,
stationare Krankenhausbehandlungen und entsprechende Notaufnahmen in Krankenhausern
verursacht worden sind. Im Interventionsarm sind diese Kosten pro Patientinnenjahr um
2.486,-€ geringer verglichen mit der Kontrollgruppe. Dies bedeutet fiir diese Kostenarten eine
Reduktion von 11,2%.

6.3. Hochrechnung des Vergiitungsbeitrags pro Patientin und Méglichkeit der Umsetzung

Dieser Kostenreduktion wiirden bei einer Ubertragung der neuen Behandlungsform in die
Regelversorgung Kosten fiir die Einflihrung und den Betrieb gegeniiberstehen. Da der
wesentliche Teil der im Studiensetting erforderlichen Kosten flir PRO B nicht entstlinde, muss
die zu erwartende Ersparnis fir den vorgenannten Behandlungsbereich in ein Verhaltnis zu
den zu erwartenden Kosten in der Regelversorgung gesetzt werden. Hier wiirden die Kosten
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etwa fiir die Erstdokumentation und gesonderte Aufklarung im Rahmen der Studie usw. nach
Implementierung des Fragebogens im Klinikalltag entfallen. Mithin sind fiir diesen Fall nur
noch die Kosten fir die Zurverfigungstellung des Fragebogens mit Auswertung und
technischem Support sowie geringe Aufwendungen im Rahmen der behandelnden Klinik zu
beriicksichtigen.

Die giinstigste Variante fiir die PRO-Befragungen der Patientinnen insoweit ist sicher die
Entwicklung einer Standard-App mit einer entsprechenden Vergiltung Uber eine DiGA.
Aufgrund der durch die Studie gewonnenen Ergebnisse erscheint dies zeitnah umsetzbar.
Damit konnte eine Softwarelésung fir die Erhebung dieser spezifischen PROMs inkl.
Alarmsystem als App entwickelt und verfiigbar gemacht werden und anschliefend in der
Regelversorgung Uber die Zulassung als DiGA auf dem Weg des Fast-Track-Verfahrens nach §
139e SVG V finanziert werden. Die Erfahrungen der Studie haben jedoch auch gezeigt, dass
eine vollautomatische App ohne Betreuung und Werbung bei den Anwendern sowie Hotline
fir die verwendenden Kliniken und qualitative Weiterentwicklung des Tools nicht
funktionieren kann. Daher konnen die reinen Systemkosten nicht durch die einfache
Berlicksichtigung von Skaleneffekten hochgerechnet werden.

Der Markt fur DiGA ist hinsichtlich der Preisgestaltung recht differenziert, insbesondere mit
Bezug auf die Minderheit von Produkten, die bei Aufnahme in den GKV-Leistungskatalog einen
Nutzen fir die Patientin nachweisen kdnnen. Ab dem 13. Monat nach Zulassung gelten die
zwischen den Herstellern und dem GKV-Spitzenverband vereinbarten Vergiitungsbetrage, die
laut GKV-Spitzenverband im Jahr 2023 bei 221,-€ pro Quartal lagen. Die beim Bundesinstitut
fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) gelisteten Apps, insbesondere fir
Brustkrebspatientinnen, beinhalten keine Einbindung in einen Behandlungspfad in der Klinik,
sondern sind eher allgemeine Informations-Apps mit allgemeinverstandlichem medizinischem
Inhalt. Die Systemkosten sollten daher erheblich geringer sein. Daher erscheint ein
kalkulatorischer Preis fir PRO B als DiGA in Hohe von 250,-€ im Quartal realistisch unter
Berlicksichtigung der tatsachlichen System-, Personal- und Sachkosten in der Studie.

Der Aufwand von Krebszentren bzw. spezialisierten Arztpraxen muss in diesem Fall ebenfalls
berlicksichtigt und vergitet werden. Dies kann am ehesten Uber eine entsprechende EBM-
Ziffer erfolgen, die auch fir ambulante Leistungen im Krankenhaus zum Einsatz kommen
konnte. Als Ergebnis der Studie ergab sich eine durchschnittliche Alarmrate von sechs, bei
schwersterkrankten Patientinnen von etwa 15 pro 100 Fragebodgen. Daher erscheint eine
Aufteilung in eine Allgemeinziffer mit Zuschlag fiir bestimmte Patientinnengruppen sinnvoll,
die den entstehenden medizinischen Aufwand im Rahmen des Symptommonitorings
abdecken wiirde. Mithin ergibt sich ein kalkulatorischer Aufwand von 160,-€ pro Patientin und
Quartal fiir die Ubertragung der neuen Behandlungsform in die Regelversorgung auf Seiten
des behandelnden Zentrums.

Tabelle 10: Kosten der Ubertragung der neuen Versorgungsform PRO B in die Regelversorgung

Kosten DiGA pro Patientin und Jahr (bei 250,-€ pro Quartal) -1.000,00 €
Kosten Behandlungszentrum pro Patientin und Jahr (bei 160,-€ pro Quartal) - 640,00 €
Gesamtkosten -1.640,00 €

Kosteneinsparung fir ambulante Behandlungen, stationare

Krankenhausbehandlungen und entsprechende Notaufnahmen AU

Gesamtersparnis pro Patientin und Jahr 846,00 €

Zwischenfazit: Voraussichtlich wird die Ubertragung der neuen Behandlungsform in die
Regelversorgung nicht nur kostenneutral erfolgen kdnnen, sondern zusatzlich eine Ersparnis
von p.a. 846,-€ je Patientin fiir die Kostentrager des Gesundheitssystem bringen, weil in
erheblichem Umfang der Aufwand fiur ambulante Behandlungen, stationare
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Krankenhausbehandlungen und entsprechende Notaufnahmen in Krankenhdusern sinkt (vgl.
Tabelle 10). Dabei ist die Entlastung der Krankenhausinfrastruktur durch die Einsparung von
zwei Krankenhaustagen pro Jahr und Patientin sowie entsprechender Reduzierung
ambulanter Behandlungszeiten noch nicht monetar beriicksichtigt.

Im Rahmen der Studie zur neuen Versorgungsform sollten zudem Aspekte wie
krankheitsbedingte Morbiditat und damit verbundene Arbeitsunfihigkeit sowie Aspekte, die
durch eine vorzeitige Mortalitdt bedingt sind, untersucht werden. NaturgemaR sind hierfir
keine konkreten monetaren Auswertungen moglich. Die Studie zeigt jedoch deutlich, dass die
Arbeitsfahigkeit im Interventionsarm hoher war. Hinsichtlich der vorzeitigen Mortalitat zeigt
sich ein gegeniiber der Kontrollgruppe signifikant verbessertes Uberleben.

Fazit: Voraussichtlich wird die Ubertragung der neuen Behandlungsform in die
Regelversorgung kostenneutral erfolgen konnen und zuséatzlich Kosten in Hohe von p.a. 846,-
€ p.a. je Patientin fiir die Kostentrager des Gesundheitssystem erbringen. Eine deutliche
Verbesserung der Lebensqualitit der Patientin sowie eine Steigerung des Uberlebens um
Monate sind damit ohne eigenen Kostenbeitrag zuséatzlich zu erreichen.

6.4. Gesundheitspolitische Auswirkungen

Bedingt durch die demographischen Entwicklungen verbunden mit immer komplexeren
Behandlungsalgorythmen in allen Bereichen der Medizin, insbesondere jedoch in der
Onkologie, steht das deutsche Gesundheitssystem zukiinftig vor der Herausforderung,
flachendeckend weiter eine qualitativ hochwertige onkologische Behandlung sicherzustellen.
Hochrechnungen im Gesundheitswesen gehen in 10 Jahren von einem Personalmangel in
Hohe 35,6% bzw. 288.000 offenen Stellen in der Pflege und von 37,3% oder 99.000
unbesetzten drztlichen Stellen aus. Demgegeniiber steht eine standig wachsende Anzahl an
Patienten, mit zunehmend komplexeren medizinischen Krankheitsbildern.

Die Kosten fir die Behandlung von Brustkrebs lagen in Deutschland 2015 bei ca. 2.169
Millionen € und stellten damit die hochsten Behandlungskosten pro Person im europdaischen
Vergleich dar [46]. Detaillierte Kostenanalysen fiir die Brustkrebsbehandlung fir Deutschland
liegen im Vergleich zu anderen Landern nur sehr sparlich vor, jedoch konnten Kreis et al. in
einer Kostenanalyse eine ungefdhre Aufteilung der Kosten hinsichtlich der verschiedenen
Behandlungsabschnitte abbilden [47]. Hier zeigte sich, dass ca. 52% der anfallenden Kosten
durch die medikamentdse Behandlung verursacht werden, gefolgt von 23% fur die stationare
Behandlung und die restlichen Kosten sich auf ambulante Kosten und Krankengeld verteilen.

Aufgrund der Dynamik der aktuell und zukiinftig zur Verfligung stehenden medikamentdsen,
aber auch diagnostischen Therapieoptionen werden die Kosten einerseits weiter ansteigen.
Andererseits wird gleichzeitig das Uberleben der erkrankten Frauen und damit die Anzahl der
zu betreuenden Patientinnen zunehmen. Demgegeniiber steht bereits jetzt ein Mangel an
qualifiziertem medizinischem Personal, das bereits jetzt in vielen Fallen Gberlastet ist. Diese
Situation wird sich zukiinftig noch deutlich verscharfen.

Daher benotigen wir aus gesundheitspolitischer Sicht unverziiglich digitale Systeme,
a) die es uns erlauben, effektiv jene Patientinnen zu selektionieren, die einen erhdhten
Betreuungsbedarf haben.
b) die es ermoglichen, Verschlechterungen friihzeitig zu erkennen, um kostenintensive
Hospitalisierungen zu vermeiden.
c) die Patientinnen auch dezentral unterstiitzen und damit eine flachendeckende
Versorgung auch in strukturschwachen Regionen sicherstellen.

Ein digitales Symptommonitoring wie in der neuen Versorgungsform im Rahmen der PRO B
Studie erprobt bietet diese Mdéglichkeiten der strukturellen Verbesserung der medizinischen
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Versorgung, sogar verbunden mit einer Verbesserung der krankheitsbedingten Symptome,
einer Verlangerung des Uberlebens — und dies bei Kostenneutralitdt. Aus obiger ausfiihrlicher
Darstellung ergibt sich klar die Schlussfolgerung, dass die neue Interventionsform zu

e einer Verbesserung der individuellen Situation der Patientin (Verlangerung des
Uberlebens und Reduktion der krankheitsbedingten Beschwerden,

e der Entlastung des Gesundheitswesens durch Reduktion ressourcenintensiver
Notfallaufenthalte

e und der Einsparung von Kosten

fihrt und daher eine Verbesserung der Versorgungsstruktur in der Betreuung von
Mammakarzinompatientinnen im fortgeschrittenen Erkrankungsstadium bedeutet.
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Anlage 1: Einwilligungserklarung

@I—IARITE

CharitéCentrum fur Frauen-, Kinder- und Jugendmedizin mit Perinatalzentrum und Humangenetik

Charité | Campus Charité Mitte | 10117 Berlin Klinik fur Gyn&kOlOgle mit Brustzentrum

o

Dr. med. Jenny Katharina Wagner | Studienarztin

Post: Charitéplatz 1
10117 Berlin
Tel.: +49 (0)30 450 664 426
E-Mail: jenny-katharina.wagner@charite.de

Prof. Dr. med. Jens-Uwe Blohmer | Klinikdirektor

Homepage Frauenklinik: http:/frauenklinik.charite.de

Einwilligungserklarung

flr die Nutzung von Patientinnen- und Krankenkassendaten fir das Forschungsprojekt
»PRO B — Neue Wege in der Versorgung bei metastasiertem Brustkrebs“

Nachname, Name:

StralRe, Hausnummer:

PLZ, Wohnort:

Telefon:

E-Mail:

Krankenkasse und
Krankenversichertennummer:

Hiermit erklare ich, dass ich durch Herrn*Frau

(Name des*der aufklarenden Arztes/Arztin)

mindlich und schriftlich Uber das Wesen, die Bedeutung und die Risiken der wissenschaftlichen
Untersuchungen im Rahmen der Studie ,PRO B — Neue Wege in der Versorgung bei metastasiertem
Brustkrebs® informiert wurde und ausreichend Gelegenheit hatte, meine Fragen zu klaren.

Mir ist bekannt, dass bei einer Teilnahme an dem Forschungsprojekt PRO B umfangreiche
personenbezogene Daten, insbesondere auch sensible Daten zu meiner Gesundheit Daten zu meinen
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wirtschaftlichen und familigaren Verhaltnissen sowie Daten der Krankenkasse zu meiner ambulanten
Versorgung in pseudonymisierter Form verarbeitet und ausgewertet werden sollen. Daten zu meiner
Gesundheit und meiner Lebensqualitat sollen bei Teilnahme regelméagig, bis zu einmal wochentlich, uber
eine App bzw. ein Web-Portal abgefragt werden. Mir ist bekannt, dass ich jederzeit die Auskunft (inklusive
unentgeltliche Kopie der mich betreffenden Daten nach Art. 15 DS-GVO) meiner Daten verlangen kann.

Ich wurde anhand der Information fur Patientinnen vom 02.04.2021 und der Datenschutzinformation vom
03.08.2021 ausfuhrlich und verstandlich Uber die Verarbeitung meiner personenbezogenen Daten sowie
die damit verbundenen Risiken aufgeklart. Ich hatte ausreichend Bedenkzeit und alle meine Fragen wurden
zufriedenstellend beantwortet.

Ich habe eine Kopie der schriftlichen Information fur Patientinnen vom 02.04.2021 sowie der
Datenschutzinformation und Einwilligungserklarung vom 03.08.2021 erhalten.

Einwilligung

Ich erklére mich freiwillig bereit, an der wissenschaftlichen Studie "PRO B — Neue Wege in der
Versorgung bei metastasiertem Brustkrebs" teilzunehmen.

1. Ich willige ein in die Erhebung, Verarbeitung, Speicherung und Auswertung meiner
personenbezogenen Daten fir wissenschaftliche Zwecke in Zusammenhang mit der Studie, wie
es in der Information fiur Patientinnen und Datenschutzinformation beschrieben ist,
einschlielilich in

e die Erhebung meiner Patientinnendaten, Daten zu meinen soziodemographischen und
soziobkonomischen Umstadnden, meinem Gesundheitszustand und meiner
Lebensqualitat, jeweils in dem flr die Durchfihrung der Studie erforderlichen Umfang;

o die Verarbeitung dieser Daten in pseudonymer Form, d.h. getrennt von meinen direkt
identifizierenden Stammdaten und mithilfe von Codierungen;

e die Zusammenfuhrung dieser Daten mit meinen von der Krankenkasse Ubermittelten
weiteren Daten in Datenbanken der Charité — Universitatsmedizin Berlin (Klinik fir
Gynéakologie mit Brustzentrum sowie Institut fur Biometrie und Klinische
Epidemiologie), Charitéplatz 1, 10117 Berlin;

o diewissenschaftliche Auswertung dieser Daten und die anschlieBende Speicherung fir
zehn Jahre zu Nachweiszwecken;

e die Anonymisierung dieser Daten, sodass eine Zuordnung zu meiner Person
ausgeschlossen ist, etwa fir Zwecke der anschlieBenden Veroffentlichung der
Studienergebnisse oder der anschlieBenden Weitergabe der Daten an
Kooperationspartner*innen bzw. wissenschaftliche Fachzeitschriften;

e die Verarbeitung meiner Stammdaten zu Zwecken der Kontaktaufnahme und
Abstimmung der weiteren MaBnahmen durch behandelnde Studienérzte*-arztinnen des
Brustkrebszentrums im Falle einer Verschlechterung der Werte;

e die Einsicht in die Originalunterlagen durch die Studienmonitor*innen bzw.
Auditor*innen der CRO (Charité-BIH Clinical Study Center) im Rahmen des
Studienmonitorings und der Quelldatenabgleiche, sowie ggf. bei
Behordeninspektionen und entbinde hierfiir die behandelnden Arzt*innen von ihrer
Schweigepflicht.

2. Ich erméachtige meine Krankenkasse, auf Anforderung durch die Datentreuhandstelle der
Charité — Universitatsmedizin Berlin Daten tGber von mir in Anspruch genommene arztliche
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Leistungen in der ambulanten Versorgung und bei stationdren Aufenthalten, Uber verordnete
Heil- und Hilfsmittel sowie Arzneimittel und Angaben zum Bereich Pflege an das
Datenintegrationszentrum der Charité — Universitatsmedizin Berlin zu Gbermitteln. Dies soll fur
Daten ab dem Datum meiner Unterschrift und fur einen Zeitraum von 36 Monaten gelten.

Ich willige ein in
e die hierfur erforderliche Ubermittlung meiner Krankenversicherungs-Nummer und

e die weitere Verarbeitung der Krankenkassendaten in pseudonymer Form fir
wissenschaftliche Zwecke in Zusammenhang mit der Studie PRO B, wie es vorstehend,
in der Information fir Patientinnen und in der Datenschutzinformation beschrieben ist.

3. Nur fur Patientinnen der Charité: Ich willige darin ein, dass dem beim Charité Comprehensive
Cancer Center geflihrten klinischen Krebsregister meine Teilnahme an dieser onkologischen
Studie personenbezogen zum Zweck der Qualitatssicherung der Tumorbehandlung gemeldet
wird.

Widerrufsrecht

Diese Einwilligung ist freiwillig. Ich kann meine Einwilligung jederzeit ohne Angabe von Griinden mit
Wirkung fur die Zukunft widerrufen (z.B. in Textform per Brief oder E-Mail), ohne dass mir irgendwelche
Nachteile entstehen.

Beim Widerruf werden die auf Grundlage dieser Einwilligung gespeicherten Daten geldscht oder
anonymisiert, sofern keine gesetzlichen Griinde entgegenstehen. Mir ist zudem bekannt, dass Daten, die
bereits in wissenschaftliche Auswertungen eingeflossen sind, nicht mehr nachtraglich entfernt werden
kénnen.

Berlin, den

Unterschrift der Teilnehmerin

Hiermit erklare ich, dass ich die Teilnehmerin am ..............cccvveeiieeee. tiber Wesen, Bedeutung und
Risiken der o. g. Studie mundlich und schriftlich aufgeklart, alle Fragen beantwortet und ihr eine
Kopie der Studieninformation, Datenschutzinformation und der Einwilligungserklarung tibergeben
habe.

Berlin, den

Name und Unterschrift des*der aufklarenden Arztes/Arztin
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Anlage 2: Information fir Patientinnen

PRO

Newe Brustkrebsversorgung

Informationen fir Patientinnen

Mit dem vom Gemeinsamen Bundesausschuss geférderten Innovationsfondsprojekt PRO B wird
eine neue Versorgungsform angeboten, die wissenschaftlich begleitet wird. Die Studie befragt
regelmafig die teilnehmenden Patientinnen Uber eine Smartphone-App hach Symptomen, ihrer
Funktionsfahigkeit und ihrer Lebensqualitdt. Die Ergebnisse der Befragung werden an die
Behandelnden weitergeleitet. Bei einer Verschlechterung koénnen die Behandelnden sofort
reagieren und entsprechende Mal3nahmen einleiten. Mithilfe der technischen Unterstiitzung sollen
zeitliche Hiarden im Informationsfluss Uberwunden und die Behandelnden enger miteinander
verzahnt werden. Diese individuelle und intensivierte Betreuung kann helfen, die Lebensqualitat
Betroffener in dieser schweren Phase spurbar zu verbessern.

Beratung und Information zu den Inhalten und Zielen

des Versorgungsangebotes/Studie

Teilnahmeerklarung und Studieneinschreibung

Installation der App (Smartphone/Tablet)

automatisierte Zuordnung in eine Studiengruppe

Fragebogen zu lhrer Demografie
(z. B. Familienstand)
und anderen Erkrankungen

Gruppe 1 oder Gruppe 2
Sie erhalten Gber mind. 12
bis max. 24 Monate
eine wochentliche Auf-
forderung, per App einen

“ drei Monate eine
Fragebogen zu lhrem Aufforderung, per App
Befinden auszufillen. Bei P R O B einen Fragebogen zu
Verschlechterung lhres Ihrem Befinden

Befindens werden Sie von Neue Brustkrebsversorgung.
Ihren behandelnden
Arztinnen bzw. Arzten
kontaktiert.

Sie erhalten Giber mind. 12
bis max. 24 Monate alle

auszufillen.

Schaubild zur neuen Versorgungsform PRO B
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Datenschutzinformationen nach Artikel 13 Datenschutz-Grundverordnung

Im Bewusstsein unserer Verantwortung fir den Datenschutz und in Erfullung unserer Pflichten, die
sich aus der Datenschutz-Grundverordnung (DSGVO) ergeben, mdchten wir Ihnen folgende
Informationen nach Artikel 13 DSGVO in Verbindung mit Artikel 5 und 2 DSGVO bekanntmachen,
damit Sie eine informierte Entscheidung Uber die Erteilung lhrer Einwilligung zur Teilnahme am
Vertrag Uber die besondere Versorgung gemaf 8 140a Sozialgesetzbuch (SGB) V zur Umsetzung
der besonderen Versorgung PRO B treffen kdnnen.

Wer ist fur die Datenverarbeitung verantwortlich?

Verantwortlich im Sinne dieser Bestimmung ist Ihre zustandige Krankenkasse (BARMER,
BKK-VBU, DAK).

Zu welchem Zweck werden die Daten verarbeitet?

Die Daten, die fir die Behandlung im Rahmen des Vertrags erhoben werden, dienen der
Abrechnungsprifung, der Teilnehmerverwaltung und des Vertragscontrollings. Grundlage dafir sind
die Bestimmungen des § 140a Absatz 5 SGB V, § 284 SGB V und § 295a SGB V.

Evaluation Das Bundesministerium fir Gesundheit hat mit § 92a Abs. 5 SGBV den gesetzlichen
Auftrag erhalten, die wissenschaftliche Auswertung (Evaluation) der Forderungen neuer
Versorgungsformen und Versorgungsforschung aus dem Innovationsfonds zu veranlassen.
Evaluation steht fir die wissenschaftliche Begleitung und Bewertung des Innovationsfondsprojektes
PRO B. Ziel ist es, Aufschluss Uber die Inanspruchnahme und Behandlungsqualitét von der neuen
Versorgungsform zu erhalten. Mit der Erfassung und Verwendung |hrer personenbezogenen Daten
aus der besonderen Versorgung werden lhre Daten pseudonymisiert dem evaluierenden Institut in
der Charité — Universitatsmedizin Berlin zur Verfiigung gestellt.

Auf welcher gesetzlichen Grundlage werden die Daten verarbeitet?

Ihre Teilnahme am Vertrag zur Umsetzung des beschriebenen Versorgungsprogramms ist freiwillig.
Die Bereitstellung der personenbezogenen Daten durch Sie ist daher nicht gesetzlich vorgeschrieben.
Die Verarbeitung der Daten basiert auf lhrer Einwilligung. Das heif3t, Sie sind nicht dazu verpflichtet,
die personenbezogenen Daten bereitzustellen. Das fihrt jedoch dazu, dass eine Teilnahme am
Versorgungsprogramm nicht (mehr) moglich ist.

Welche Daten werden erhoben?

Fur die qualitatsgesicherte Durchfiihrung der besonderen Versorgung und zur Durchfiihrung der
wissenschaftlichen Studie ist die Bereitstellung Ihrer Daten durch Sie unbedingt notwendig. Im
Rahmen der besonderen Versorgung werden grundsatzlich folgende Daten von lhnen erfasst:

Name, Vorname, Geschlecht, Geburtsdatum, Anschrift, Telefonnummer und E-Malil

o Versichertennummer, Kassenkennzeichen, Versichertenstatus, Gultigkeit der elektronischen
Gesundheitskarte

¢ Teilnahmedaten, Art der Inanspruchnahme, Behandlungstag, Verordnungsdaten und Diagnosen
nach ICD 10 sowie

e zu Abrechnungszwecken die Vergutungsbezeichnungen und ihr Wert; dokumentierte
Leistungen, Leistungs- und Prozedurenschlissel.

An wen werden die Daten Ubermittelt?

Die Daten stehen den an dem Vertrag beteiligten Leistungserbringenden und uns als Krankenkasse
zur Verfugung. Die beteiligten Leistungserbringenden gehtren zu dem Personenkreis, der nach 8§
203 StGB (z. B. Arzt/Arztin, Apotheker/Apothekerin, Angehérige eines anderen Heilberufes) zur
Geheimhaltung verpflichtet ist. Fir Krankenkassen gelten die Vorschriften des Sozialgesetzbuches
(8 35 SGB | und § 67 ff. SGB X) zur Wahrung des Sozialgeheimnisses.
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Mit der Erbringung der Leistung werden Abrechnungsdaten erstellt. Hierzu Ubermitteln die
Behandelnden Informationen zur erbrachten Leistung an die Datenintegrationsstelle.

Die an der besonderen Versorgung beteiligten Arzte und Arztinnen (Zentren) sind gesetzlich
verpflichtet, eine gemeinsame Dokumentation mit den Patientinnendaten aller Teilnehmerinnen an
der besonderen Versorgung zu fihren. Diese Dokumentation muss allen Beteiligten zuganglich sein,
wenn es erforderlich sein sollte. Nach dem Gesetz darf Ihr behandelnder Arzt bzw. lhre behandelnde
Arztin medizinische Informationen zu lhrer Person aus dieser gemeinsamen Dokumentation nur mit
Ihrer Zustimmung und nur dann abrufen, wenn diese fir den konkreten Behandlungsfall notwendig
sind.

Die Verarbeitung lhrer im Programm erhobenen Daten erfolgt unter Beachtung der Datenschutz-
Grundverordnung. Dadurch ist der Schutz lhrer Daten immer gewahrleistet. Bei allen Beteiligten
haben nur speziell fir das Versorgungsprogramm ausgewahlte und besonders geschulte
Mitarbeitende Zugang zu den Daten. Des Weiteren werden lhre Daten entsprechend den gultigen
Rechtsvorschriften aufbewahrt.

Wann werden die Daten geldscht?
Die gespeicherten Daten werden regelmafiig nach sechs Jahren geléscht, wenn sie fiir die Erflllung
der gesetzlichen Anforderungen nicht mehr bendtigt werden. Medizinische Daten miissen aufgrund
rechtlicher Vorgaben zehn Jahre aufbewahrt werden und werden nach Ablauf dieser zehn Jahre
endgultig geléscht bzw. anonymisiert.

Welche Rechte haben Sie?

Sie haben ein Recht auf Auskunft seitens des bzw. der Verantwortlichen Uber die betreffenden
personenbezogenen Daten (Art. 15 DSGVO) sowie auf Berichtigung (Art. 16 DSGVO), Loschung (Art.
17 DSGVO), auf Einschrankung der Verarbeitung (Art. 18 DSGVO) sowie auf Datenlbertragbarkeit
(Art. 20 DSGVO). AuBerdem haben Sie das Recht, Widerspruch gegen die Verarbeitung der
genannten Daten einzulegen (Art. 21 DSGVO).

Was passiert, wenn Sie lhre Einwilligung widerrufen?

Sie haben das Recht, die Einwilligung jederzeit zu widerrufen, ohne dass die RechtmaRigkeit der
aufgrund der Einwilligung bis zum Widerruf erfolgten Verarbeitung berihrt wird (Art. 7 Abs. 3
DSGVO). Der Widerruf ist schriftlich, elektronisch oder zur Niederschrift gegenltiber der BARMER,
der BKK-VBU oder der DAK Gesundheit zu erklaren und bedarf keiner Begriindung.

Bei welcher Datenschutzaufsicht kann ich mich im Bedarfsfall beschweren?

Krankenkassen:
Verantwortliche Stelle Datenschutz Datenschutzaufsichtsbehdrde
BARMER BARMER Bundesbeauftragte fir den
Korperschaft des 6ffentlichen Rechts Datenschutzbeauftragte Datenschutz und die
Axel-Springer-Stralle 44 Lichtscheider StraRe 89 Informationsfreiheit
10969 Berlin 42285 Wuppertal Graurheindorfer Straf3e 153

E-Mail: service@barmer.de

E-Mail: datenschutz@barmer.de

53117 Bonn

Telefon: 0228 997799-0

Fax: 0228 997799 550
E-Mail: poststelle@bfdi.bund.de

BKK-VBU

Korperschaft des o6ffentlichen Rechts
LindenstralRe 67

10969 Berlin

Allgemein:
Telefon: 0800 165 66 16*
* kostenfrei innerhalb Deutschlands

E-Mail: Info@bkk-vbu.de

BKK-VBU

Datenschutzbeauftragter
LindenstraRe 67

10969 Berlin

E-Mail:
datenschutzbeauftragter@bkk-vbu.de

Internet:www.meine-
krankenkasse.de/datenschutz

Bundesbeauftragte fir den
Datenschutz und die
Informationsfreiheit
Graurheindorfer Straf3e 153
53117 Bonn

Telefon: 0228 997799-0
Fax: 0228 997799 550

E-Mail: poststelle@bfdi.bund.de
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DAK Gesundheit

Korperschaft des 6ffentlichen Rechts
Nagelsweg 27 — 31

20097 Hamburg

Allgemein:

Telefon: 040 23648550

E-Mail: service@dak.de

DAK Gesundheit
Datenschutzbeauftragter
Nagelsweg 27 — 31
20097 Hamburg

E-Mail:
datenschutz@dak.de

Internet:
https://www.dak.de/dak/datenschutz/da
tenschutzbeauftragter-2091978.html

Bundesbeauftragte fir den
Datenschutz und die
Informationsfreiheit
Graurheindorfer StrafRe 153
53117 Bonn

Telefon: 0228 997799-0
Fax: 0228 997799 550
E-Mail: poststelle@bfdi.bund.de

Datenintegrationsstelle:

Verantwortliche Stelle

Datenschutz

Datenschutzaufsichtsbehorde

Charité — Universitatsmedizin Berlin
Charitéplatz 1
10117 Berlin

Telefon; 030 450 50
Website: www.charite.de

Charité — Universitatsmedizin Berlin
Stabsstelle Datenschutz
Charitéplatz 1

10117 Berlin

Telefon: 030 450 580 056

E-Mail: janet.fahron@charite.de

Berliner Beauftragte fiir
Datenschutz und
Informationsfreiheit
Friedrichstr. 219

10969 Berlin

Telefon: 030 13889-0

Fax: 030 2155050

E-Mail:
mailbox@datenschutz-berlin.de

Charité Berlin:

Verantwortliche Stelle

Datenschutz

Datenschutzaufsichtsbehérde

Charité — Universitatsmedizin Berlin
Charitéplatz 1
10117 Berlin

Telefon: 030 450 50
Website: www.charite.de

Charité — Universitatsmedizin Berlin
Stabsstelle Datenschutz
Charitéplatz 1

10117 Berlin

Telefon: 030 450 580 056
E-Mail: janet.fahron@charite.de

Berliner Beauftragte fur
Datenschutz und
Informationsfreiheit
Friedrichstr. 219

10969 Berlin

Telefon: 030 13889-0

Fax: 030 2155050

E-Mail:
mailbox@datenschutz-berlin.de
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CharitéCentrum fur Frauen-, Kinder- und Jugendmedizin mit Perinatalzentrum und Humangenetik

Charité | Campus Charité Mitte | 10117 Berlin Klinik fur Gynékologie mit Brustzentrum

oy

Dr. med. Jenny Katharina Wagner | Studienérztin

Post: Charitéplatz 1
10117 Berlin
Tel.: +49 (0)30 450 664 426
E-Mail: jenny-katharina.wagner@charite.de

Prof. Dr. med. Jens-Uwe Blohmer | Klinikdirektor

Projekt-Website: www.pro-b-projekt.de

Datenschutzinformation

Zum Forschungsprojekt
»PRO B — Neue Wege in der Versorgung bei metastasiertem Brustkrebs*

Das Forschungsprojekt "PRO B — Neue Wege in der Versorgung bei metastasiertem Brustkrebs" ("PRO
B" oder "Studie") wird von der Charité Universitatsmedizin Berlin, Charitéplatz 1, 10117 Berlin ("Charité —
Universitadtsmedizin Berlin") und weiteren Konsortial- und Kooperationspartnern (gemeinsam "wir")
durchgefiihrt. Im Rahmen der Studie erheben und verarbeiten wir personenbezogene Daten der Stu-
dienteilnehmerinnen (auch "Sie"). Personenbezogene Daten sind alle Informationen, die sich auf eine iden-
tifizierte oder identifizierbare natirliche Person beziehen, etwa Namen, Adressen, Kontaktdaten oder In-
formationen tber Krankheitsverlaufe.

Durch uns erhobene und verarbeitete personenbezogenen Daten unterliegen den gesetzlichen Regelun-
gen zur arztlichen Schweigepflicht und dem Datenschutzrecht, insbesondere der Datenschutz-Grundver-
ordnung (DSGVO), dem Bundesdatenschutzgesetz (BDSG), den Landesdatenschutz- sowie den Landes-
krankenhausgesetzen, sowie (falls zutreffend) dem Gesetz Uber den kirchlichen Datenschutz (KDG).

1. Information zur Verarbeitung Ihrer personenbezogenen Daten

1.1. Allgemeine Informationen zur Datenerhebung

Wahrend Ihrer Teilnahme an PRO B erheben und verarbeiten wir die nachfolgenden personenbezogenen
Daten:

Stammdaten: Das Sie behandelnde Studienzentrum ("Brustkrebszentrum") wird einmalig lhre Stamm-
daten, etwa Ihren Namen, Ihr Geburtsdatum, lhre Adresse, Telefonnummer, E-Mail-Adresse, Kranken-
kasse und Versichertennummer, erheben. Ihre Versichertennummer wird an die Charité — Universitatsme-
dizin Berlin (Vertrauensstelle) und von dort aus an Ihre Krankenkasse tibermittelt. Im Ubrigen werden die
Stammdaten ausschlieRlich lokal am Brustkrebszentrum gespeichert und nicht an die weiteren, an PRO B
beteiligten Stellen Ubertragen. Diese Stammdaten dienen nur der Kontaktaufnahme mit Ilhnen durch das
Brustkrebszentrum.
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Zuweisung von Patientinnen-IDs: Die Verarbeitung Ihrer Daten erfolgt in gréRtmdglichem Umfang pseu-
donym. Fir die Durchfihrung der Studie werden ihre identifizierenden Stammdaten durch Zeichenkombi-
nationen (sog. "IDs") ersetzt, die eine Zuordnung der Daten zu lhrer Person erschweren (siehe Ziffer 2).
Wir werden lhnen etwa eine sog. "Studien-ID" zuweisen, mit deren Hilfe wir Ihre Daten (systemintern)
zuordnen konnen. Die Daten zur Zuordnung lhrer Studien-ID zu lhren Stammdaten liegen ausschlief3lich
Ihrem Brustkrebszentrum vor. Um lhre Identitéat zusétzlich zu schiitzen, werden ihnen fir verschiedene
Verarbeitungsvorgédnge weitere IDs zugewiesen, etwa wenn Sie sich erstmalig in der studienbegleitenden
App (siehe ziffer 1.2) anmelden, wenn lhre Versichertennummer an die Krankenkasse bermittelt wird
oder wenn die Studiendaten ausgewertet werden. Auf diese Weise erhalten die einzelnen beteiligten Stel-
len, etwa teilnehmende Krankenkassen, keine Kenntnis von lhrer Studien-ID.

Patientinnendaten: Patientinnendaten sind Informationen zu lhrer Person, die anlasslich Ihrer Behand-
lung verarbeitet werden, etwa Daten aus Arztbriefen, lhre Krankengeschichte oder Befunde, Therapien,
Daten aus medizinischen Untersuchungen (z. B. aus Ultraschall- oder Réntgenbildern) sowie die Ergeb-
nisse von Laboruntersuchungen. Patientinnendaten werden von lhrem Brustkrebszentrum erhoben und in
einem Studiendokumentationssystem dokumentiert. Zuséatzliche Daten zu Ihrer Krankengeschichte werden
zudem Uber die studienbegleitende App abgefragt.

Soziodemographische und soziobkonomische Daten: Diese Daten betreffen z. B. Ihre Ausbildung, Ih-
ren Familienstand und lhren Beruf und stellen wichtige Informationen fir PRO B dar, da sie sich, wie wis-
senschaftliche Studien gezeigt haben, unmittelbar auf die in PRO B untersuchten Aspekte (z. B.
Lebensqualitat) auswirken kénnen. Auch diese Daten werden uber die studienbegleitende App erhoben.

Daten zur lhrem Gesundheitszustand und Ihrer Lebensqualitat: Gesundheitsbezogene Aspekte (z. B.
Symptome, Lebensqualitat) werden in PRO B per studienbegleitender App wahrend des Studienzeitraums
je nach zugeteilter Studiengruppe wochentlich oder dreimonatlich abgefragt. Zudem erfolgt eine Befragung
zu Beginn Ihrer Studienteilnahme.

Krankenkassendaten: lhre Krankenkasse Ubermittelt weitere Daten an die Charité — Universitatsmedizin
Berlin, Klinik fir Gynakologie mit Brustzentrum, Charitéplatz 1, 10117 Berlin ("PRO B Studienzentrale").
Die Krankenkassendaten enthalten etwa Informationen zu nachfolgenden (d.h. nach Studienbeginn) Kon-
takten zu ambulanten Haus- und Facharzt*innen, ggf. weiteren Krankenhausaufenthalten, der Verordnung
von Heil- und Arzneimitteln sowie Behandlungskosten. Diese weiteren Informationen zu der ambulanten
Versorgung benétigen wir, um ein umfassendes Bild eines Gesundheitszustands zu erhalten. Dies ist flr
die Auswertung der Studiendaten relevant. Krankenkassendaten werden an uns ausschlief3lich pseudony-
misiert Ubermittelt. Die teilnehmenden Krankenkassen erhalten von uns keine Forschungsergebnisse, die
Ihnen zugeordnet werden kdnnen.

Bitte beachten Sie, dass die vorstehenden Daten besondere Kategorien von personenbezogenen
Daten gemaR Art. 9 Abs. 1 DSGVO beinhalten. Die von lhnen erhobenen und verarbeiteten Daten
umfassen etwa umfangreiche Informationen zu Ihrer Gesundheit (sog. "Gesundheitsdaten"). Diese
Daten sind als besonders sensibel einzustufen und werden von uns natirlich hdchst vertraulich
behandelt.

1.2. Verarbeitung der Daten im PatientConcept System

Wir verwenden fiur die regelméafige Abfrage und die weitere Verarbeitung von Daten im Studienzeitraum,
d.h. fir mindestens 12 und maximal 24 Monate, eine studienbegleitende App (sog. "PatientConcept Sys-
tem") der NeuroSys GmbH (siehe Ziffer 4).

Studienteilnehmerinnen werden gebeten, sich in der studienbegleitenden App des PatientConcept Sys-
tems anzumelden. Hierbei wird jeder Studienteilnehmerin eine eigene ID (sog."PatientConcept-ID") zuge-
wiesen. Im Rahmen der Anmeldung fillen die Studienteilnehmerinnen zudem einen ersten Fragebogen zu
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den vorstehenden Befragungsdaten, d.h. den Patientinnen-, soziodemographischen und soziodkonomi-
schen Daten sowie den Daten zum Gesundheitszustand und zur Lebensqualitat, aus.

Die Studienteilnehmerinnen werden anschlie3end automatisiert der Interventionsgruppe oder der Kontroll-
gruppe zugewiesen. Die Zuweisung erfolgt ausschlief3lich zufallsbasiert und unabhéngig von den Eingaben
der Studienteilnehmerin.

Studienteilnehmerinnen der Interventionsgruppe werden im Studienzeitraum wodchentlich aufgefordert, ei-
nen Fragebogen zu ihrem aktuellen Gesundheitszustand und ihrer Lebensqualitt auszufiillen. Diese Be-
fragungsdaten kdnnen durch die PRO B Studienzentrale eingesehen und verarbeitet werden. Das Patient-
Concept System wird das Brustkrebszentrum und die PRO B Studienzentrale automatisiert benachrichti-
gen ("Alarm™), wenn sich die Werte der Befragungsdaten erheblich verschlechtern. Das Brustkrebszentrum
wird bei einem Alarm die Befragungsdaten einsehen und ggf. mit der Studienteilnehmerin Kontakt aufneh-
men bzw. weitere Malinahmen abstimmen, sofern es dies fur erforderlich hélt. Die Durchfliihrung etwaiger
weiterer MalBnahmen wird im digitalen Studiendokumentationssystem dokumentiert. Sollte das Brustkrebs-
zentrum nicht auf einen Alarm nicht reagieren, wird die PRO B Studienzentrale das Brustkrebszentrum
hieran erinnern.

Studienteilnehmerinnen der Kontrollgruppe werden im Studienzeitraum alle drei Monate aufgefordert, ei-
nen Fragebogen zu ihrem aktuellen Gesundheitszustand und ihrer Lebensqualitat auszufillen. Diese Be-
fragungsdaten kdnnen durch das Brustkrebszentrum erst nach Abschluss der Studie eingesehen werden.
Es erfolgt zudem keine automatisierte Benachrichtigung bei Verschlechterung der Werte durch das Pati-
entConcept System.

Die im PatientConcept System gespeicherten Befragungsdaten werden in regelméaiigen Abstanden durch
das Brustkrebszentrum zur Qualititssicherung und Ubermittlung an die zentrale Studiendatenbank (siehe
Ziffer 1.3) heruntergeladen.

1.3. Ubermittlung der Daten an die zentrale Studiendatenbank

Die Befragungsdaten und die weiteren durch das Brustkrebszentrum fir Studienzwecke erhobenen und
dokumentierten Daten (mit Ausnahme der Stammdaten) werden von dem Brustkrebszentrum in regelma-
Rigen Abstanden einer Qualitatskontrolle unterzogen (z.B.im Hinblick auf fehlende oder falschlich doku-
mentierte Daten) und Uber eine gesicherte Verbindung an den Server (die sog. "OncoBox Research") eines
externen Dienstleisters (OnkoZert GmbH, siehe Ziffer 4) tibermittelt. Die Ubermittlung erfolgt ausschlieRlich
pseudonym unter Verwendung der jeweils zugewiesenen Studien-ID.

Auf dem Server der OncoBox Research werden die studienbezogenen Daten aller teilinehmenden Brust-
krebszentren zu einem Datensatz zusammengefihrt. Dieser vollstandige und qualitatsgepriifte Datensatz
wird an die zentrale Studiendatenbank der PRO B Studienzentrale Ubermittelt. Die zentrale Studiendaten-
bank liegt lokal auf einem Server der PRO B Studienzentrale.

An diese zentrale Studiendatenbank werden auch die Krankenkassendaten libermittelt. Die Ubermittlung
erfolgt nur pseudonym und unter der Einbeziehung der Datentreuhandstelle und des Geschéftsbereichs IT
(Datenintegrationszentrum) der Charité — Universitatsmedizin Berlin. Eine Ubermittlung erfolgt zudem nur
auf Antrag lhrer Krankenkasse und nach Genehmigung durch das Bundesamt fiir soziale Sicherung.

1.4. Auswertung der Daten

Das Institut fir Biometrie und Klinische Epidemiologie der Charité — Universitatsmedizin Berlin ("iBiKE")
Ubernimmt die statistische Auswertung der auf der zentralen Studiendatenbank gespeicherten Studienda-
ten. Die Studienleitung wird den an PRO B beteiligten Forscher*innen des iBiKE den hierfur erforderlichen
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Zugriff auf die Studiendaten gewéhren. Im Ubrigen haben ausschlieflich ausgewéhlte Mitarbeiter der PRO
B Studienzentrale Zugriff auf die Studiendaten.

1.5. Wissenschaftliche Veroffentlichung der Studienergebnisse

Wir beabsichtigen, die Ergebnisse der Studie unmittelbar im Anschluss an das Studienende zu veréffentli-
chen. Vor einer Veroffentlichung der Studienergebnisse stellen wir sicher, dass alle veréffentlichten Daten
anonymisiert wurden. Eine Verdffentlichung erfolgt damit ausschlie3lich in einer Form, die keine Ruick-
schlisse mehr auf die Identitét der Studienteilnehmerinnen zul&asst.

1.6. Zwecke und Rechtsgrundlage

Ilhre Daten werden ausschlief3lich zu Forschungszwecken in Zusammenhang mit PRO B sowie der Verof-
fentlichung der Studienergebnisse verarbeitet. Das erklarte Studienziel von PRO B ist die Reduktion krank-
heitsbedingter Morbiditat und ungeplanter arztlicher Konsultationen, Hospitalisierungen und Rettungsstel-
lenaufenthalte sowie die Verbesserung der Lebensqualitat und des Gesamtiiberlebens von Patientinnen
mit metastasiertem Mammakarzinom.

Rechtsgrundlage fur die vorstehend beschriebene Verarbeitung Ihrer personenbezogenen Daten in Zu-
sammenhang mit PRO B ist — soweit in dieser Datenschutzinformation nichts Abweichendes bestimmt wird
- Ihre Einwilligung geman Art. 6 Abs. 1 lit. a), Art. 7 und Art. 9 Abs. 2 lit. a) DSGVO, die Sie uns mit Unter-
zeichnung der anliegenden Einwilligungserklarung ausdriicklich erteilen. Sie kénnen lhre Einwilligung je-
derzeit frei und mit Wirkung fir die Zukunft widerrufen.

1.7. Automatisierte Entscheidungen im Einzelfall

Eine automatisierte Entscheidungsfindung einschlief3lich Profiling im Sinne des Art. 22 DSGVO findet nicht
statt. Insbesondere unterliegen jegliche medizinischen BehandlungsmalRnahmen, die sich unmittelbar auf
die Studienteilnehmerin auswirken, der Entscheidung und Kontrolle der behandelnden Arzte*innen des
Brustkrebszentrums.

1.8. Keine Pflicht zur Bereitstellung der Daten

Es besteht keine gesetzliche oder vertragliche Pflicht, PRO B Daten bereitzustellen. Die Bereitstellung der
Daten ist auch nicht fir einen Vertragsschluss erforderlich. Ohne die Bereitstellung der Daten ist eine Teil-
nahme an der Studie aber nicht mdglich.

2. Datensicherheit

Wir haben angemessene technische und organisatorische Mal3hahmen im Sinne des Art. 32 DSGVO ge-
troffen, um lhre personenbezogenen Daten gegen zufallige oder vorsétzliche Manipulation, Verlust, Zer-
stérung oder gegen Zugriff unberechtigter Personen zu schiitzen. Die Sie identifizierenden Stammdaten,
einschlie3lich der Einwilligungserklarung, werden von den ubrigen Daten getrennt an lhrem Brustkrebs-
zentrum aufbewahrt. Auf diese Identifizierungslisten kénnen nur ausgewahlte Mitarbeitende des Brust-
krebszentrums zugreifen, sowie die CRO (Charité-BIH Clinical Study Center) im Rahmen von Quelldaten-
abgleichen fur den Zweck der Qualitatssicherung der Studiendokumentation. Ein Zugriff erfolgt nur soweit
dies erforderlich ist, etwa fiir eine Kontaktaufnahme mit Ihnen aufgrund der Verschlechterung der Werte.

Im Ubrigen werden lhre Daten ausschlieRlich pseudonymisiert verarbeitet. Wir stellen tiber eine strikte (in-
terne) Aufgabentrennung und die Vergabe unterschiedlicher IDs fur ausgewdahlte Verarbeitungsvorgénge
sicher, dass die beteiligten Stellen nur im erforderlichen MaRR Kenntnis der einzelnen IDs von Studienteil-
nehmerinnen erhalten. So wird etwa fur die Anforderung der Krankenkassendaten eine gesonderte 1D er-
stellt, die ausschlie3lich der Datentreuhandstelle, der Krankenkasse und der Datenintegrationsstelle be-
kannt ist. Diese gesonderte ID wird nicht an die zentrale Studiendatenbank Gibermittelt, sodass die PRO B
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Studienzentrale und das auswertende iBIKE keine Kenntnis von dieser ID erhalten. Umgekehrt wird den
teilnehmenden Krankenkassen nicht die Studien-ID der Studienteilnehmerinnen offengelegt. Auf diese
Weise ware es den einzelnen (auch internen) beteiligten Stellen nur mit erheblichem technischem Aufwand
mdoglich, die Studiendaten zu einer einzelnen Studienteilnehmerin zuriickzufiihren.

Die fur die Speicherung und Weiterleitung der Daten verwendeten Server befinden sich alle in Deutschland.
Alle Server sind passwortgeschitzt und mit Zugangsberechtigungen versehen. Die Ubermittlung der Stu-
diendaten erfolgt zudem Uber eine gesicherte Umgebung. Die zentrale Studiendatenbank ist in die weitere
IT-Sicherheitsinfrastruktur der Charité — Universitatsmedizin Berlin eingebunden, fiir die umfassende Da-
tenschutzkonzepte bestehen. Wir stellen bei der Auswahl und dem Einsatz von Kooperationspartnern bzw.
externen Dienstleistern sicher, dass diese angemessene technische und organisatorische MaRnahmen
zum Schutz Ihrer Daten ergriffen haben.

3. Verantwortlichkeit

PRO B ist ein Gemeinschaftsprojekt, an dem verschiedene Konsortial- und Kooperationspartner beteiligt
sind. FUr die Verarbeitung von personenbezogenen Daten bei PRO B sind die nachfolgenden Stellen
gemeinsam verantwortlich. Die Verantwortlichkeit wurde hierbei zwischen den Stellen in einem Vertrag
Uber gemeinsame Verantwortung nach Art. 26 DSGVO aufgeteilt.

Das behandelnde Brustkrebszentrum ist fiir die Erhebung und Verarbeitung Ihrer Stammdaten und sol-
cher Patientinnendaten verantwortlich, die am Brustkrebszentrum erhoben werden. Die Sie identifizie-
renden Stammdaten werden (mit Ausnahme der Versichertennummer) ausschlie3lich am behandelnden
Brustkrebszentrum verarbeitet.

Die Charité - Universitatsmedizin Berlin ist fiir die Datenverarbeitung im Ubrigen verantwortlich. Dies
umfasst unter anderem die Erhebung der Daten per App, die Datenerhebung bei den Krankenkassen,
die Verarbeitung der Studiendaten in der zentralen Studiendatenbank sowie die statistische Auswertung
der Studiendaten.

Charité — Universitatsmedizin Berlin
Klinik fir Gynékologie mit Brustzentrum
Charitéplatz 1, 10117 Berlin

Kontaktdaten der Studienleitung:

E-Mail: pro-b-projekt@charite.de
Telefon: +49 (0)30 450 564 255

Kontaktdaten des*der Datenschutzbeauftragte*n:

Stabsstelle Datenschutz der Charité — Universitatsmedizin Berlin
Charitéplatz 1, 10117 Berlin

E-Mail: datenschutz@charite.de

Telefon: +49 (0)30 450 580 016

4. Weitergabe von personenbezogenen Daten

Eine Weitergabe von personenbezogenen Daten an unsere Partner, etwa unsere Konsortial- und Koope-
rationspartner und die weiteren von uns eingesetzten externen Dienstleister, erfolgt nur, soweit dies fur die
Durchfiihrung von PRO B (technisch) oder fir die Veroffentlichung der Studienergebnisse erforderlich ist.
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Wir stellen sicher, dass alle Kooperationspartner und externen Dienstleiter angemessene technische und
organisatorische Malinahmen zu Schutz lhrer Daten ergriffen haben. Wir haben mit allen Kooperations-
partnern und externen Dienstleistern Vertrage Uber Auftragsverarbeitung nach Art. 28 DSGVO geschlos-
sen, sofern dies erforderlich ist.

Wir setzen unter anderem die nachfolgenden Konsortial- und Kooperationspartner sowie externen Dienst-
leister ein:

Charité-BIH Clinical Study Center (CSC)
Anschrift: Charité - Universitaetsmedizin Berlin, Clinical Study Center (CSC), Charitéplatz 1, 10117 Berlin
(Campusintern: Invalidenstral3e 97)

Das CSC uberprift unter anderem die ordnungsgemalfe Dokumentation der Daten in den einzelnen teil-
nehmenden Brustkrebszentren. Hierfir werden vor Ort in Ihrem Brustkrebszentrum sogenannte Quellda-
tenabgleiche durchgefihrt, bei denen gepruft wird, ob Ihre Daten richtig und vollstandig in das Studiendo-
kumentationssystem ubertragen wurden. Dies dient der Qualitétssicherung wahrend der Studie. Fur die
Monitore bzw. die Auditoren des CSC (und ggf. die Behtrdeninspektionen) ist in diesem Sinne Einsicht in
die Originalunterlagen notwendig. In diesem Rahmen kénnen auch identifizierende Daten eingesehen wer-
den.

OnkoZert GmbH

Anschrift: OnkoZert GmbH, Gartenstral3e 24, 89231 Neu-Ulm

Die OnkoZert GmbH ist unter anderem Dienstleisterin fir die Deutsche Krebsgesellschaft e. V., die fur die
Zertifizierung von Brustkrebszentren in Deutschland verantwortlich ist. Auf die technischen Mittel, die fur
die Zertifizierung genutzt werden, baut auch PRO B auf. Die OnkoZert GmbH stellt das Studiendokumen-
tationssystem PRO B Doc (Dokumentation) sowie die OncoBox und OncoBox Research (Zusammenfiih-
rung und Qualitatsprifung der Studiendaten) bereit.

NeuroSys GmbH
Anschrift: NeuroSys GmbH, Hovelsinger Weg 25, 89081 Ulm
Die NeuroSys GmbH ist Anbieterin des PatientConcept Systems, das in PRO B verwendet wird.

Sollten sich im Laufe der Durchflihrung der Studie weitere Kooperationspartner*innen anschliel3en, werden
wir sicherstellen, dass wir nur mit Partner*innen zusammenarbeiten, die angemessene technisch-organi-
satorische Mal3nahmen ergreifen, um |hre Daten zu schitzen. Sie kdnnen sich Uber alle Kooperations-
partner*innen auch auf folgender Seite informieren: www.pro-b-projekt.de.

Nur fir Patientinnen, die an der Charité — Universitatsmedizin Berlin behandelt werden: Wir libermitteln
Ihre Daten mit lhrer Einwilligung zudem an das Charité Comprehensive Cancer Center (CCCC), Campus
Charité Mitte, Charitéplatz 1, 10117 Berlin (Campusintern: InvalidenstraRe 80 / Virchowweg 23). Das Cha-
rité Comprehensive Cancer Center (CCCC) ist als interdisziplinare, mitbehandelnde Einrichtung fir die
Koordination und Weiterentwicklung der Tumordiagnostik und Therapie inklusive der hiermit verbundenen
Qualitatskontrollen verantwortlich. Ihre Teilnahme an einer onkologischen Studie hat unmittelbaren Einfluss
auf die qualitétsorientierte Behandlungsdokumentation im klinischen Krebsregister beim CCCC. Daher ist
es erforderlich, dass lhre Studienteilnahme von der behandelnden Klinik an das CCCC gemeldet (Name,
Vorname, Fallnummer, Studienkennzeichnung) und dort flr den Zweck des Registers verarbeitet wird.
Rechtsgrundlage fiir diese Ubermittlung lhrer Daten ist Ihre Einwilligung gemaR Art. 6 Abs. 1 lit. @), Art. 7
und Art. 9 Abs. 2 lit. a) DSGVO, die Sie uns mit Unterzeichnung der anliegenden Einwilligungserklarung
ausdricklich erteilen. Sie kénnen Ihre Einwilligung jederzeit frei und mit Wirkung fur die Zukunft widerrufen.
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Im Ubrigen erfolgt eine Weitergabe lhrer personenbezogenen Daten an Dritte — soweit nicht in dieser Da-
tenschutzinformation an anderer Stelle anderweitig angegeben — nur, wenn Sie ausdriicklich in die Weiter-
gabe eingewilligt haben (Art. 6 Abs. 1 S. 1 a) und ggf. Art. 9 Abs. 2 a) DSGVO) oder wir aufgrund gesetzli-
cher Bestimmungen oder gerichtlicher Anordnungen zu einer Weitergabe berechtigt oder verpflichtet sind.
Im letzteren Fall erfolgt die Ubermittlung durch uns zur Erfillung einer rechtlichen Verpflichtung geman Art.
6 Abs. 1 S. 1 c¢) und ggf. Art. 9 Abs. 2 f) DSGVO.

5. Aufbewahrungsdauer und Léschung

Wir verarbeiten Ihre personenbezogenen Daten so lange, wie es zum Erreichen der Verarbeitungszwecke
erforderlich ist. AnschlieRend werden die Daten nach den gesetzlichen Vorschriften geléscht oder mit lhrer
Zustimmung anonymisiert, sofern der Loschung keine gesetzlichen Vorschriften oder anderen Griinde im
Sinne von Art. 17 Abs. 3 DSGVO entgegenstehen.

Wenn Sie lhre Einwilligung widerrufen, werden wir die von Ihnen erhobenen und verarbeiteten Daten un-
verzlglich I6schen, sofern die Loschung dieser Daten nicht die Verwirklichung der mit PRO B verfolgten
Ziele unmdglich macht oder wesentlich erschwert, vgl. Art. 17 Abs. 3 d) DSGVO.

Wir sind nach den Regeln guter wissenschaftlicher Praxis verpflichtet, fur einen Zeitraum von 10 Jahren
den Nachweis zu erbringen, dass die verdffentlichten Daten auf Originaldaten zurtickzufiihren sind. Zu
diesem Zweck werden die pseudonymisierten Forschungsdaten (in der zentralen Studiendatenbank bei
der der PRO B Studienzentrale) sowie die Sie identifizierenden Stammdaten (im Studienordner an lhrem
Brustkrebszentrum) elektronisch bzw. in Papierform fiir die Dauer von 10 Jahren nach dem Studienende
aufbewabhrt. Rechtsgrundlage fir diese zuséatzliche Aufbewahrung ist ihre Einwilligung sowie Art. 9 Abs. 2 j)
und Art. 85 Abs. 2 DSGVO in Verbindung mit § 27 BDSG und 8§ 17 Abs. 1 des Berliner Datenschutzgeset-
zes. Die personenbezogenen Daten werden anonymisiert, etwa indem die Identifikationslisten an den
Brustkrebszentren vernichtet werden, sobald dies nach dem Forschungszweck mdglich ist.

6. lhre Rechte

Wichtige Information! Da nur das Sie einschlieBende Brustkrebszentrum Zugriff auf die Sie identifizieren-
den Stammdaten hat, wenden Sie sich zum Zwecke der Wahrnehmung lhrer unten aufgefihrten Rechte
bitte an Ihre dortigen Ansprechpartner*innen (siehe unten oder in der Information fiir Patientinnen). Nur so
konnen wir die Einhaltung der zum Schutz Ihrer Rechte vorgenommenen Pseudonymisierung gewahrleis-
ten, da Sie andernfalls lhre identifizierenden Daten einer Stelle preisgeben, die diese nicht fr die Studien-
durchfiihrung bendétigt.

Ihnen stehen die folgenden Rechte zu:

e Recht auf Widerruf (Art. 7 DSGVO): Sie kénnen jederzeit Ihre erteilte Einwilligung mit Wirkung far
die Zukunft frei widerrufen. Ein Widerruf berthrt die RechtméaRigkeit der bis dahin erfolgten Verar-
beitung Ihrer Daten nicht. Bitte beachten Sie, dass Daten, die bereits in wissenschaftliche Auswer-
tungen eingeflossen sind, nicht mehr nachtraglich entfernt werden kénnen.

e Recht auf Auskunft (Art. 15 DSGVO): Sie haben das Recht auf Auskunft (einschlief3lich einer
unentgeltlichen Kopie) tber alle bei uns verarbeiteten personenbezogenen Daten Uber Sie.

e Recht auf Berichtigung (Art. 16 DSGVO): Wenn Sie feststellen, dass unrichtige Daten zu lhrer
Person verarbeitet werden, kénnen Sie Berichtigung verlangen. Unvollstandige Daten missen un-
ter Beruicksichtigung des Zwecks der Verarbeitung vervollstandigt werden.

e Recht auf Loschung (Art. 17 DSGVO): Sie haben das Recht, die Loschung lhrer Daten zu ver-
langen. Das Recht auf Loschung besteht gemar Art. 17 Abs. 3 d) DSGVO nicht, soweit die L6-
schung die Verwirklichung der mit PRO B verfolgten Ziele unmdglich macht oder wesentlich er-
schwert.
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e Recht auf Einschréankung der Verarbeitung (Art. 18 DSGVO): Sie haben das Recht auf Ein-
schrankung der Verarbeitung Ihrer Daten. Dies bedeutet, dass lhre Daten zwar nicht geldscht, aber
gekennzeichnet werden, um ihre weitere Verarbeitung oder Nutzung einzuschranken.

e Recht auf Widerspruch gegen unzumutbare Datenverarbeitung (Art. 21 DSGVO): Sie haben
grundsatzlich ein allgemeines Widerspruchsrecht auch gegen rechtmaflige Datenverarbeitungen,
die im offentlichen Interesse liegen, in Austibung 6ffentlicher Gewalt oder aufgrund des berechtig-
ten Interesses einer Stelle erfolgen, wenn daftir Griinde vorliegen, die sich aus lhrer besonderen
Situation ergeben.

e Recht auf Beschwerde (Art. 77 DSGVO): Sie haben das Recht auf Beschwerde bei einer Auf-
sichtsbehorde, wenn Sie der Auffassung sind, dass die Datenverarbeitung durch uns gegen die
gesetzlichen Vorschriften verstofst.
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7. Ansprechpartner*innen

Verantwortliche*r fur die studienbedingte Erhebung personenbezogener Daten am

Brustkrebszentrum Charité — Universitatsmedizin Berlin
Klinik fir Gynakologie mit Brustzentrum
Charitéplatz 1, 10117 Berlin

ist der*die

Studienarzt*-arztin Dr. med. Jenny Katharina Wagner
E-Mail: jenny-katharina.wagner@charite.de
Telefon: +49 (0)30 450 664 426

bzw. ihr*e Stellvertreter*in Dr. med. Therese Pross
E-Mail: therese.pross@charite.de
Telefon: +49 (0)30 450 664 438

Sie haben auch die Mdéglichkeit, mit der*dem Datenschutzverantwortlichen der Klinik, an der sich Ihr Brust-
krebszentrum befindet, Kontakt aufzunehmen.

Datenschutz Zentrum Stabsstelle Datenschutz der Charité — Universitatsmedizin Berlin
Charitéplatz 1, 10117 Berlin
E-Mail: datenschutz@charite.de
Telefon: +49 (0)30 450 580 016

Unabhangig davon, dass es Ihnen auch freisteht, gerichtliche Hilfe in Anspruch zu nehmen, haben Sie das
Recht auf Beschwerde bei einer Aufsichtsbehorde, wenn Sie der Ansicht sind, dass die Verarbeitung lhrer
Daten datenschutzrechtlich nicht zulassig ist.

Aufsichtsbehorde Berliner Beauftragte fur Datenschutz und Informationsfreiheit
FriedrichstralRe 219, 10969 Berlin
E-Mail: mailbox@datenschutz-berlin.de
Telefon: +49 (0)30 13889-0

Ein umfassendes Datenschutzkonzept ist auf www.pro-b-projekt.de einsehbar.

Die Datenschutzinformation verbleibt bei der Studienteilnehmerin.
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Anlage 4: Teilnahmeerklarung der Versicherten zur Versorgung nach § 140a SGB

Krankenkasse bzw. Kostentrager Teilnahme- und Einwilligungserklarung zur
besonderen Versorgung und
Name, Vorname des Versicherten Date nverar b e | t un g
geb. am
Kostentragerkennung Versicherten-Nr. Status .
| | Vertragskennzeichen
Betriebsstatten-Nr. Arzt-Nr. Datum BARMER 121722AE006
BKK-VBU: 121A12DA035
| | DAK-G: 121A12DA035
AR
g DAK PRO
Gesundheit s

Erklarung zur Teilnahme an der Besonderen Versorgung ,,PRO B - Patient-Reported Outcomes bei

Brusterkrankungen nach § 140a SGB V

Brustkrebs ist die haufigste Krebserkrankung bei Frauen. Mit dem Auftreten von Metastasen andert sich nicht nur
die Lebenssituation, sondern auch grundlegend der therapeutische Ansatz. Mit PRO B - einem intensivierten elekt-
ronischen PRO-Monitoring - bieten die beteiligten Krankenkassen ihren Versicherten eine besondere Versorgung.

Ziel soll es sein, die bestmdgliche Lebensqualitat Gber einen langen Zeitraum zu erreichen.

1. Hiermit erklare ich, dass
e ich umfassend Uber die Inhalte und Ziele dieses Versorgungsangebotes aufgeklart wurde.

e mir ein Exemplar der Teilnahme- und Datenfreigabeerklarung ausgehandigt wurde und die von mir unterschrie-

bene Teilnahme- und Datenfreigabeerklarung an meine Krankenkasse tbermittelt werden darf.

Daruber hinaus ist mir bekannt, dass

e die Teilnahme am Versorgungsprogramm PRO B nur bei teilnehmenden Leistungserbringenden erfolgen kann.
e die Teilnahme an dieser besonderen Versorgung freiwillig ist und mit dem Tag der Unterzeichnung der Teilnah-

meerklarung beginnt.

e meine Teilnahme fir die Dauer von maximal zwei Jahren bindend ist und nur bei Vorliegen aul3erordentlicher
Grinde beendet werden kann (z. B. Wohnortwechsel, oder eine nachhaltige Stérung des Vertrauensverhaltnis-

ses zum Arzt bzw. zur Arztin).
e Meine aktive Mitwirkung Voraussetzung ist, um ein optimales Ergebnis zu erreichen.

e ich wahrend meiner Teilnahme firr diese Behandlung an den von mir gewahlten Arzt bzw. die von mir gewahlte
Arztin gebunden bin. Andere Leistungserbringende kann ich diesbeziiglich nur auf Uberweisung in Anspruch
nehmen oder wenn ich in einem medizinischen Notfall einen Arzt, eine Arztin oder den Notfalldienst benétige.

o fir die Teilnahme an der besonderen Versorgung meine zusétzliche Einwilligung zur Datenverarbeitung im Rah-

men der Evaluation Voraussetzung ist und meine Einwilligungserklarung gesondert erfolgen muss.
2. Widerrufsrecht

Des Weiteren ist mir bekannt, dass ich diese Erklarung zur Teilnahme an der besonderen Versorgung inner-
halb von zwei Wochen nach ihrer Abgabe schriftlich, elektronisch oder zur Niederschrift in einer Geschéfts-
stelle meiner zustandigen Krankenkasse ohne Angabe von Grinden widerrufen kann. Zur Fristwahrung ge-
niigt das rechtzeitige Absenden der Widerrufserklarung an meine Krankenkasse. Die Widerrufsfrist beginnt mit dem
Tag meiner Unterschrift. Sofern ich der Teilnahme an der besonderen Versorgung wirksam widerspreche, erlischt

der Anspruch auf Leistungen aus dieser besonderen Versorgung. Die Teilnahme
nach Abschluss der Studie. Darliber hinaus endet meine Teilnahme automatisch, sollte ich

einem Kostentrdger wechseln, der nicht an der benannten Versorgung teilnimmt sowie mit dem Ende

des Leistungsanspruchs gegentber meiner Krankenkasse.

DJa, ich mdchte an der besonderen Versorgung teilnehmen. Zudem bestétige ich die oben genannten
Teilnahmevoraussetzungen.

Unterschrift der Versicherten/Sorgeberechtigten/ Bevollméchtigten

1—
1—
=
=
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-
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Unterschrift/Stempel Arzt/Arztin/Brustzentrum



Einwilligung und Einverstandniserklarung P I a O B

zur Daten Verarbeitu n g Neue Brustkrebsversorgung.

Mit meiner Unterschrift erklare ich mich einverstanden, dass

die an der Versorgung beteiligten Leistungserbringenden (Arzte und Arztinnen, Therapeutinnen und
Therapeuten, Krankenhauser, Therapie- und/oder Rehabilitationseinrichtungen) Befunde, &rztliche Berichte und
sonstige Behandlungsdaten sowohl von den mitbehandelnden Haus- oder Fachérzten und —&rztinnen unter
Beachtung der gesetzlichen Regelungen, insbesondere der Bestimmungen Uber den Datenschutz, der arztlichen
Schweigepflicht und des Sozialgeheimnisses anfordern als auch an diese, sofern diese im Zusammenhang mit
der Behandlung stehen, weitergegeben werden dirfen.

die Daten (Name, Vorname, Geschlecht, Geburtsdatum, Anschrift und Kontaktdaten, Versichertennummer,
Kassenkennzeichen, Versichertenstatus, Teilnahmedaten, Art der Inanspruchnahme, Behandlungstag und
Diagnosen nach ICD 10 sowie zu Abrechnungszwecken, die Vergitungsbezeichnungen und ihr Wert;
dokumentierte Leistungen, Leistungs- und Prozedurenschlissel) zu Zwecken der Abrechnungsprufung,
Teilnehmerverwaltung und des Vertragscontrollings zwischen den kooperierenden Leistungserbringenden und
meiner Krankenkasse weitergegeben werden dirfen.

erhobene Daten im Zusammenhang mit meiner Teilnahme am Innovationsfondsprojekt PRO B und der
besonderen Versorgung durch die beteiligten Leistungserbringenden zu Zwecken der Durchfiihrung dieser
Versorgung sowie zur Abrechnung mit meiner Krankenkasse tbermittelt und verwendet werden.

meine personenbezogenen Daten aus der besonderen Versorgung zum Zweck der Evaluation (Auswertung),
Qualitat und Wirtschaftlichkeit der Versorgung durch meine Krankenkasse und das Institut flir Biometrie und
klinische Epidemiologie der Charité erfasst und verwendet werden.

meine Daten in pseudonymisierter Form zum Zwecke der externen wissenschaftlichen Auswertung (Evaluation)
verwendet werden dirfen; ein Riickschluss auf meine Person ist dadurch ausgeschlossen.

Hierbei werden die bezlglich Datenschutz und Datensicherheit geltenden Vorschriften entsprechend
Artikel 32 Datenschutz-Grundverordnung (DSGVO) und insbesondere in Verbindung mit Artikel 5 Absatz 1, Absatz
2 DSGVO beachtet.

Mir ist bekannt, dass meine Einwilligung zur Erhebung und Verarbeitung meiner personenbezogenen Daten
freiwillig ist und jederzeit ohne Angabe von Grinden fur die Zukunft schriftlich widerrufen kann. Eine Teilnahme an
der besonderen Versorgung ist dann nicht mehr méglich. Durch den Widerruf der Einwilligung wird die
Rechtmé&Rigkeit der aufgrund der Einwilligung bis zum Widerruf erfolgten Verarbeitung nicht berihrt.

DJa, ich stimme der beschriebenen Datenerhebung, der Datenverarbeitung und der Datennutzung im
Rahmen meiner Teilnahme an der besonderen Versorgung nach 8§ 140a SGB V zu. Die
Patientinneninformation zur Datenverarbeitung habe ich erhalten.

I—
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Unterschrift der Versicherten/Sorgeberechtigten/Bevollméchtigten



Anlage 5: Prasentation zur Studieninitiierung

Neue Brustkrebsversorgung.

Studieninitiierung 29.04.2021

Dr. med. Maria M. Karsten
Projektleitung

Geférdert durch:
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Agenda

PRO

Uhrzeit

Inhalt

Prasentierende*r

10.00-11.00 Uhr

11.00-11.30 Uhr

11.30-12.00 Uhr

11.45-12.45 Uhr

12.45-13.15 Uhr

13.15-14.00 Uhr

Studienvorstellung,

Rekrutierung von Patientinnen
PatientConcept App und Webanwendung
Pause

PRO B Doc

Vorstellung Studienordner

Fragerunde

Dr. Maria Margarete Karsten, Studienleitung

Stefan Ringbauer (NeuroSys GmbH)

Dr. Julia Ferencz, Luis Pauler (OnkoZert GmbH)
Dr. Sandro Lein, Clinical Trial Office Charité
Dr. Maria Margarete Karsten, Studienleitung

Stefan Ringbauer, NeuroSys GmbH
Dr. Julia Ferencz, Luis Pauler, OnkoZert GmbH

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Uberblick PRO B PRO@

& neue Versorgungsform und multizentrische, zwelarmige, randomisiert
kontrollierte Interventionsstudie

& FEvaluation der Auswirkungen eines intensivierten digitalen PRO-
Monitorings auf die Lebensqualitat und das Uberleben von
Patientinnen mit metastasiertem Mammakarzinom

& Forderung durch den gemeinsamen Bundesausschuss

& Konsortium:

DKG:  (crHaAriTE ONKO/ERT

|||||||||||||||||||||||||
KREBSGESELLSCHAFT

BARMER |“9" DAK

BKK-VBU Ein Leben lang

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Hintergrund PRO

100 —
(1] Toxicity of any severity reported by patient
90 — (1| “Very much” toxicity reported by patient
80—

74.4
69.3

40.7

Proportion of patients with underreported symptoms (%)

Anorexia | Nausea Vomiting Constipation Diarrhoea Hair loss

Symptom

Di Maio et al. Patient-reported outcomes in the evaluation of toxicity
of anticancer treatments. Nat Rev Clin Oncol. 2016;13(5):319-325.

& Diskrepanz zwischen patientinnenseitig berichteten und arztlich erfassten
Beschwerden

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Hintergrund PRO

& Verbesserung der Lebensqualitat

& Reduktion ungeplanter
Hospitalisierung, ZNA-Aufenthalte

- A Ary Changa P =001 Changa by & or More Points P = 0053
A All Patients | I I
&0 4 100%% . - .
= Usual care .
= <4
Ll ——
o A0 = 26% -
= PO
i = - ] 8% %
5 gz |
|= =
& 04 = ]
E i W improvad
Unchangad
] I ‘Worsanad
p- 0
T T T T T T T T T T
I [ 12 12 24 %0 5 Usual Care STAR Usual Cara STAR

Months Since Enrollment

Basch E, Deal AM, Kris MG, et al. Symptom Monitoring With Patient-Reported Outcomes During Routine Cancer
Treatment: A Randomized Controlled Trial. J Clin Oncol. 2016;34(6):557-565.

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Owerall Survival Probability, %

Hintergrund PRO

@ Verbesserung des Uberlebens

Censoring of crossover analysis

100+ 1.0+
Log-rank P =.004
804 0.8+
= Web-based monitoring
60 £ o064
[=]
Patient-reported symptom monitoring E. Control group
a0 £ 041
F
=
I
Usual care
20 0.24
Log-rank test: P=.03 HR, 0.50(95%Cl, 0.31-0.81); P=.005
0 T T T T T T T T U ' ' ' J T T T 1
0 1 2 3 4 5 6 7 8 0 3 6 | 12 15 18 21 24
Years From Enrollment Overall Survival, mo
Basch et al. Overall Survival Results of a Trial Assessing Patient-Reported Denis et al. Two-Year Survival Comparing Web-Based Symptom Monitoring vs Routine
Outcomes for Symptom Monitoring During Routine Cancer Treatment. Surveillance Following Treatment for Lung Cancer. JAMA. 2019;321(3):306-307.

JAMA. 2017;318(2):197-198.

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Endpunkte

& Primarer Endpunkt: Fatigue nach 6 Monaten

& Sekundare Endpunkte:
— Korperliche Funktion
— Health-related Quality of Life (HRQoL)

— Anzahl der ungeplanten Hospitalisierungen, arztlichen Konsultationen
und Notaufnahmeaufenthalten

— Uberleben bei TNBC

— Uberleben bei viszeraler Metastasierung

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



IT-Systeme in PRO B PRO@

& PRO B Doc (OnkoZert) ONKO/ERT @ ProBDoc

— eigens programmiertes System zur Dokumentation der studienrelevanten
klinischen Daten (alle 3 Monate)

. ol AT
@ PatientConcept (NeuroSys) N Pa}g)’ |

— System bestehend aus Smartphone-App und Web-Portal
— Erfassung der PRO-Daten uber regelmaliige Befragungen (App)

— Kontrolle und Dokumentation durch Studienpersonal (Web-Portal)

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Aufbau

g

& 1000 Patientinnen in 40 zertifizierten Brustkrebszentren

Patientin

mit metastasiertem Mammakarzinom
betreut durch ein Brustkrebszentrum

- einwilligungsfahig
+ ab 18. Lebensjahr

- Lebenserwartung uber 3 Monate

- in medikamentoser Behandlung

Zugang uber

Smartphone/Tablet

- Aufklarung

- Einwilligung

+ Download der App PatientConcept
* Generierung einer ID in der App

Randomisierung

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

—umm KONtaktaufnahme nach
Alarm innerhalb von 48h

4

Interventionsgruppe
Neue Versorgungsform

+ wochtliche Befragung
* Patientin berichtet via App

PRO Web-Tool

PatientConcept

5

Kontrollgruppe
Konventionelle Versorgungsform

* Befragung alle drei Monate
* Patientin berichtet via App

i (1)) Alarm bei auffalligen Werten min

Brustkrebszentrum
PROB Doc Datenbank im Zentrum

+ Tumordokumentation
- Studiendokumentation

‘IIIIH=

N

-

PRO B Zentrale

unter der Leitung der Charité
- Steuerung PRO Web-Tool

P - Alarmkontrolle

+ zentrale Studiendatenbank

mun Erinnerung an Alarm nach 48h i




Aufbau

Interventionsgruppe
— wochentliche Befragung

— 51 — 57 Fragen (+ Health
Transition Item)

— alternierende Fragebogen
(Wiederholung alle 4 Wochen)

— 2 Tage Zeit zur Beantwortung
— Alarm bel Verschlechterung

— PRO-Werte einsehbar

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

g

Kontrollgruppe
— dreimonatliche Befragung

— 72 Fragen (+ Health Transition
ltem)

— gleiches Fragenset in jedem
Quartal

— 7 Tage Zeit zur Beantwortung
— PRO-Bericht nach Abschluss

— PRO-Werte nicht einsehbar



Messinstrumente PRO@

& Grundlage: Kernmodul der European Organisation for Research and
Treatment of Cancer (EORTC QLQ-C30)

& Prazisierung der Messung mittels sog. Short Forms aus EORTC CAT
ltembank

& zur Baseline nach Randomisierung: Anamnese und Soziodemographie

& Baseling, 6 und 12 Monate: zusatzlich EQ-5D-5L (EuroQol)

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Alarm, Alarmquittierung und -dokumentation PROG

& Alarmierung bei Verschlechterung im Vergleich zur Vorwoche oder
zum Mittelwert der Scores 3, 4 und 5 Wochen zuvor

& Hinterlegung von E-Malil-Adressen in PatientConcept zur
Benachrichtigung bel Alarmierung

Kontakt-Email fiir Alarminformation

max.mustermann@klinik.de; erika.musterfrau@klinik.cle‘ Email speichern

& Quittierung des Alarms nach Kontaktaufnahme mit der Patientin
iInnerhalb von 48 Stunden in PatientConcept

& Dbei ausbleibender Alarmquittierung Reminder durch die
Studienzentrale

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Datenfluss PRO@

& Nutzung der Zertifizierungsinfrastruktur der DKG und OnkoZert

= Interventionsgruppe I Brustkrebszentrum
E Neue Versorgungsform an PRO B Studie teilnehmend
+ wochtliche Befragung + PROB Doc Datenbank im Zentrum mit
* Patientin berichtet via App — Tumor- und Studiendokumentation
I |
Klinische Daten
Anamnesedaten werden eingepflegt
Befragungsdaten
OncoBox
PRO Web-Tool Daten aus Befragung — Software im Zentrum
PatientConcept werden heruntergeladen TR T
T - Verknupfung der Daten
Anamnesedaten gesicherte
Befragungsdaten Datentibertragung
R Kontrollgruppe OncoBox Research PROB R PRO B Zentrale IBIKE
% Konventionelle Versorgungsform Zentrale Datenbankapplikation von OnkoZert _g Daten- mup) unter der Leitung der Charité + Institut der Charité
- Befragung alle drei Monate - Zusammenfuhrung der Daten aller Zentren tbertragung - Steuerung PRO Web-Tool + Evaluation
- Patientin berichtet via App - Qualitatskontrolle der Daten - zentrale Studiendatenbank

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Agenda

PRO

Uhrzeit

Inhalt

Prasentierende*r

10.00-11.00 Uhr

11.00-11.30 Uhr

11.30-12.00 Uhr

11.45-12.45 Uhr

12.45-13.15 Uhr

13.15-14.00 Uhr

Studienvorstellung,

Rekrutierung von Patientinnen
PatientConcept App und Webanwendung
Pause

PRO B Doc

Vorstellung Studienordner

Fragerunde

Dr. Maria Margarete Karsten, Studienleitung

Stefan Ringbauer (NeuroSys GmbH)

Dr. Julia Ferencz, Luis Pauler (OnkoZert GmbH)
Dr. Sandro Lein, Clinical Trial Office Charité
Dr. Maria Margarete Karsten, Studienleitung

Stefan Ringbauer, NeuroSys GmbH
Dr. Julia Ferencz, Luis Pauler, OnkoZert GmbH

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Rekrutierung PROG

& CEinschlusskriterien:

Patientin mit metastasiertem Mammakarzinom
Behandlung in einem an der Studie teilnehmenden Brustkrebszentrum

Gesetzliche Krankenversicherung bel BARMER, DAK Gesundhelt,
BKK-VBU

Einwilligungsfahigkeit und Volljahrigkeit

medikamentose Behandlung aufgrund des metastasierten
Mammakarzinoms

Lebenserwartung bei Studieneinschluss von mehr als 3 Monaten
ECOG-Status 0 bis 2

Bereitschaft an einer wochentlichen, online-basierten Befragung
teilzunehmen

Zugang zum Internet (Smartphone, Tablet)

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Rekrutierung PRO@

& Aushandigung der Studienmappe

— Checkliste fur den Studieneinschluss

— Studien- und Datenschutzinformation
lhre personlichen Unterlagen.

— Einwilligungserklarung

— Teilnahmeerklarung an der besonderen
Versorgung (inkl. Versandtasche und
Adressaufkleber der Krankenkassen)

— FAQ Studie
o

— FAQ PatientConcept App

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Rekrutierung PROG

& Aufklarung und schriftliche Einwilligung, Teilnahmeerklarung an der
besonderen Versorgung (Krankenkasse)

& Download der PatientConcept App
& Mitteilung der PatientConcept ID

& Ausfullen der Checkliste inkl. der Randomiserungsstrata und diese per
Fax an die Studienzentrale

& Versand der Teilnahmeerklarung an die Krankenkasse der Patientin

& Eintragung in den Screening-Log, Idenfication-Log und Ablage der
Unterlagen im ISF

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Rekrutierung

VIDEO

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Agenda

PRO

Uhrzeit

Inhalt

Prasentierende*r

10.00-11.00 Uhr

11.00-11.30 Uhr

11.30-12.00 Uhr

11.45-12.45 Uhr

12.45-13.15 Uhr

13.15-14.00 Uhr

Studienvorstellung,

Rekrutierung von Patientinnen
PatientConcept App und Webanwendung
Pause

PRO B Doc

Vorstellung Studienordner

Fragerunde

Dr. Maria Margarete Karsten, Studienleitung

Stefan Ringbauer (NeuroSys GmbH)

Dr. Julia Ferencz, Luis Pauler (OnkoZert GmbH)
Dr. Sandro Lein, Clinical Trial Office Charité
Dr. Maria Margarete Karsten, Studienleitung

Stefan Ringbauer, NeuroSys GmbH
Dr. Julia Ferencz, Luis Pauler, OnkoZert GmbH

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Anlage 6: Delegation-Log

RO

Zentrumsname:

Delegation Log

@I—IARITE

Zentrums-ID:

Dieses Formblatt autorisiert die unten eingetragenen Personen die angegebenen Aufgaben im Rahmen der o. g. Studie auszufiihren.

Name, Vorname
(bitte in Druckbuchstaben)

Unterschrift Kirzel

Funktion
(siehe Codes)

Aufgaben innerhalb

der Studie
(siehe Codes)

Datum Start
der Mitarbeit

Datum/
Kurzel PI

Datum Ende Qatum/
der Mitarbeit | Kurzel Pl

Funktion-Codes:
Pl — Prifarzt*in

Co-PI — stellvertretende/r
Priufarzt*in

aPG - arztliches Mitglied der
Prufgruppe

n&PG - nicht-arztliches Mitglied der
Prufgruppe

Aufgaben-Codes:
A = Patientinnen-Screening

B = Patientinnen Uber die Studie aufklaren und Einwilligungserklarung einholen

C = Patientinnen Uber nicht medizinische Aspekte der Studie aufklaren
D = Behandlung/Untersuchung der Patientinnen
E = Eintrage/Anderungen im eCRF und Source Documents vornehmen

F = eCRF Queries bearbeiten

Seite von




Anlage 7: Datenschutzeinwilligung Studienpersonal

RO

Einwilligungserklarung zum Datenschutz

Studienpersonal

PRO B - Patient-Reported Outcomes bei Brusterkrankungen.

Neue Wege der Versorgung bei metastasiertem Brustkrebs

Klinikname SZ-ID

Titel, Name, Vorname

Fir die Durchfuhrung dieser Studie erheben wir personenbezogene Daten zur
Standortqualifizierung, Studieneinreichung und Studiendurchfihrung. Jede*r aufgefiihrte
Studienmitarbeitende bestétigt, die beschriebene Verarbeitung der Kontaktdaten zum Zwecke
dieser Studie gelesen und zur Kenntnis genommen zu haben.

Zu den Daten gehdren Personaldaten, die als Teil des Lebenslaufs oder der Zeugnisse
Ubermittelt werden (wie Name, berufliche Adresse, Kontaktdaten, Qualifikation), Daten zur
Zahlungsabwicklung, Aktivitaten in dieser Studie und anderes.

Wir werden diese Informationen sowie alle anderen anfallenden Dokumente und
Aufzeichnungen erheben, nutzen, offenlegen und weitergeben fiir Zwecke der

- Uberpriifung der Qualifikation und ordnungsgemaRen Durchfiihrung der Studie

- Einreichung bei den zustdndigen Behorden und Ethikkommissionen sowie den lokalen
Behorden

- Bereitstellung von personlichen Systemzugangen innerhalb der fir diese Studie
implementierten Systeme (Datenbanken)

- Kontaktaufnahme mit Ihnen und Zusendung von Benachrichtigungen in Bezug auf lhre
Studienrolle  wahrend der  Studiendurchfihrung und moglicher nachfolgender
Forschungsprojekte, wenn lhre Daten fir diese Forschungsprojekte bendtigt werden

- um den Sponsor und seine Kooperationspartner*innen bei der Erfullung ihrer gesetzlichen
und behordlichen Verpflichtungen zu unterstitzen

Version 1.0 vom 19.01.2021



RO

Die Daten werden entsprechend den gesetzlichen Vorgaben fur klinische Studien aufbewahrt,
mindestens jedoch fir 10 Jahre nach Studienende. Bitte beachten Sie:

- Es kann notwendig sein, dass der Sponsor Ihre personenbezogenen Daten an Unternehmen
(OnkoZert GmbH, NeuroSys GmbH) weitergibt, die Dienstleistungen fur und in unserem
Namen erbringen.

Verantwortlich fir die Datenverarbeitung in der Studienzentrale:

PRO B Studienzentrale:
Klinik fur Gynékologie mit
Brustzentrum, Charité —
Universitatsmedizin Berlin,

Datenschutzbeauftragte:
Datenschutz der Charité —
Universitdtsmedizin Berlin
Charitéplatz 1

Aufsichtsbehdrde:
Berliner Beauftragte fur
Datenschutz und
Informationsfreiheit

10117 Berlin Friedrichstraf3e 219

10969 Berlin

Charitéplatz 1
10117 Berlin

pro-b-projekt@charite.de
+49 (0)30 450 664 825

datenschutz@charite.de
+49 (0)30 450 580 016

mailbox@datenschutz-berlin.de
+49 (0)30 13889-0

Sie haben das Recht, Auskunft tiber Ihre personenbezogenen Daten und deren Berichtigung
oder die Einschréankung der Verarbeitung zu verlangen. Aus rechtlichen Grinden missen wir
Ihre Daten auch dann aufbewahren, wenn Sie nicht mehr an der Studie beteiligt sind. Daher
kénnen wir einige lhrer personenbezogenen Daten auf lhren Wunsch hin nicht I6schen; wir
kénnen sie lediglich fur die weitere Verwendung auf3erhalb dieser Studie sperren. Auf Anfrage
einer Behtérde muissen wir jedoch auch der Behorde Ihre personenbezogenen Daten zur
Verfugung stellen. Sie haben das Recht, eine Beschwerde bei einer Aufsichtsbehotrde
einzureichen. Ohne die Bereitstellung und Verarbeitung dieser Daten kdnnen Sie nicht an
dieser Studie teilnehmen.

Mit meiner Unterschrift auf dieser Einverstandniserklarung erklare ich, dass ich alles gelesen
und verstanden habe. Mit meiner Unterschrift willige ich in oben genannte Sachverhalte ein.

Unterschrift

Datum Name, Vorname

Version 1.0 vom 19.01.2021



Anlage 8: Kenntnisnahme Studienprotokoll

PRO@ @I—IARITE

Kenntnisnahme - Studienprotokoll

Hiermit bestatige ich, dass ich das vorliegende Protokoll Version ___ vom
gelesen und verstanden habe und in allen Teilen anerkenne. Ich verpflichte mich, dafir zu
sorgen, dass die Patientinnen, die in diese klinische Studie eingeschlossen werden, nach den
Festlegungen dieses Protokolls behandelt, beobachtet und dokumentiert werden.

Pl

Name Unterschrift Ort, Datum



Anlage 9: Trainings-Log

PRO% . @HARITE

Zentrums Name: Zentrums-ID:

Schulungsinhalte:

Incl. Version, Datum:

Schulungsleitung:

Datum und Uhrzeit:

Name Datum Unterschrift
Schulungsteilnehmer Schulungsteilnehmer

OO0

OO0

OO

OO

HO-OoHEE

NIRRT EE

NIRRT EE

NIRRT EE

HO-OoHEE

HO-OOHEE

IR EEEE

IR EEEE

Datum Unterschrift der Schulungsleitung

Seite von



Anlage 10: Identifikations-Log

=

Identification-Log

@HARITE

N T patieniconcept 0 | Vomame | Nechname | Gebusaatum | Versichertennummer | Krankenkasse | Teleformummer
N00000 00000000
000000 O0-00-0000
000000 O0-00-0000
NO0000 O0-00-0000
000000 O0-00-0000
000000 O0-00-0000
JO0000 00000000
000000 O0-00-0000
000000 O0-00-0000
000000 Oo-00-0000

Datum:

Vertrauliche Information: Diese Seite verbleibt im Prifarztordner am Studienzentrum

000000

Unterschrift Prifer*in

Seite ___von___




Anlage 11: Screening Log

oG

@I—I ARITE
Screening-Log

Zentrumsname: Zentrums-ID:
Nr. Interne Pat-ID Geburtsjahr Datum Screening Datum der Einwilligung Screening Falls kein Einschluss erfolgt
(Ifd.) il ddmmijjjj ddmmijjjj failure ist, bitte begriinden

OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | & R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R
OO0 OCHO0-0000 | 00-00-0000 | 8 R

Datum: DD-D D-DDDD Unterschrift Prifer*in Seite __von____



Anlage 12: Liste Protokollverletzungen

PRO% (c:H ARITE
Liste der Protokollverletzungen

Zentrumsname: Zentrums-1D:

Datum

Patient Concept ID (Protokollverletzung)

Beschreibung Maflnahmen Datum, Unterschrift

Hooonn | Do-aO-0000

Hooood | Oo-00-0000

HooBnn | Do-OO-0000

Hooood | Oo-00-0000

HHHoon | Do-OO0-0000

Hoooon | Do-aO-0000

Lo | DOHE-0000

Prufer*in und PRO B Studienzentrale sind verantwortlich fir die Bewertung der Protokollverletzungen und die erforderlichen Maflinahmen.

Datum: Unterschrift Prifer*in: Seite von




Anlage 13: Monitoring-Log

oy

Zentrumsname:

Monitoring-Log

Zentrums-ID:

@HARITE

Datum

Besuchsart

Anwesende Person(en)/Funktion

Unterschrift anwesende
Person

Unterschrift
Studienzentrum

OO

OO

OO

HE-DE-0onn

LH-CE-CEE

HE-DE-0onn

HE-DE-aann

Seite von




Anlage 14: SOP Checkliste flr den Studieneinschluss

"R

PRO B | Checkliste zum Studieneinschluss

CHARITE

Stichpunkte far Ihr Aufklarungsgesprach

PRO B wird in 40 Brustkrebszentren deutschlandweit durchgefihrt.
Das Projekt wurde an der Charité — Universitatsmedizin Berlin initiiert.

Forderer ist der Innovationsausschuss beim Gemeinsamen Bundesausschuss (neue
Versorgungform nach 8140a SGB V mit Beteiligung der BARMER, DAK-G und BKK-VBU).

Die Teilnahme ist freiwillig und ein Abbruch jederzeit ohne Angabe von Grinden mdglich.

Die Patientin wird nach Registrierung in der PatientConcept-App per Randomisierung einer der
beiden Gruppen zugeteilt.

Die Datenlbertragung erfolgt verschlisselt und pseudonymisiert.

Interventionsgruppe: 1x wdchentlich Fragebogen per App, zu Beginn einmalig
soziodemographische Fragen (u. a. Familienstand, Ausbildung, Beruf) und allgemeine
Anamnese, dann Fragen nach Symptomen, Funktionsfahigkeit und Lebensqualitat,
Kontaktaufnahme durch das Studienzentrum bei Verschlechterung der Werte innerhalb von 48
Stunden, Planung des weiteren Procederes durch das behandelnde Studienzentrum

Kontrollgruppe: 1x im Quartal Fragebogen ohne Alarmierung bei Verschlechterung der Werte,
Behandlung im Rahmen der reguléren Standardversorgung

Die Studie testet nicht eine spezifische therapeutische Intervention bei Brustkrebspatientinnen,
sondern eine zeitnahe individualisierte Kontaktaufnahme und maogliche Intervention
verschiedener Auspragung bei subjektiver Verschlechterung der Lebensqualitat.

Frihere Studien mit Patient*innen verschiedener Krebserkrankungen haben gezeigt, dass
diese intensivierte Betreuung mit einer verbesserten Lebensqualitat, weniger
Krankenhausaufenthalten und einer langeren Lebenszeit einhergehen kann.

Over all Survival Probability, %

60

.
=

[
=

1.0+

0.8+
Web-based monitoring

0.6+

Patient-reported symptom moenitoring Control group

0.4+

Survival Probability

Usual care
0.2

Log-rank test: P=.03

HR, 0.59 (95% Cl, 0.37-0.96); P=.03

1 2 3 4 5 6 7 8 0 3 6 9
Years From Enrollment

12 15 18 21 24

Overall Survival, mo

Abb. 1: Basch et al. (2017), JAMA: Verbesserung des
Gesamtiberlebens von Patient*innen mit metastasierter
Tumorerkrankung durch PRO-Monitoring (medianes
Gesamtiberleben um 5,2 Monate verlangert)

Reproduced with permission from JAMA. 2017. 318(2): 197-198. Copyright© (2017) American Medical
Association. All rights reserved.

Abb. 2: Denis et al. (2019), JAMA: Verbesserung des
Gesamtiberlebens von Patient*innen mit Bronchialkarzinom
durch PRO-Monitoring (medianes Gesamtuberleben um 7,6
Monate verlangert)

Reproduced with permission from JAMA. 2019. 321(3): 306-307. Copyright® (2019) American Medical
Association. All rights reserved.

Version 4 vom 19.07.2021

Seite 1 von 2




PRO B | Checkliste zum Studieneinschluss

SZID PatientConcept ID

PRO%

Bitte unbedingt leserlich ausfullen!

Krankenversicherung Ja Nein
versichert bei BARMER, DAK-Gesundheit oder BKK-VBU [] ]
andere Kasse, wenn ja, welche: [] []
Einschlusskriterien JaErfU”t?|\|ein
an metastasiertem Brustkrebs erkrankt [] []
medikamentdse Behandlung des metastasierten Mammakarzinoms [] []
> 18 Jahre alt ] ]
einwilligungsfahig [] []
Lebenserwartung bei Studieneinschluss von mehr als 3 Monaten ] ]
ECOG 0-2 [] []
bereit an einer wochentlichen PRO-Befragung per App teilzunehmen ] ]
Zugang zum Internet (Smartphone, Tablet) ] ]
Ausschlusskriterien JaErfU”t?Nein
Comfort Care [] []
Strata (Randomisierung)

Histologischier Subtyp | 7] HR+/HER- oder HR+/HER+ [] HR-/HER+ oder HR-/HER-

[ ] ossére Metastasierung
] Lymphknotenmetastasierung

Art der [] cutane Metastasierung

Fernmetastasierung

Mehrtachauswahl [] viszerale Metastasierung (nur ein Organ betreffend)

[] cerebrale Metastasierung

[] multiple Metastasierung (mehrere Organsysteme betreffend)

HR Hormonrezeptor, HER Human epidermal growth factor receptor 2

Aufklarungsgesprach gefiihrt und dokumentiert? [] Datum:

Einwilligungserklarung unterschrieben? ] Datum:
Einwilligungserklarung (Original) in ISF ]

Wenn versichert bei BARMER, DAK-Gesundheit oder BKK-VBU:
Teilnahmeerklarung Krankenkasse vorliegend? ]
Postversand an Krankenkasse []
Teilnahmeerklarung der Krankenkasse (Kopie) in ISF ]

(Datum und Unterschrift Studienarzt*arztin)

Bitte Seite 2 ausgefullt und unterschrieben umgehend an 030 450 7564255 faxen!

Version 4 vom 19.07.2021 Seite 2 von 2



Anlage 15: SOP Screening-Log

PRO@ | @I—IARITE

Zweck und Geltungsbereich

Die meisten von Ihnen sind mit Screening-Logs sehr gut vertraut. Da sich diesbeziglich
jedoch einige Ruckfragen ergeben haben, wollen wir diese zum Anlass nehmen nochmals
kurz auf die Natur des Screening-Logs in der PRO B Studie einzugehen.

Vor dem Einschluss von Patientinnen in die PRO B Studie wird in der Regel ein Screening
durchgefuhrt. Screening bezeichnet die Auswahl von Patientinnen mit der Diagnose einer
metastasierten Brustkrebserkrankung gemal der im Studienprotokoll festgelegten Ein- und
Ausschlusskriterien. Dieser Prifvorgang wird auf dem Screening-Log dokumentiert. Der
vorliegende Prozess beschreibt das Vorgehen beim Screening von Patientinnen fiir die PRO B
Studie.

Das Screening-Log dient der Nachvollziehbarkeit folgender Punkte:
¢ Anzahl und Reihenfolge der gescreenten Patientinnen
e Anzahl und Reihenfolge der eingeschlossenen Patientinnen
e Anzahl und Reihenfolge der ausgeschlossenen Patientinnen (Screening-failures)
inklusive Angabe der Griinde fur den Ausschluss

Das Screening-Log ermoglicht der PRO B Studienzentrale den Rekrutierungsprozess zu
betrachten und ggf. anzupassen, um die Teilnahme an der PRO B Studie fur die Patientin und
Sie als Studienzentrum so einfach wie moglich zu gestalten. So kann beispielsweise die
Mdglichkeit untersucht werden die Studie ggf. fir Versicherte aller Krankenkassen zu 6ffnen.
Durch Ihre Hilfe ermdglichen Sie daher vielleicht allen Versicherten an dieser neuen
Versorgungsform teilzunehmen

Durchfihrung
e : B\
Diagnose:
metastasierter Brustkrebs
N Y,
Prufung der Ein- und
Ausschlusskriterien
_ J
|
| |
Kriterien erfullt Kriterien nicht erfillt
= kein Screening failure = Screening failure
( A — N .
Einwilligung Grund angeben z.B.: kein
Datum im Screening Log Smartphone, falsche
Q/Veiteres im Identification Log ) Krankenkasse, comfort care

( )

Ablehnung
Notiz mit Datum im Screening
Log Y,

Vielen Dank fur Ihre Unterstitzung im Namen des gesamten Studienteams!



Anlage 16: SOP Randomisierung flr das Studienzentrum

PRO% @HARHE

SOP Randomisierung fur das Studienzentrum

e Fuhren Sie den Studieneinschluss entsprechend der Checkliste zum

Studieneinschluss durch.

e Bitte denken Sie daran, dass fir die Randomisierung folgende Angaben unbedingt
leserlich auf der Checkliste auszufillen sind:
o lhreSZID
o PatientConcept ID der Patientin (auf Gro3- und Kleinschreibung achten)
o Strata: histologischer Subtyp und Art der Fernmetastasierung
o Datum der Einwilligung

o Unterschrift des*r Studienarzt*in

o Faxen Sie umgehend die Riickseite der Checkliste zum Studieneinschluss an:
o Fax PRO B Studienzentrale: +49 30 450 7564255

¢ Die Studienzentrale in der Charité Universitatsmedizin Berlin flhrt die
Randomisierung in die beiden Studienarme durch:
o Interventionsgruppe wird 1x wochentlich die Fragebdgen per App erhalten
o Kontrollgruppe wird alle 3 Monate die Fragebdgen per App erhalten

¢ Einmal im Monat schickt die Studienzentrale lhnen einen Randomisierungs-Log zu,

der Ihnen dartiber Auskunft gibt welche PatientConcept ID welchem Studienarm

zugeordnet wurde.

SOP Randomisierung fiir Studienzentrum , 26.02.2021 Seite 1von 1



Anlage 17: SOP Schritt flr Schritt Anleitung PatientConcept

PRO

Neue Brustkrebsversorgung.

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept PRO%
Uberblick

Vorbereitung

1. Download PatientConcept-App aus AppStore
2. PatientConcept-App 6ffnen

3. PatientConcept-ID generieren

4. Push-Notifications erlauben

Teilnahme an der Studie
1. Ausfillen der Fragebogen

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept
Vorbereitung — Download PatientConcept-App PRO@

aus AppStore

1. Laden Sie die App “PatientConcept” aus dem Apple oder
Google Store herunter.

wi! vodafone.de & 08:50 ©43)
®0 .. N = .4l 100% W 09:22

Q. patientconcept © Abbrechen
& PatientConcept Q ¢

PatientConcept

RN
I Py Medizin P
¥§_; %* % % %k ¥ $ ,(7'\\\ PatientConcept
Installieren

((J7)y  NeuroSys GmbH

4a% 1000 g
17 Rezensione USKab 0
Download:
Jahren ©

PatientConcept ist |hr Therapieassistent bei chronischen
Erkrankungen

Werbeanzeigen - Passend zu deiner[jiiee GETITON
o b Google Play

SSSSSSSS

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept PRO
Vorbereitung - Systemupdate

Sollte “PatientConcept” nicht in Ihrem App-Store angezeigt werden,
kann es sein, dass die Softwareversion lhres Mobiltelefons veraltet
ist und ein Systemupdate notwendig ist.

“PatientConcept” wird bei iOS (Apple) ab Systemversion 12.1 und

bei Android (Google Play) ab Systemversion 7.0+ (APl 23+)
unterstutzt.

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept

Vorbereitung - Systemupdate PRO

Systemupdate bei Android

2. Auf Software-Update prifen und Update manuell durchfihren.
(Empfehlung: Mobiltelefon sollte geniigend Akku bereit halten oder an eine
Stromquelle angeschlossen sein.)

1. “Einstellungen” 6ffnen und
anschliefend “Software-Update”
offnen.

& R % .l 96% W 08:56 Lom.. R = .l 94% M 08:59 HWomE.. R = .l 94% W 08:59
EINSTELLUNGEN Q < SOFTWARE-UPDATE Q
éigﬁdérd-Apps, App-Berechtigungen Updates manuell herunterladen

Zuletzt Uberprift am: 24.02.21

- Das Herunterladen {iber mobile Netze kann
Ger&tesicherheit SOftware Update zusétzliche Gebiihren verursachen. Fiihren
! Sperrbildschirm, Fingerabdriicke Sie den Download méglichst Gber ein WLAN-
Netzwerk durch.
Das neueste Software-Update kann jetzt
Cloud und Konten installiert werden. Wenn Sie auf ,NACHTS . ..
Samsung Cloud, Sichern und Wiederherstel... INSTALLIEREN" tippen, wird das Update Automatische Aktualisierung

zwischen 2:00 und 5:00 Uhr morgens Software-Updates bei bestehender WLAN- -
: ’ Verbindung automatisch herunterladen. Sie L

Google LERUSE kénnen Ihr Gerat wahrend des Downloads
@ weiterhin nutzen.

Google-Einstellungen

(D Software-Update-Informationen
Geplante Software-Updates

Eingabehilfe -
. P NPT * Version: G920FXXS6ETI6/ Ihre Software-Updates werden zu der von
Sehhilfe, Horbehinderung, Geschicklichkeit... G920FDDX6ETIT/G920FXXU6ERCA Ilhnen festgelagten Zeit installiert.

* Grole: 99,46 MB

Allgemeine Verwaltung

Sprache und Eingabe, Datum und Uhrzeit, Z... @ Neuigkeiten

+ Die Sicherheit Ihres Gerates wurde

T Software-Update UEliE SR,
O Upd h laden, Gepl Soff -
FEERSS G ERER, B SO Eine Software-Aktualisierung enthalt zum
—— Tippen Sie auf die Mentioption, die Sie
T A0 verwenden mochten. Update verschoben.
Benutzerhandbuch
SPATER NACHTS JETZT
Gerdteinformationen INSTALL. INSTALLIEREN
Status, Rechtliche Informationen, Gerdtena...

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept
Vorbereitung - Systemupdate PRO@

s
' Systemupdate bei Apple

2. Auf Software-Update priifen und Update manuell durchfiihren.

1. “Einstellungen” 6ffnen und (Empfehlung: Mobiltelefon sollte gentigend Akku bereit halten oder an eine
“Aligemein” 6ffnen Stromquelle angeschlossen sein.)

w | vodafone.de 5 09:46 )
- S e £ Einstellungen Allgemein

Einstellungen

Persénlicher Hotspot Aus
SFEEY

Mitteilungen Softwareupdate

m Tone & Haptik
] " ' AirDrop
u Nicht storen

Bildschirmzeit AirPlay & Handoff

Bild-in-Bild
Eg Allgemein CarPlay
Anzeige & Helligkeit Home-Taste
g Home-Bildschirm
. . iPhone-Speicher
Bedienungshilfen
Hintergrundaktualisierun:
Hintergrundbild 9 g
Siri & Suchen
Datum & Uhrzeit
Touch ID & Code
Tastatur

Notruf SOS

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept PRO@
Vorbereitung — PatientConcept-App 6ffnen

2. Offnen Sie die App “PatientConcept”

2. App einrichten. Sie missen nicht zwingend eine Praxis auswahlen, sondern

1. Nutzungsbedingungen akzeptieren
kdnnen diesen Punkt auch Gberspringen.

R = .4l 100% W 09:23 R % .4l 100% M 09:23 N = .al 100% W 09:23

Nutzungsbedingungen P
4 AT .

\(‘; @)  PatientConcept
Nutzungsbedingungen iiber die Nutzung ) S
der Patientenkommunikations —App . .
PatientConcept . Sollte Ihre Praxis oder Apotheke bei
it lesen Sie dicse Lisenz. und Pat|entconcept PatientConcept teilnehmen, kénnen Sie
N' e diese Lizenz- Ui . diese zu lhren Favoriten hinzufiigen. Sie

utzungsbedingungen sorgfiltig durch. Mit ' ) ) S .
der Nutzung der PatientConcept App erkennen Willkommen bei PatientConcept, dem erhalten dadurch aktuellste Neuigkeiten
Sie diese Lizenz- und Nutzungsbedingungen Informations- und Kommunikationsangebot aus ihrer Praxis oder Apotheke.
und die darin enthaltenen Bestimmungen fiir Patienten, Arzte und Apotheker. Alternativ kénnen Sie diesen Schritt
an. Erkennen Sie diese Lizenz- und Zu den zahlreichen Funktionen gehdren unter iib i
Nutzungsbedingungen nicht an, sind Sie : g uberspringen.
verpflichtet, die App-Programmdateien anderem:
ggf. von lhrem Computer und samtlichen ‘
Endgeréten 0.4. zu entfernen. > Seminarangebote mit Q. Praxis suchen...
1. Anwendungsbereich Anmeldemaglichkeit .

, ) Medikationswecker zur Erinnerung der _Corona-Monitor
Eine Nutzung der von der PatientConcept >’ Medikamenteneinnahme 89073 Ulm
angebotenen Applikation ist ausschlieBlich
aufgrund_ dieser Bedlngung_en zulassgﬂ. Diese > Therapiekontrolle Albert Einstein Apotheke
Allgemeinen Nutzungsbedingungen kdnnen
im Einzelfall durch weitere Bedingungen P> Therapiebegleitende Tagebuchfunktionen 89073 Uim
ergdnzt, modifiziert oder ersetzt werden. . ) . L
Durch Aufnahme der Nutzung wird die » Anforderung eines Folgerezepts Ambulanz der NeUrOIOngChen Klinik
Geltung dieser Nutzunggbedingungen in jhre . . . . KHNW

w». Neuigkeiten und Informationen direkt aus

jeweiligen Fassunq akfeptiert. P der Praxis 60488 Frankfurt

AKZEPTIEREN

Uberspringen »

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept
Vorbereitung — PatientConcept-ID generieren

g
3. Generieren Sie eine PatientConcept-ID

2. lhre PatientConcept-ID (weltweit einmalig) 3. Umgang mit Ihrer PatientConcept-ID

- ./-f‘.;q\\ .
-/f'\ ™ . ' ) Tl
%@’ PatientConcept \t-@:)' PatientConcept
LA,

1. PatientConcept-ID generieren

[ = .4l 100% WM 09:24

Lassen Sie sich eine PatientConcept ID

generieren, um den vollen Funktionsumfang von B Itte te I Ie n S e

PatientConcept zu nutzen. Mit dieser ID werden I h re

gleichzeitig Ihre in PatientConcept eingetragenen .
Werte anonymisiert an lhren Arzt / Praxis gesendet P d tl e ntCO nce pt‘
ID mit Ihrem

Lassen Sie sich eine PatientConcept ID
generieren, um den vollen
Funktionsumfang von PatientConcept zu
nutzen. Mit dieser ID werden gleichzeitig
thre in PatientConcept eingetragenen
Werte anonymisiert an thren Arzt / Praxis
gesendet um lhre Therapie optimal zu

um lhre Therapie optimal zu gestalten.

gestalten

@ PatientConcept ID
= generieren

AZEN

L Teilen hilft Heilen!" — meine Daten dirfen statistisch
ausgewertet werden.

Bitte helfen Sie mit! Es ist von besonderer Bedeutung,
Daten aus der alltdglichen Behandlung zu analysieren,
um zur Verbesserung der Versorgung kranker
Menschen beizutragen. Daten aus der klinischen
Forschung werden oft unter sehr spezifischen
Bedingungen erhoben, was mit der
Versorgungswirklichkeit im Alltag wenig gemein hat.
Deshalb bitten wir darum, vollstéandig anonymisierte
Daten auswerten zu diirfen.

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Studienzentrum,
damit Ihnen die
notwendigen
Fragebogen
zugewiesen
werden konnen.



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept PRO
Vorbereitung — PatientConcept-ID aufrufen

lhre PatientConcept-ID ist stetig wieder aufrufbar.

1. “Mein Bereich” anklicken und anschlieRend oben links 2. Es erscheint folgende Darstellung, welche lhre
die markierte Kachel anklicken. personliche PatientConcept-ID anzeigt.

e ﬂ Mein Bereich

O

Mein nachster Termin

og'

I m Mein Bereich

mlll] ¢ i

Meine PatientConcept ID

X |
3

Mitteilungen

z
=]
=

Pillenwecker

kJESeo

7l
.:ﬂ:.

Postfach Therapiekontrolle Module hinzufiigen

=S
Mein Bereich

‘ CHARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept
Vorbereitung — Push-Notifications erlauben PRO%

4. Erlauben Sie Mitteilungen (Push-Notifications).

SIM fehlt & 18:14 o)

Bei der erstmaligen Anwendung der
App werden Sie gefragt, ob Sie
,PatientConcept” erlauben
mochten, dass Sie Mitteilungen

erhalten konnen. (siehe Screenshot PatientConcept* mich dir
Mitteilungen senden
rechts) i ese o
Bitte klicken Sie hier auf ,Erlauben®, Nicht erlauben
damit Sie Push-Notifications e

erhalten, sobald ein neuer
Fragebogen zur Verfligung steht und
von lhnen ausgefullt werden kann.

@H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fur Patientinnen - PatientConcept PRO
Teilnahme an der Studie

1. Ausfullen der Fragebogen

Sie bekommen Fragebdgen
von lhrer Studienleitung
zugewiesen.

Beantworten kdonnen Sie lhre
Fragebogen Uber die Kachel
“Fragebogen” in “Mein
Bereich”.

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PROB Ablauf fiir Patientinnen - PatientConcept

Teilnahme an der Studie

Fragebogen

PRO B Anamnese Pratest I

von ‘ 09.03.2021 00:00

Bis 11.03.2021 23:59

Status offen

Praxis Studie / sonst. Zuweisung

PRO B Soziookonomischer Status ‘
Pratest I

Von 09.03.2021 00:00
Bis 11.03.2021 23:59

Status offen
Praxis Studie / sonst. Zuweisung

PRO B Woche 1 Pritest Il ‘
Von 09.03.2021 00:00

Bis 11.03.2021 23:59

Status offen

Praxis Studie / sonst. Zuweisung

o]
(=]

Mein Bereich

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

PRO

Unter der Kachel ,Frageb6gen” sind alle Fragebdgen
aufgelistet, die Ihnen aktuell vom Studienzentrum
zugewiesen worden und von lhnen ausgeflllt werden
konnen. In dieser Ansicht sind z.B. drei Fragebdgen
dargestellt und kdnnen beantwortet werden.

Jeder Fragebogen hat einen eigenen Titel. Im Beispiel
links heiRen die Fragebdgen ,,PRO B Anamnese
Pratest I, ,,PRO B Soziookonomischer Status Pratest
I und ,,PRO B Woche 1 Pratest I1“

Fir jeden Fragebogen gibt es die Angabe ,Von“ und

,Bis”. ,Von“ steht fliir das Datum, an welchem Sie den

Fragebogen zugewiesen bekommen haben und ,,Bis“

Eibt Ihnen an, bis wann Sie den Fragebogen
eantwortet haben sollten.

Wird ein neuer Fragebogen -
zugespielt, erscheint links eine rote ~ PROBWoche 1Pratest Il

Leiste. Diese rote Leiste ven 09.03.202100:00
verschwindet, sobald Sie auf den Bis 11.03.2021 23:59
Fragebogen geklickt haben. Der Status offen

Screen kann dann so aussehen, wie P Studie | sonst. Zuwsisung

rechts dargestellt.



Anlage 18: SOP Checkliste zum Studienende

RO

CC:H ARITE
Checkliste Studienende

Formular mit.

Zentrumsname: Zentrums-ID:
X Aufgabe Beschreibung Frist Erledigt am
Beinhaltet alle regularen Aufgaben in PRO B (Betreuung Patientinnenrtuckfragen,
[ 1| Abschluss Nachbeobachtungsphase | Kontrolle Befragungssystem, Alarmquittierung, Ubermittlung Studienausschliisse 29.02.2024
etc.)
u Vollstandige klinische Dokumentation Vervollstandigen Sie bitte die klinische Dokumentation und bringen Sie sie auf 01.03.2024
in PRO B Doc den aktuellsten Stand. Nutzen Sie hierfur das Analyseprotokoll. o
. Bitte laden Sie die Befragungsdaten aus dem Befragungssystem PatientConcept
] Upload der Befragulngsdaten In PROB bis 01.03.2024 in PRO B Doc hoch. Ein friiherer Upload kann ggf. zu Datenver- 26.02.2024 -
Doc aus PatientConcept N . 01.03.2024
lust fihren, wenn noch offene Fragebdgen ausstehen.
(1| Briefe mit PRO Werten an Patientinnen Wir bereiten _Brlefe zum Studlenak_)schluss fur alle I_Datu_antmnen vor. Bitte leiten ab 31.03.2024
Sie diese an all Ihre teilnehmenden Patientinnen weiter.
Wir senden Ihnen erneut eine Rechnungsvorlage zu, bitte Uberprifen Sie diese
u Abrechnuna 2. Meilenstein und senden Sie ausgefillt per Mail an pro-b-projekt@charite.de an uns zurick. ab 15.04.2024
9 Die Vergltung ist umsatzsteuerbefreit gem. 84 Ziffer 14. Wenn erforderlich, kann T
die Umsatzsteuer als Teil der Gesamtsumme angegeben werden.
Sie kdnnen uns jederzeit Feedback von lhnen oder auch teilnehmenden Patien- . .
u Feedback tinnen zukommen lassen. Bitte beachten Sie dabei den Datenschutz. jederzeit
Sollten Patientinnen noch in der Nachbeobachtungsphase verstorben sein, aber
] Verstorbene Teilnehmerinnen Sie dies erst danach erfahren, teilen Sie uns dies bitte mit dem entsprechenden bis 30.09.2024

Patientinnenruckfragen

Bitte bearbeiten Sie weiterhin Rickfragen von Patientinnen oder leiten Sie diese
ggf. an uns weiter.

bis 30.09.2024

Aufbewahrungsfrist

Bitte bewahren Sie alle beschriebenen Studienunterlagen lhrer Patientinnen fir
10 Jahre auf. Leere Unterlagen wie z.B. unbeschriebene Studienmappen dirfen
entsorgt werden.

30.09.2034

Seite 1von 1
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Anlage 19: FAQs zur PRO B Studie

PRO B | FAQ Patientinnen

Haufig gestellte Fragen (FAQ)

Was ist PRO B?

Worum geht es in der Studie?

Welche Voraussetzungen
muss ich fur die Teilnahme an
PRO B mitbringen?

Wie lange nehme ich an der
Studie teil?

Version 2.0, 25.03.2021

PRO B ist ein Forschungsprojekt, welches durch die Klinik fur
Gynékologie mit Brustzentrum an der Charité —
Universitatsmedizin initiiert wurde. Im Rahmen des Projekts
wurde eine neue Form der Versorgung entwickelt, deren
Wirksamkeit nun durch eine Studie tGberpruft wird. PRO B steht
fur Patient-Reported Outcomes bei Brusterkrankungen. Patient-
Reported Outcomes, kurz PROs, sind direkt von Patientinnen
und Patienten rickgemeldete Informationen, z. B. tber
Symptome, den allgemeinen Gesundheitszustand und die
Lebensqualitét. Diese Informationen kénnen fir die Behandlung
und Betreuung von Patientinnen mit metastasiertem Brustkrebs
hilfreich sein. PROs werden mithilfe von Fragebogen erfasst.

In der Studie geht es darum, mogliche Effekte einer
regelmanRigen Befragung von Patientinnen mit metastasiertem
Brustkrebs auf deren Lebensqualitdt und Gesundheitszustand
zu erforschen.

An PRO B teilnehmen kénnen Frauen

- mit metastasiertem Brustkrebs

- die in einem an der Studie teilnehmenden
Brustkrebszentrum behandelt werden

- die gesetzlich bei einer der nachfolgend genannten
Krankenkassen versichert sind: BARMER, DAK
Gesundheit, BKK-VBU

- die einwilligungsfahig sind

- die ihr 18. Lebensjahr vollendet haben

- die eine medikamentése Behandlung aufgrund des
metastasierten Mammakarzinoms erhalten

- die eine Lebenserwartung bei Studieneinschluss von
mehr als 3 Monaten haben

- die als ECOG 0 bis 2 eingestuft werden

- die bereit sind, an einer wochentlichen, online-basierten
PRO-Befragung (Befragung zur Lebensqualitat)
teilzunehmen

- und die Zugang zum Internet (Smartphone, Tablet)
haben.

Der sogenannte ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
Status beschreibt die allgemeine Leistungsfahigkeit von
Patientinnen und Patienten mit einer Krebserkrankung auf einer
Punkteskala.

Die Kriterien Lebenserwartung und ECOG-Status werden durch
Ihre behandelnde Arztin bzw. Ihren behandelnden Arzt beurteilt.

Die Studie lauft bis April 2023. Die Dauer der Teilnahme liegt
bei maximal 24 Monaten und minimal 12 Monaten. Dies ist
abhéangig davon, wann Sie in die Teilnahme eingewilligt haben.
Ein Widerruf lhrer Einwilligung ist jedoch jederzeit und ohne
Angabe von Grunden mdglich.

PRO%



Wie lauten die Kontaktdaten
der Studienverantwortlichen?

An wen kann ich mich bei
weiteren Fragen richten?

Kann ich aus der Studie
austreten?

Werde ich wahrend der
Teilnahme an der Studie bei
Verschlechterung meiner
Befragungswerte kontaktiert?

Wie werde ich wahrend der
Teilnahme an der Studie
kontaktiert?

Wie installiere ich die
PatientConcept App?

Version 2.0, 25.03.2021

PRO B | FAQ Patientinnen

Die Kontaktdaten der Studienverantwortlichen in Threm
Brustkrebszentrum finden Sie in der ausgehandigten
Information fiir Patientinnen und der zugehérigen
Datenschutzinformation. Die Studienzentrale an der Charité
erreichen Sie unter:

- Telefon: 030 450 564 255

- E-Mail: pro-b-projekt@charite.de
Beachten Sie bitte, dass Sie bei Fragen an die Studienzentrale
unter Umstanden lhre Identitét an einer Stelle preisgeben, die
diese fir die Durchfuhrung der Studie nicht benétigt. Alle Daten
sind in der Studienzentrale zu Ihrem Schutz nur unter einem
Pseudonym gespeichert. Daher sollten spezielle Fragen,
welche lhre Studienteilnahme betreffen, zunéachst an Ihr
behandelndes Brustkrebszentrum gerichtet werden.

Allgemeine Fragen kdénnen jederzeit an Ihr behandelndes Team
im Brustkrebszentrum oder an die Studienzentrale gerichtet
werden. Die Ansprechpartnerinnen und —partner, sowie deren
Kontaktdaten sind in der Information fur Patientinnen und der
Datenschutzinformation aufgefihrt, die Ihnen mit der
Patientinnenmappe ausgehandigt wurden.

Die Beendigung der Studienteilnahme ist jederzeit ohne Angabe
von Grinden moglich. Es entstehen lhnen keine Nachteile.
Wenden Sie sich dafir an Ihr behandelndes Brustkrebszentrum.

In PRO B gibt es zwei Gruppen. Jede Patientin wird per
Zufallsprinzip einer der beiden Gruppen zugewiesen
(Randomisierung). Wenn Sie der Interventionsgruppe
zugewiesen wurden, werden Sie durch Ihr behandelndes
Brustkrebszentrum kontaktiert, sobald durch die wochentlichen
Befragungen eine Verschlechterung Ihres Gesundheitszustands
oder lhrer Lebensqualitat gemessen wird. Allerdings besteht
unabhangig von der Studie jederzeit die Moglichkeit, arztlichen
Rat oder arztliche Behandlung einzuholen, sollte sich lhr
Zustand verschlechtern. Die Befragungen sind mithin kein
Ersatz fur den personlichen Kontakt zu Ihren behandelnden
Arztinnen und Arzten. Bitte warten Sie nicht auf einen Anruf,
wenn es lhnen merklich schlechter geht.

Mit den Patientinnen der Kontrollgruppe, die dreimonatlich
einen Fragebogen in der App erhalten, erfolgt keine
Kontaktaufnahme auf Grundlage der Befragungen.

Sie werden durch lhr behandelndes Team telefonisch

kontaktiert.

Die PatientConcept App kann im Apple und Google App Store
heruntergeladen werden. Eine genaue Anleitung finden Sie auf
unserer Website oder in Ihrer Studienmappe.

PRO%



Wie funktioniert die
PatientConcept App?

Ist die PatientConcept App
kostenlos?

Ich kann die PatientConcept
App nicht 6ffnen.

Muss ich in der
PatientConcept App eine
Praxis angeben?

Was ist die PatientConcept
ID?

Wo finde ich meine
PatientConcept ID?

Version 2.0, 25.03.2021

PRO B | FAQ Patientinnen

Die PatientConcept App ist mit einer Web-Anwendung
verbunden, Uber die Sie je nach zugewiesener Gruppe
wochentlich oder dreimonatlich aufgefordert werden, einen
Fragebogen zu lhrem Zustand und lhrer Lebensqualitat zu
beantworten. Die Ergebnisse der Befragungen werden an die
Web-Anwendung Ubertragen und kénnen in Echtzeit durch Ihre
Behandelnden am Brustkrebszentrum und die Studienzentrale
an der Charité eingesehen werden, wenn Sie der
Interventionsgruppe angehoéren (wochentliche Befragung). Die
Ergebnisse der Kontrollgruppe sind fiir die Arztinnen und Arzte
nicht einsehbar, werden Ihnen jedoch nach Abschluss der
Studie als Gesprachsgrundlage fur die weitere Behandlung zur
Verfugung gestellt.

Der Download und die Verwendung der PatientConcept App
sind kostenlos.

Wenn Sie die App durch Antippen auf dem Bildschirm lhres
Smartphones nicht 6ffnen kénnen, schalten Sie zunachst Ihr
Smartphone aus und wieder an. Gegebenenfalls miissen Sie
ein Softwareupdate fiir iOS / Android (Betriebssystem lhres
Smartphones) oder ein Update der App vornehmen. Eine
Anleitung hierzu finden Sie in lhrer Studienmappe.

Fur PRO B muss in der PatientConcept App keine Praxis
angegeben werden.

Die PatientConcept ID ist ein einmaliger 6-stelliger Code
bestehend aus Zahlen, sowie GroR3- und Kleinbuchstaben.
Dieser Code ersetzt bei der Datenverarbeitung die Sie
identifizierenden Daten. Weitere Informationen hierzu finden Sie
in der Datenschutzinformation.

Die PatientConcept ID kann in der App unter ,Mein Bereich*
Uber das kleine Ausweis-lcon am linken oberen Bildrand
aufgerufen werden. Alternativ ist die Anzeige der
PatientConcept ID Uber den Reiter ,Weiteres* > ,Einstellungen®
> PatientConcept ID“ einsehbar. Sollten Sie lhre
PatientConcept ID vergessen haben und Sie diese Uber die
beschriebenen Wege nicht finden, kann Ihnen das
Studienpersonal in Threm Brustkrebszentrum weiterhelfen. Auch
wenn Sie lhr Smartphone wechseln, kann die App mit der alten
ID weiterverwendet werden. Bitte melden Sie sich in diesem
Fall bei Ihrem Brustkrebszentrum oder schauen Sie in der
Anleitung nach. Bei Verlust oder Defekt des Smartphones ist
die Verwendung der urspringlichen PatientConcept ID
ebenfalls moglich. Auch bei diesem Prozess untersttitzt Sie lhr
Brustkrebszentrum oder die Anleitung in Ihrer Studienmappe.
Wahrend der Teilnahme an PRO B kann die PatientConcept ID
nicht gewechselt werden!

PRO%



Wem muss ich meine
PatientConcept ID mitteilen?

Wo finde ich die Fragebdgen?

Wie oft werden mir
Fragebdgen zugesendet?

In welchem Zeitraum muss
ich den Fragebogen
ausfillen?

Ich habe vergessen einen
Fragebogen auszufillen. Was
nun?

Ich kann den Fragebogen

nicht 6ffnen

Ich kann den Fragebogen
nicht ausfillen oder
versenden.

Version 2.0, 25.03.2021

PRO B | FAQ Patientinnen

Bitte teilen Sie Ihre PatientConcept ID nach der Installation der
App dem Studienpersonal in Ihrem Brustkrebszentrum mit
(Studienarzt oder —arztin, Study Nurse), damit sie notiert und in
die Identifikationsliste lhres behandelnden Brustkrebszentrums
eingetragen werden kann.

Die Fragebdgen finden Sie in der PatientConcept App in ,Mein
Bereich® unter dem Reiter ,Fragebdgen®.

Wie oft Ihnen Fragebtgen zugesendet werden, hangt davon ab,
welcher Gruppe Sie zu Beginn lhrer Studienteilnahme per Zufall
zugewiesen wurden. Patientinnen in der Interventionsgruppe
erhalten wochentlich Fragebdgen in der App. Patientinnen in
der Kontrollgruppe werden alle drei Monate gebeten, die Fragen
zu beantworten.

Auch dies ist abhangig von der Gruppe, der Sie zu Beginn der
Studie per Zufall zugewiesen wurden. Damit die Befragungen
der wochentlich befragten Patientinnen nicht zu nah
beieinanderliegen, stehen hierfir nach der Zuweisung zwei
Tage zur Verfiigung. Patientinnen mit dreimonatlicher
Befragung haben sieben Tage fur die Beantwortung der
Fragebdgen Zeit. Der Zeitraum fiir die Beantwortung wird lhnen
in der PatientConcept App unter dem Titel des jeweiligen
Fragebogens angezeigt.

Wenn Sie die Beantwortung eines Fragebogens vergessen
haben und die Zeit fir die Beantwortung, wie unter der vorigen
Frage erlautert, verstrichen ist, entfallen diese Fragebdgen
ohne Ersatz und Sie setzen die Befragungen zum néchsten
Zeitpunkt (darauffolgende Woche / darauffolgendes Quartal)
fort.

Wenn das Ausfillen des Fragebogens noch als ,offen®
angezeigt wird und Sie den Fragebogen nicht 6ffnen kénnen,
starten sie gegebenenfalls die App oder Ihr Smartphone neu.
Gdf. ist ein Softwareupdate notwendig. Sollte sich der
Fragebogen danach immer noch nicht 6ffnen lassen,
kontaktieren Sie bitte Ihr Brustkrebszentrum oder die
Studienzentrale fiir technische Hilfestellung. Nach Abschluss
und Ubertragung des Fragebogens ist ein erneutes Ausfiillen
nicht mehr moglich.

Wenn das Ausfiillen des Fragebogens noch als ,offen®
angezeigt wird und Sie den Fragebogen dennoch nicht
ausfullen kénnen, starten sie gegebenenfalls die App oder Ihr
Smartphone neu. Sollte sich der Fragebogen danach immer
noch nicht ausfillen lassen, kontaktieren Sie bitte Ihr
Brustkrebszentrum oder die Studienzentrale fur technische
Hilfestellung. Nach Abschluss des Fragebogens ist ein erneutes
Ausflllen nicht mehr méglich. Der Versand des Fragebogens
erfolgt automatisch nach vollstandiger Beantwortung. Fir die

PRO%



Ich habe keine Fragebdgen
erhalten —was nun?

Die Fragebdgen decken nicht
alle meine Beschwerden ab.

Ich fihle mich durch private
Probleme belastet, sodass sie
sich mit der Beantwortung der
Fragebdgen Uberschneiden.

Es geht mir schlechter oder
ich habe neue Beschwerden.

Version 2.0, 25.03.2021

PRO B | FAQ Patientinnen

Ubertragung ist eine Verbindung zum Internet (Wlan oder
mobiles Netz) notwendig.

Patientinnen in der Kontrollgruppe erhalten die Fragebégen im
dreimonatlichen Rhythmus. In der Interventionsgruppe erfolgt
die Befragung wdchentlich. Sollten Sie nach dem vorgesehenen
Zeitintervall keinen Fragebogen erhalten, melden Sie sich bitte
in Threm Brustkrebszentrum, welches technische Hilfestellung
bei der Studienzentrale anfragen wird.

Die Fragebdgen stellen eine Ergdnzung zu den klinischen
Strukturen dar und messen Werte, die in der Klinik
maoglicherweise nicht im Detail erfasst werden kénnen. Die
Befragung zielt nicht primar darauf ab, alle Beschwerden
vollstandig abzudecken, sondern vielmehr darauf, Hinweise auf
eine Verschlechterung der Lebensqualitat, insbesondere der
Fatigue (Mudigkeit, allgemeine Schwache, Erschépfung)
friihzeitig zu erkennen.

Bei Beschwerden bezuglich Ihrer Erkrankung oder unter lhrer
aktuellen Therapie kdnnen Sie sich unabhangig von den
Befragungen jederzeit an ihr behandelndes Brustkrebszentrum
wenden oder lhren behandelnden Arzt bzw. Ihre behandelnde
Arztin ansprechen.

Die Fragebtgen enthalten ebenfalls Fragen zu privaten
Belastungen. Da diese auch einen Einfluss auf die
Lebensqualitat haben kdnnen, ist es wiinschenswert, dass Sie
auch diese Belastungen in die Beantwortung der Fragebdgen
einflieRen lassen.

Bitte wenden Sie sich bei Verschlechterung Ihres
Gesundheitszustandes an lhren behandelnden Arzt bzw. lhre
behandelnde Arztin. Die Fragebogen ersetzen keine &rztliche
Behandlung, sondern sind vielmehr eine Erganzung.

PRO%



Anlage 20: FAQs zu PatientConcept
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Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept” PRO
Uberblick

1. Wie erhalte ich die ,,PatientConcept”- App?
2. Wo finde ich meine ,PatientConcept”- ID?

3. ,PatientConcept” wird nicht im Appstore angezeigt. Wie kann ich die App
trotzdem downloaden?

4. Welche Funktionen muss ich im Rahmen der Studie verwenden?

5. Was bedeuten die Angaben hinter der Kachel , Fragebdgen”, die mir in der App
angezeigt werden?

6. Ich erhalte kein Push-Notifications, dass ich den nachsten Fragebogen
ausfillen kann.

7. Benotige ich aus der App ,,PatientConcept”, im Rahmen der Studie, weitere
Kacheln?

8. Wohin kann ich mich bei Fragen rund um die App ,,PatientConcept” wenden?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
RO

Patientinnen — FAQ

1. Wie erhalte ich die ,,PatientConcept”- App?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
1. Wie erhalte ich die ,PatientConcept®- App? PRO@

Die App “PatientConcept” kann aus dem Apple oder Google
Store herunter geladen werden.

wi! vodafone.de & 08:50 3
" ®0m.. N % .4l 100% W 09:22
Q. patientconcept © Abbrechen
& PatientConcept Q ¢
/ A\ atlentConcept
@ P
N7 kkkkk A2\ PatientConcept
@ o
4,4% 1000 0
17 Rezensione D USKab 0
ownload:
Jahren ©
PatientConcept ist |hr Therapieassistent bei chronischen
Erkrankungen
Werbeanzeigen - Passend zu deiner GET IT ON
kry ( I/ DOCTOR ' 4
\/ & BOX
m « S < Q Kry - ) Lexikon der DoctorBox de

SSSSSSSS
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Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
g

2. Wo finde ich meine ,PatientConcept”- ID?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ,,PatientConcept”
2. Wo finde ich meine ,PatientConcept“- ID? PRO@

lhre PatientConcept-ID ist stetig wieder aufrufbar.

2. Es erscheint folgende Darstellung, welche Ihre

1. “Mein Bereich” anklicken und anschlieRend oben links
persodnliche ID anzeigt.

die markierte Kachel anklicken.

: i e ﬂ Mein Bereich
[2=] Mein Bereich 2
-
-
-
-
Fragebogen Laborwerte Mein nachster Termin . i
Meine PatientConcept ID
— <
NE (2
=
—
Mitteilungen Notizen Pillenwecker
sy kJESeo
Postfach Therapiekontrolle Module hinzufiigen

=S
Mein Bereich Mein Bereich
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Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
) " roQe

3., PatientConcept” wird nicht im Appstore
angezeigt. Wie kann ich die App trotzdem
downloaden?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
3. ,PatientConcept” wird nicht im Appstore angezeigt. PRO

Wie kann ich die App trotzdem downloaden?

Sollte “PatientConcept” nicht in Ihrem App-Store angezeigt werden,
kann es sein, dass die Softwareversion lhres Mobiltelefons veraltet
ist und ein Systemupdate notwendig ist.

“PatientConcept” wird bei iOS (Apple) ab Systemversion 12.1 und

bei Android (Google Play) ab Systemversion 7.0+ (APl 23+)
unterstutzt.

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
3. ,PatientConcept” wird nicht im Appstore angezeigt.
Wie kann ich die App trotzdem downloaden?

PRO

Systemupdate bei Android

2. Auf Software-Update prifen und Update manuell durchfihren.
(Empfehlung: Mobiltelefon sollte geniigend Akku bereit halten oder an eine
Stromquelle angeschlossen sein.)

1. “Einstellungen” 6ffnen und
anschliefend “Software-Update”

offnen. -
& R % .l 96% W 08:56 Lom.. R = .l 94% M 08:59 HWomE.. R = .l 94% W 08:59
EINSTELLUNGEN Q < SOFTWARE-UPDATE Q

Updates manuell herunterladen
Zuletzt Uberprift am: 24.02.21

Das Herunterladen {iber mobile Netze kann
zusétzliche Gebilhren verursachen. Flihren
Sie den Download moglichst Gber ein WLAN-
Netzwerk durch.

Standard-Apps, App-Berechtigungen

Software-Update

Geratesicherheit
Sperrbildschirm, Fingerabdriicke

Das neueste Software-Update kann jetzt
installiert werden. Wenn Sie auf ,NACHTS

Cloud und Konten ] .
Automatische Aktualisierung

Samsung Cloud, Sichern und Wiederherstel...

Google

Google-Einstellungen

Eingabehilfe

Sehhilfe, Horbehinderung, Geschicklichkeit...

Allgemeine Verwaltung

Sprache und Eingabe, Datum und Uhrzeit, Z...

[o

Software-Update

Updates herunterladen, Geplante Software-...

Benutzernanapucn

Benutzerhandbuch

Geréteinformationen

Status, Rechtliche Informationen, Gerdtena...

INSTALLIEREN" tippen, wird das Update
zwischen 2:00 und 5:00 Uhr morgens
installiert.

(D Software-Update-Informationen

» Version: G920FXXS6ETI6/
G920FDDX6ETI1/G920FXXUBERC4
+ GroRe: 99,46 MB

) Neuigkeiten

+ Die Sicherheit Ihres Gerates wurde
verbessert.

Tippen Sie auf die Mentioption, die Sie
verwenden mdéchten.

NACHTS
INSTALL.

SPATER

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Eine Software-Aktualisierung enthalt zum

JETZT
INSTALLIEREN

Software-Updates bei bestehender WLAN-
Verbindung automatisch herunterladen. Sie
kénnen Ihr Gerét wahrend des Downloads
weiterhin nutzen.

Geplante Software-Updates
Ihre Software-Updates werden zu der von
Ihnen festgelegten Zeit installiert.

Update verschoben.



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
3. ,PatientConcept” wird nicht im Appstore angezeigt. PRO@

Wie kann ich die App trotzdem downloaden?

s
' Systemupdate bei Apple

2. Auf Software-Update prifen und Update manuell durchfiihren.

1. “Einstellungen” 6ffnen und (Empfehlung: Mobiltelefon sollte gentigend Akku bereit halten oder an eine
“Aligemein” 6ffnen Stromquelle angeschlossen sein.)

| vodafone.de T 09:46 o
- S e £ Einstellungen Allgemein

Einstellungen

Persénlicher Hotspot Aus
SFEEY

Softwareupdate

Mitteilungen
m Tone & Haptik

' AirDro
09 nicht stéren P

Bildschirmzeit AirPlay & Handoff

Bild-in-Bild
E:a Allgemein CarPlay
Home-Taste

Anzeige & Helligkeit
g Home-Bildschirm
Bedienungshilfen
Hintergrundbild
Siri & Suchen
Touch ID & Code

Notruf SOS

iPhone-Speicher

Hintergrundaktualisierung

Datum & Uhrzeit

Tastatur

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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4. Welche Funktionen muss ich im Rahmen der Studie
verwenden?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
4. Welche Funktionen muss ich im Rahmen der Studie
verwenden?

Im Rahmen der Studie PROB ist es ausreichend,
wenn Sie unter “Mein Bereich” die Kachel
“Fragebdgen” verwenden. Von lhrem iili @
Studienzentrum erhalten Sie Fragebdgen auf lhr

Handy. Sie brauchen aktiv nichts tun. Ist ein neuer : -
Fragebogen eingetroffen, werden Sie Gber eine =
“Push-Notification” aufgefordert, den aktuellen =
Fragebogen auszufillen. '

Sobald Sie den Fragebogen komplett ausgefillt i H
haben, werden die Ergebnisse direkt an das
zustandige Studienzentrum gesendet.

P=S
Mein Bereich

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
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5. Was bedeuten die Angaben hinter der Kachel
,Fragebogen®, die mir in der App angezeigt werden?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
5. Was bedeuten die Angaben hinter der Kachel PRO
,Fragebogen”, die mir in der App angezeigt werden?

Unter der Kachel ,Frageb6gen” sind alle Fragebdgen
aufgelistet, die Ihnen aktuell vom Studienzentrum
zugewiesen worden und von lhnen ausgeflllt werden
konnen. In dieser Ansicht sind z.B. drei Fragebdgen

Fragebogen

PRO B Anamnese Pritest I dargestellt und kénnen beantwortet werden.
von ‘ 09.03.2021 00:00
Bis 11.03.2021 23:59
ff . . . ..
R et/ sonst. Zume Jeder Fragebogen hat einen eigenen Titel. Im Beispiel
rexis Hele /sonst, SUWEISHng links heifen die Fragebdgen ,PRO B Anamnese
PRO B Soziotkonomischer Status ‘ Pratest 1“, ,PRO B Sozmokgnomlsﬂcher Status Pratest
Pratest Il I und ,PRO B Woche 1 Pratest I
Von 09.03.2021 00:00
Bis 11.03.2021 23:59
Status offen . . .
Praxis Studie / sonst. Zuweisung Fur jeden Fragebogen gibt es die Angabe ,Von” und
»Bis”. ,Von” steht tlr das Datum, an welchem Sie den
PRO B Woche 1 Pritest II ‘ Fragebogen zugewiesen bekommen haben und ,,Bis“
von 09.03.2021 00:00 Elbt lhnen an, bis wann Sie den Fragebogen
Bie 1032021 23:59 eantwortet haben sollten.
Status offen
Praxis Studie [ sonst. Zuweisung

Wird ein neuer Fragebogen -
zugespielt, erscheint links eine rote ~ PROBWoche 1Pratest Il

Leiste. Diese rote Leiste ven 09.03.202100:00
‘ verschwindet, sobald Sie auf den Bis 11.03.2021 23:59
Fragebogen geklickt haben. Der Status offen _
g3 Screen kann dann so aussehen, wie = Pis Studie | sonst. Zuweisung

Mein Bereich rechts dargestellt.

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
RO

6. Ich erhalte kein Push-Notifications, dass ich den
nachsten Fragebogen ausfullen kann.

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



6. Ich erhalte kein Push-Notifications, dass ich den

Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
RO
nachsten Fragebogen ausfullen kann.

SIM fehit & 18:14

0

Bei der erstmaligen Anwendung der
App wurden Sie gefragt, ob Sie
,PatientConcept” erlauben
mochten, dass Sie Mitteilungen
erhalten konnen. (siehe Screenshot

rechts) R
Sollten Sie hier auf ,Nicht erlauben” ottt versen
geklickt haben, erhalten Sie keine Nicht erlauben
Push-Notifications. Erlauben

Sie kdnnen diese Einstellung im
Nachhinein andern. Eine Anleitung
hierzu finden Sie nachfolgend.

@H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
6. Ich erhalte kein Push-Notifications, dass ich den
nachsten Fragebogen ausfullen kann.

*oQp

4. “Benachrichtigungen

Push-Notification erlauben - bei Android-Systemen

3. “Benachrichtigungen”

1. “Einstellungen” 6ffnen 2. PatientConcept suchen und

” .
.. . H zulassen antlppen.
und “Apps” 6ffnen. antippen. antippen.
CRd.. R % .l 4% 2 18:45 WEeR.. N % .4l 3% 0 18:46 WEeR.. N % .l 3% 18:46 HDER. N % .l 3% 18:46
EINSTELLUNGEN Q < APPS < ANWENDUNGSINFO < APP-BENACHRICHTIGUNGEN
Sperren, zuiassen, priorisieren Akku
A ) Alle Apps ¥ 0 % seit dem letzten vollstandigen Aufladen genutzt PatientConcept
nzeige -D
Helligkeit, Blaufilter, Startbildschirm 143 MB
OneM SPeicher - Benachrichtigungen zulassen
Hintergriinde und Themes [' erleM E?te 25,88 MB/64,00 GB von Geréitespeicher verwendet Benachrichtigungen von dieser App, ein-

Hintergriinde, Themes, Symbole

Erweiterte Funktionen
Spiele, Einhandiger Modus

Geratewartung
Akku, Speicher, Arbeitsspeicher

Online Manager
29,12 MB

PatientConcept
25,88 MB

Speicher
In den letzten 3 Stunden wurde kein RAM verwendet

schlieltlich Benachrichtigungsmeldungen,
Téne und Vibration, erhalten.

Apps
Standard-Apps, App-Berechtigungen

Geratesicherheit
Sperrbildschirm, Fingerabdriicke

Cloud und Konten
Samsung Cloud, Sichern und Wiederherstel

@ Google

Google-Einstellungen

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

n o @

Peel Remote
1,76 MB

PowerPoint
246 MB

Puls Widget
16,95 MB

RCPComponents
24,00 KB

APP-EINSTELLUNGEN

Benachrichtigungen
Zugelassen

Berechtigungen
Keine Berechtigungen zuldssig

Als Standard festgelegt.

Keine als Standard festgelegt.

APP-DETAILS IN STORE

App-Details in Store
Von Google Play Store geladene App

Stumm anzeigen

Keinen Ton und keine Vibration sowie
Vorschau in Pop-Ups blockieren

Als Prioritat festlegen

Bei Benachrichtigungen von dieser

App Alarme und das Einschalten des
Bildschirms zulassen, wenn ,Nicht stéren”
aktiviert ist.




Patientinnen - FAQ ,,PatientConcept”
6. Ich erhalte kein Push-Notifications, dass ich den PRO@
nachsten Fragebogen ausfullen kann.

Push-Notification erlauben - bei Apple

1. “Einstellungen” 6ffnen und
“Mitteilungen” 6ffnen

| vodafone.de T 09:45 i)
Einstellungen
Persnlicher Hotspot Aus

Mitteilungen

s

Nicht storen

Q6

Bildschirmzeit

Allgemein
Kontrollzentrum
Anzeige & Helligkeit
Home-Bildschirm
Bedienungshilfen
Hintergrundbild

Siri & Suchen

Touch ID & Code

80000 BAOE

Notruf SOS

2. PatientConcept suchen und antippen

il vodafone.de T

< Einstellungen

ve

o

Musik

3anner, Tone, Kennzeichen

Nachrichten

Banner, Tone, Kennzeichen

Notizen

Banner, Tone

OneDrive

18:38

Mitteilungen

3. “Mitteilungen” erlauben einschalten und
mindestens eine Anzeigeart erlauben.
(Sperrbildschirm, Mitteilungen oder Banner)

o' vodafone.de T 18:32 -

< Mitteilungen PatientConcept

e ——PTTET
' Aus

® PowerPoint
Diskret zustellen
=1, Slack
" Banner, Tone, Kennzeichen
Spiele
‘ Banner, Tone, Kennzeichen
& Teams
Banner, Toéne, Kennzeichen
Telefon
w Banner, Tone, Kennzeichen
e Telegram
Banner, Tone. Kennzeichen

PatientConcept

Banner, Tone, Kennzeichen

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Mitteilungen erlauben 0
HINWEISE

09:41

=)

[

Sperrbildschirm Mitteilungen Banner
Bannerstil Temporar
Tone

O
Kennzeichen 0

OPTIONEN
Vorschauen zeigen Immer (Standard)
Mitteilungsgruppierung Automatisch



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
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7. Bendtige ich aus der App ,,PatientConcept”, im Rahmen
der Studie, weitere Kacheln?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
7. Benotige ich aus der App ,,PatientConcept”, im

Rahmen der Studie, weitere Kacheln?

Sie bendtigen lediglich die
Kachel ,Fragebogen®.
Alle anderen Funktionen

2=] Mein Bereich

bzw. Kacheln stehen lhnen
zur freien Verfugung und
konnen freiwillig genutzt
werden. Die eingetragenen
Daten werden jedoch nicht
an das Studienzentrum
Ubertragen.

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Postfach Therapiekontrolle Module hinzufigen

2
Mein Bereich




Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”
RO

8. Wohin kann ich mich bei Fragen rund um die App
,PatientConcept” wenden?

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Patientinnen — FAQ ,,PatientConcept”

8. Wohin kann ich mich bei Fragen rund um die PRO%
App , PatientConcept” wenden?

Aus Datenschutzgrinden wenden Sie sich bitte zunachst
an lhr behandelndes Studienzentrum. Sollten diese Ihnen
nicht weiterhelfen konnen, wird lhr Studienzentrum

Kontakt zur Studienzentrale und dem Anbiete der App
aufnehmen, um lhnen zu helfen.

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Anlage 21: FAQs PatientConcept ID einsehen

PatientConcept ID einsehen

PRO B Studie



@ N\ 94026%

@ N 94026%

PatientConcept App-Ansicht: E Meh Boraich :EE:

Fragebogen Laborwerte Me|$ naqhster
ermin

= % anschlieBend kénne
H= (2 Sie die

PatientConcept ID

bitte klicken Sie auf die
Karteikarte oben links

Al

Mitteilungen Notizen Pillenwecker
einsehen Meine PatientConcept ID
= @)
7l IZB:I © 5T4mZZ
Therapie- Modul
Fogtiash kontrolle hinzufligen

o)
(=]

Mein Bereich




@ RN 94026%

E Mein Bereich
Sollten Sie beim App-Download verpasst
haben eine PatientConcept ID zu
generierten (keine Anzeige beim ._ ———
. . . Fragebogen Laborwerte Termin

Vorgehen auf Folie 2), dann mussen Sie
die Generierung in den Einstellungen =
nachholen. S &

Mitteilungen Notizen Pillenwecker

Klicken Sie hierzu unten rechts auf

,Weiteres”. +
Anleitung auf der folgenden Folie: |
Postfach D hinl\:lj)fcgjlgen

kontrolle

|

o]
=]

Mein Bereich




@ X ®4026%

WENGEES

Konfiguration

@ Einstellungen

Hilfe
? Hilfe
? FAQ

09:39 @ N 94026%

< Einstellungen

PatientConcept ID

Sicherheit

Personliche Einstellungen

Sprache

Feedback

Synchronisieren

Rechtliches

§ Nutzungsbedingungen

Datenschutzerklarung

§ Impressum

i)

Weiteres

I0C)

Weiteres

09:40 @ N 94025%

<  Einstellungen

PatientConcept ID A

Um den vollen Funktionsumfang von
PatientConcept nutzen zu kénnen, lassen Sie sich
einfach eine PatientConcept ID generieren.

PatientConcept ID generieren. Damit

erlaube ich PatientConcept das .
anonymisierte Senden von Daten an mein

Arzt / Praxis

PatientConcept ID und Berechtigungen

T 5Tamzz

PATIENTCONCEPT ID VON
ALTGERAT / PRAXIS UBERNEHMEN

PATIENTCONCEPT ID AN
NEUGERAT UBERTRAGEN

Bestimmen Sie was die App darf und was nicht

Ihre Daten sind sicher!
PatientConcept ist CE-Zertifiziert

Ich erlaube PatientConcept das Anzeigen
und Ubertragen meiner Anzahl an
zuriickgelegten Schritten zu meiner

behandelnden Praxis. Dazu ist es notig, auf
die Qerhrittdaten van Gonale Fit zuizniareifen

100

Weiteres

-




Anlage 22: FAQs PatientConcept aktualisieren

PatientConcept App (-\ )’
Schritt fur Schritt Anleitung zum

Aktualisieren der PatientConcept App PatlentConcept

UPDATE AUF ANDROID GERATEN:

1. PlayStore 6ffnen

Play Store Icon auf dem Handy
antippen (Internetverbindung
notwendig).

2.Suche 6ffnen

Suchfeld im PlayStore antippen,
PatientConceptin das Suchfeld
eingeben, Suchergebnis antippen.

[Nach Apps & Spielen suchen patient concept Q

patient conce, 4 % und mehr 4.5 % und mehr

/@ PatientConcept

_J‘ NeuroSys GmbH

)
WS

App bewerten
Deine Meinung ist gefragt

PAGIEED * G * ¢

Rezension schreiben

das erste eCovery: Riicken, Hiifte & Knie
Werbeanzelge * eCovery GmbH + Medizin
Therapie bei Hiiftschmerzen
4,7% [ Uber 1000

PatientConcept
1 NeuroSys GmbH * Medizin
B Installiert

Ty UlmMed Patient
BN euroSys GmbH - Gesundheit & Fitness
@ Uber 100

X.patient
medatixx GmbH .. * Gesundheit & Fitness
29% [ Uber 10.000

° ® coF [ 0

¢
ijzlslalsle]7]=]19]e

Kontaktdaten des Entwicklers

Patient Journey
gwer t zuliop.i Interactive Studios + Medizin
50% [ Uber 10.000 I:Iberdiese App
a s d f g h J k | 0 4 Patient Medical Records & Appoint...
IMED| Systems, LLC * Medizin
O y X ¢ Vv b n m &) = 2,5% [ Uber 50.000

PatientConcept ist Ihr Therapieassistent bei
chronischen Erkrankungen.

PatMed Medizin
T2med GmbH & ... * Gesundheit & Fitness

34% [ Uber 10.000




3. PatientConcept App
aktualisieren

Aktualisieren antippen und
warten, bis die App geladen hat.
Anschliel3end kann
PatientConcept wie gewohnt

gedffnet und verwendet werden.

< Q

«7, PatientConcept

T
\:\;@:J‘ NeuroSys GmbH

App bewerten
Deine Meinung ist gefragl

® W W W W

Rezension schreiben

Kontaktdaten des Entwicklers w

Uber diese App s

PatientConcept ist Ihr Therapieassistent bei
chronischen Erkrankungen.

Medizin

4.2 %

//f\ )/

PatlentConcept



UPDATE AUF APPLE GERATEN:

1. App Store 6ffnen

App Store Icon auf dem Handy
antippen (Internetverbindung e !’3’ ol .

Uhr Karten Wetter MNotizen
.
notwendi sos S .
. ¢ ]
Arzte etc. Einstel llungen Teams Notion
8
il
Storgl uca

2.Suche 6ffnen

Suchfeld im AppStore antippen,
PatientConceptin das Suchfeld
eingeben, Suchergebnis antippen.

tconcept

v , PatientConcept

Entdecken

Empfohlen :
I kel N G Rz e w1

mihnshinlmpact.. B Bl E g h J ANE

> B B E Gl <

&8 " Tiles Hop - EDM Rush

& : 3 @ |0 Leerzeichen Sucher



3. PatientConcept App
aktualisieren

Aktualisieren antippenund
warten, bis die App geladen hat.

Neue Funktionen

4. PatientConcept App
6ffl‘lel‘l Vorschau

ba W

Anschlie3end kann
PatientConcept wie gewohnt
geodffnet und verwendet werden.

Neue Funktionen

~ehlerbehebungen

Vorschau

0/.’/7 :<\\!o
AT
PatientConcept

( NeuroSys GmbH
(‘ Horvelsinger Weg 25
89081 Ulm

NeuroSys

Phone: +49 (0)731 141 119 90
° Fax: +49(0)731934 064 50
o E-Mail: info@neurosys.de


mailto:info@neurosys.de

Anlage 23: FAQs PatientConcept ID wiederherstellen

Alte Patienten-ID auf ein
neues Handy ubertragen

PROCg Studie



1. Loggen Sie sich im Befragungssystem ein

https://www.patientconcept.de/portal/public/login

2. suchen Sie die alte ID der Patientin

3. klicken Sie auf die ID, um die Detailansicht
der Patientin anzusehen



https://www.patientconcept.de/portal/public/login

4. Klicken sie auf den Button ,,PatientConcept-
ID wiederherstellen”

I PRO B Studie Praxis & Patient &, Passwort 4ndern @ Logout

Zurick zum PRO B Dashboard

()

Detailansicht fiur 5T4mZZ PRO B Charité Test
App Version -

letzte Benachrichtigung am 28.12.2021

)

=3

PatientConcept-ID wiederherstellen

()

— Scoreverlauf



5. Folgen Sie den Anweisungen zur
Wiederherstellung:

Auf lhrem Bildschirm erhalten Sie einen QR-Code, den die Patientin mit Ihrer PatientConcept-App Scannen muss

QR-Code

Lassen Sie diesen QRCode von PatientConcept scannen

1. Offnen Sie dazu PatientConcept

2. Klicken Sie im Hauptmeni auf "Weiteres"

3. Wahlen Sie den Punkt "Einstellungen”

4. Wahlen Sie den Button "PatientConcept ID von Altegerét / Praxis Gbernehmen"




@ X 94026%

. . | - |
2= Mein Bereich a5

Schritte in der PatientConcept App

2

Fragebogen Laborwerte el nac_hster
Termin

1. Klicken Sie hierzu unten rechts auf
,Weiteres”. - ‘,

[—
L=

d

Mitteilungen Notizen Pillenwecker

|
+

Postfach Therapie- ' Moq.ul
kontrolle hinzufligen

o]
a

Mein Bereich




@ N ®4026%

09:39 @ X O4026% 09:40 @ N 94025%

Weiteres

< Einstellungen < Einstellungen

Konfiguration PatientConcept ID ¥ PatientConcept ID A
@ Einstellungen Um den vollen Funktionsumfang von
Sicherheit v PatientConcept nutzen zu kénnen, lassen Sie sich
einfach eine PatientConcept ID generieren.
Hilfe
Personliche Einstellungen <7 PatientConcept ID generieren. Damit
2 Hilf erlaube ich PatientConcept das ‘
° e anonymisierte Senden von Daten an meinen
Sprache o Arzt / Praxis
?
o FAQ PatientConcept ID und Berechtigungen
Feadback Synchronisieren ¥ i 5T4mzZ
: PATIENTCONCEPT ID VON
Rechtliches ALTGERAT / PRAXIS UBERNEHMEN
§ Nutzungsbedingungen ’ _ PATIENTCONCEPT ID AN
NEUGERAT UBERTRAGEN

Datenschutzerklarung
Bestimmen Sie was die App darf und was nicht

§ | lhre Daten sind sicher!
mpressum PatientConcept ist CE-Zertifiziert

Ich erlaube PatientConcept das Anzeigen
und Ubertragen meiner Anzahl an
zuriickgelegten Schritten zu meiner »

behandelnden Praxis. Dazu ist es nétig, auf
die Qehrittdaten van Gnnnle Fit znizniareifen

i) ) Iy

Weiteres N EIES Weiteres




Anlage 24: Prasentation zur Studienvorstellung

PROE:

Neue Brustkrebsversorgung.

Geférdert durch:

N 4
\ \Il';,’ y ';. ﬁ

™
a

- .
= Gemeinsamer

‘" Bundesausschuss ,
Innovationsausschuss CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

(Ll



Wofiir steht PRO B ? PRO@

PRO B steht fur Patient-Reported Outcomes bei Brusterkrankungen

Patient-Reported Outcomes, kurz PROs, sind direkt von Patient*innen
ruckgemeldete Informationen, z. B. uber Symptome, den allgemeinen
Gesundheitszustand und die Lebensqualitat

PROs werden mithilfe von Fragebogen erfasst
Dienen der konsequenten Messung der medizinischen Ergebnisqualitat
Kernelemente von Value Based Health Care

ermoglichen Vergleiche, sto3en Lernprozesse an und unterstutzen so eine
kontinuierliche Steigerung des Patient*innennutzens (Value)

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Darum sind Patient Reported PRO@
Outcomes wichtig!

Nutzen von PROs vielfach gezeigt, z. B.:

& Behandler*innen unterschatzen Symptome ihrer Patientinnen und Patienten im
direkten Gespréch (Fromme et al. 2004; Laugsand et al. 2010)

& Reduzierte Lebensqualitat (Symptome, Funktion) kann effektiv verbessert

werden — multidisziplinar = Unterstutzung bei der Behandlungsplanung
(Klinkhammer-Schalke et al. 2012; Basch et al. 2011)

@& RegelmaBiges PRO-Monitoring kann Uberlebenszeit verlangern, indem z. B. ein
Fortschreiten der Erkrankung fruhzeitig erkannt wird (sasch et al. 2017, Denis et al. 2017)

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Hintergrund 1

Bisher:

Evidenzbasierte
Leitlinien
=== __ Leitlinienprogramm
= Onkologie

Qualitats-
indikatoren

__ \

Zertifizierte Zentren

Krebsregistrierung

ADT - 'l\uswertung DKG
JIONKOZ& DKGu KR[BSCESELLS(?:I:%‘F‘T

<

v

Strukturqualitat + Prozessqualitat

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




Hintergrund 1

Zukunftig:

Evidenzbasierte
Leitlinien

=== __ Leitlinienprogramm
= Onkologie -

< Qualitats-
/ indikatoren

Krebsregistrierung

s Zertifizierte Zentren
ADT

<

" Auswertung :
- ONKOLERT DKGu xk[sscsssusc:;;m

Q
~
(@)

Strukturqualitat + Prozessqualitat

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

UND

PRO

Ergebnisqualitat




Owerall Survival Probability, %

Hintergrund 2

& Verbesserung des Uberlebens

PRO

& Reduktion von ungeplanten Arztkontakten und Krankenhausaufenthalten

1004

80+

60+

40

204

Patient-reported symptom monitoring

Usual care

Log-rank test: P=.03

0 1 2 3 - 5 ] 7 B

Years From Enrollment

Basch et al. (2017), JAMA: Verbesserung des Gesamtiiberlebens von Patient*innen mit
metastasierter Tumorerkrankung durch PRO-Monitoring

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

A All Patients

60 -
== Usual care
o=
Ll
=
=
=
=
=
£
S 20
=
L
[=1

p- 2
I 1 I I 1 I
o [ 12 L] 24 30 35

Months Since Enrollment

Basch et al. (2016), JCO: Reduktion der Notaufnahme-Aufenthalte von Patient*innen mit
metastasierter Tumorerkrankung durch PRO-Monitoring (STAR)



Hintergrund 3

& Verbesserung der Lebensqualitat

n Any Charga P<.00 Changa by & or More Points P = 0053
I I I I
. . - .
£ s
o
=3 8% E1%
= 1
e = ]
=
W improved
Unchangsd
1 M Warsanad
0% T T T T
Useal Care STAR Usual Cara STAR

Basch et al. (2016), JCO: Verbesserung der gesundheitsbezogener
Lebensqualitat von Patient*innen mit metastasierter Tumorerkrankung durch
PRO-Monitoring (STAR)

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Uberblick PRO B PRO@

& multizentrische, zweiarmige, randomisiert-kontrollierte Interventionsstudie

& Evaluation der Auswirkungen eines intensivierten digitalen PRO-Monitorings
auf die Lebensqualitat und das Uberleben von Patientinnen mit
metastasiertem Mammakarzinom

& Studienstart 17.05.2021
& Konsortium:

DKG:#  (chnaritE  ONKO/ERT

UUUUUU SITATSMEDIZIN BERLIN
KREBSGESELLSCHAFT

BARMER [|“® DAK

Q Gesundheit

BKK-VBU Ein Leben lang

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Einschlusskriterien — Wer kann teilnehmen? PRO

An der Studie teilnehmen kdnnen Patientinnen

mit metastasiertem Brustkrebs

die in einem an der Studie teilnehmenden Brustkrebszentrum behandelt werden

die einwilligungsfahig sind*

die ihr 18. Lebensjahr vollendet haben

die eine medikamentose Behandlung aufgrund des metastasierten Mammakarzinoms erhalten
die eine Lebenserwartung bei Studieneinschluss von mehr als 3 Monaten haben

die als ECOG** 0 bis 2 eingestuft werden®

die bereit sind, an einer wochentlichen, online-basierten PRO-Befragung teilzunehmen

¢ ¢ ¢ ¢ & & & & ¢

und die Zugang zum Internet (Smartphone) haben.

* Das bedeutet, dass Art, Bedeutung und Tragweite der Teilnahme an der Studie nach arztlicher Aufklarung im Brustkrebszentrum von der Patientin erfasst werden kénnen.
** ECOG steht fur Eastern Cooperative Oncology Group. Der ECOG-Status gibt die kdrperliche Leistungsfahigkeit von onkologischen Patientinnen und Patienten an.

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Wie ist PRO B aufgebaut? PRO

& 1000 Patientinnen in 60 zertifizierten Brustkrebszentren in ganz Deutschland

+ W+ 4

Neue Form der Befragungen zum Benachrichtigung des Engmaschige Betreuung
Versorgung fur Gesundheitszustand behandelnden durch die behandelnden
Patientinnen mit (z. B. Lebensqualitat und Brustkrebszentrums bei Arztinnen und Arzte auf
metastasiertem Symptome) uber eine Verschlechterung des Grundlage der
Brustkrebs in Smartphone-App Gesundheitszustandes Befragungen
Deutschland uber ein Alarmsystem

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Wie ist PRO B aufgebaut?

Patientin

mit metastasiertem Mammakarzinom
betreut durch ein Brustkrebszentrum
- einwilligungsfahig

+ ab 18. Lebensjahr

» Lebenserwartung uber 3 Maonate
+ In medikamentoser Behandlung

Zugang uber

Smartphone/Tablet

» Aufklarung

- Einwilligung

- Download der App PatientConcept
* Generierung einer D in der App

Randomisierung

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

=i Kontaktaufnahme nach
g Alarm innerhalb von 48h

4

Interventionsgruppe
Neue Versorgungsform

- wochtliche Befragung
* Patientin berichtet via App

PRO Web-Tool

PatientConcept

Kontrollgruppe
Konventionelle Versorgungsform

- Befragung alle drei Monate
- Patientin berichtet via App

= (1) Alarm bei auffalligen Werten min

g

Brustkrebszentrum
PROB Doc Datenbank im Zentrum

*» Tumordokumentation
- Studiendokumentation

N

é
PRO B Zentrale

unter der Leitung der Charité

+ Steuerung PRO Web-Toal

P - Alarmkontrolle
- zentrale Studiendatenbank

‘IIIIH:

m Erinnerung an Alarm nach 48h i




Wie ist PRO B aufgebaut? PRO@

Interventionsarm

Wochentlicher Fragebdgen mit Alarmtriggerung bei klinisch relevanter Verschlechterung
E
+ Woche 1

Kontrollarm

Fragebogen alle 3 Monate ohne Alarmtriggerung

Baseline
+ Quartal 1 Quartal 2 Quartal 3 Quartal 4 Quartal 5 Quartal 6 - Max. Quartal 8

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Welche Vor- und Nachteile hat PRO B fir PRO@
Patientinnen?

& \Vortelle;

— Monitoring des Gesundheitszustands und der
Gesundheitsbezogenen Lebensqualitat in Echtzeit

— Ggf. schnellere Intervention bei Befundverschlechterung

— Einschluss in parallele Studien maoglich

& Nachtelle:

— Zeitaufwand von ca. 10 min pro Woche / Quartal

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Welche Vorteile hat PRO B flir das PRO@
Studienzentrum?

& \Vorteile:

L

Etablierung und Testung eines digitalen PRO-Systems mit Alarmierung bei
Befundverschlechterung

Nutzung der flachendeckend vorhandenen Zertifizierungsinfrastruktur der DKG
und OnkoZert

Intensive Anbindung der Patientinnen mit Monitoring des Gesundheitszustands
und der HRQoL in Echtzeit

Unterstlitzung bei der Behandlungsplanung (Individualdaten)
Einschluss in parallele Studien moglich

Grof3zligige Vergutung pro Patientin in Kontroll- und Interventionsarm
Optimierung des eigenen Qualitdtsmanagements

Eingeschlossene Patientin z&ahlt fir die Studienquote bei der Zertifizierung

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PatientConcept App und Dashboard - PRO@

Dokumentationstool der PRO - Befragungen

Patientin nutzt PatientConcept App Arzt/Arztin nutzt PatientConcept Dashboard
https://www.patientconcept.de/portal/public/login

PatientConcept

./é:i\\!.
N o

Passwort =

PatientConcept

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN


https://www.patientconcept.de/portal/public/login

PatientConcept Dashboard PRO

PC- aktueller
ID Gruppe Zentrum I¥ Fragebogen Status Datum Alarm Nachricht

m3gREM  Intervention SZ 21 Charité PRO B Woche 6 ausgefillt  21.06.2021 -
Klinik

Scoreverlauf Scoreverlauf Scoareverlauf
Lebensqualitat Karperliche Funktion Rollenfunktion Emotionale Funktion Kognitive Funktion Karperliche Funktion Rollenfunktion Emotienale Funktion Kognitive Funktion Lebensqualitat Kérperliche Funktion Rolienfunktion Emotionale Funktion Kognitive Funktion
Soziale Funktion Fatigue Ubelkeit und Erbrechen Schmerz Luftnot Schiaflosigkeit Soziale Funktion Fatigue Ubelkeit und Erbrechen Schmerz Luftnot  Schiaflosigkeit Soziale Funktion Eatigue Ubelkeit und Erbrechen Schmerz Luftnot Schiaflosigkeit
Appetitiosigkeit Verstopfung Durcnfall Finanzielle Schwierigkeiten Appetitiosigkeit Verstopfung Durchfall Finanzielle Schwierigkeiten Appelitiosigkeit Verstopiung Durchfal Finanzielle Schwierigkeiten
65 85
100
60 50
75 g0
50
70
0
65
a0
60
70
55
a0
50 60
20 45
50
@
10 ]
Woche 1 Woche 2 Woche 3 Woche 4 Woche 5 Woche 6 Woche 1 Woche 2 Woche 3 Woche 4 Woche 5 Woche 6 40

3B
- - Woche 1 Woche 2 Woche 3 Woche 4 Woche 5 Waeche 6

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



PRO B Doc — Dokumentation der klinischen Daten

€ r:oBDoc

Benutzername

LOGIN

Version ¥V1.0.0 (18.05.2021)

ONKOL:KI

‘ CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Aufgaben des Studienzentrums wahrend der PRO@
Studie

ldentifikation von Patientinnen

* Alle Patientinnen mit metastasiertem Brustkrebs -> Screening Log
* Prufung der Ein- und Ausschlusskriterien

Rekrutierung und Aufklarung von Patientinnen

* Alle eingeschlossenen Patientinnen -> Identification Log
* Versand des Randomisierungsfaxes an die PRO B Studienzentrale

Dokumentation der klinischen Daten in PRO B Doc

» Aktualisierung alle 3 Monate

Kontaktaufnahme zur Patientin bei Alarmierung

« Alarmquittierung, ggf. Intervention

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Aufgaben des Studienzentrums am Ende der PRO@
Studie

— Ubermittlung der Abrechnungsdaten an die Charité (jahrlich)
— Ubermittlung der klinischen und PRO-Daten am Ende der Studie

— dazu erfolgt am Zentrum ein Export der PRO-Daten aus
PatientConcept, der in PRO B Doc importiert wird

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



*oQp

Weitere Informationen finden Sie unter

WWW.pPro-b-projekt.de

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Anlage 25: PRO B Doc Vorstellung

€ ProBDoc




TERMIN 26.01.2021 - Erstvorstellung PRO B Doc

Deutsche
Krebsgesellschaft

OnkoZert

Charité —




INHALT

Erstvorstellung von PRO B Doc

Aktueller Stand von PRO B Doc
Funktionsumfang

Datenflussdiagramm

‘ Allgemeine Vorstellung der
Anwendung

Hintergrundinformationen
n-Fach Dokumentation

Thematik 0BDS-Felder

Entwurf Excel-
Auswertungstabelle

Nachste Schritte

Thematik "Unbekannt"/
"Nicht relevant"/...




Erstvorstellung
von PRO B Doc

Innovative Fragestellungen 0 I




Erstvorstellung von PRO B Doc




Aktueller Stand
von PRO B Doc

Laufender Entwicklungsprozess 0 :




t" B Letzte Anderungen:

BEnTe AT e
admin.jfe

Passwort

Ich funktioniere in einem
Webbrowser




Aktueller Stand von PRO B Doc




Funktionsumfang

Stabile Erfassungsumgebung 0 3




Funktionsumfang




Funktionsumfang




Funktionsumfang




Datenfluss-
diagramm

Was? Wohin? Wann? Wie? 0 4




Datenflussdiagramm

/fML Fragebogen auf Abruf XML Stammdaten/Fragebogen/Alarme

Arzt
Study
Nurse

by,
XML
Stammdaten Kontaktaufnahme

auf Abruf bei fehlender
Alarmquittierung

XML

Dokumentation

Tumordoku-
system

XML

Zentren

|XML

Einholung XML-
Dateien von
den Zentren

alle 6 Monate

XML-Zentrum 1

XML-Zentrum n

(Auswertungsfelder; fir Zentren)

I JF + Excel-Export Pro B

|'.' . b + Analyseprotokoll
{““ (Datengualitat/Studienperformance;

fiir Zentren)

App
Befragung

Patienten

(basiert auf n Pro B Dac)
Web Befra- Eine Datei XML
gungssteuerung aller Zentren Forschungs-
datensatz

Studienleitung

& Stat. Tools

Er 8ebnisse

(R, SPSS, ...)

BARMER, BKK VBU, DAK, DKG, ...

\ / Forschung

[ Kooperationspartner }




Allgemeine
Vorstellung der
Anwendung

Multiple Ebenen




Allgemeine Vorstellung der Anwendung

FALL-ID LOKALISATION DIAGNOSEDATUM ALTER
Lok - Brust Haut 15.12.2020
Reg - Supraclavikular 3.11.2020
Fall & B 109
Fall 5 =
Fall 4 =

Fall3 =




Allgemeine Vorstellung der Anwendung

MODULE

Basis Standard

Basis Optional

DEUTSCH

Al
k1l

ENGLISCH

OO0 O

Individuell

Al
=

DOKUMENTATION DATENMANAGER EXPORT DEUTSCH LOG

Ziehen Sie eine Spalte hierhin, um danach zu gruppieren

Zeitste.. = Patient.. = FalliD = geande.. = Feldna.. = Alter W... = Neuer.. = Anderu.. =
Q - Q Q Q Q Q Q Q
25.1.2021,1.. 10005 100051 admin.jfe Geburtsdatum 28.12.2020 27.02.2004
251.2021,1.. 10002 100021 admin.sho
25.1.2021,1.. 10010 100102 admin Ipa
251.2021,1.. 10010 100102 admin Ipa Fall erstellt
251.2021,1.. 10010 100101 admin Ipa Geburtsdatum 02.03.1990

251.2021,1.. 10010 100101 admin Ipa Geschlecht Mannlich




Hintergrund-
Informationen
n-fach
Dokumentation

Vorteile / Nachteile




Hintergrundinformationen
n-fach Dokumentation




Hintergrundinformationen
n-fach Dokumentation




Hintergrundinformationen
n-Fach Dokumentation




Thematik

0BDS-Felder 0 7




Thematik 0BDS-Felder




Thematik 0BDS-Felder




Entwurf Excel-
Auswertungstabelle

Eigenstandige Arbeit fur Kliniker




Entwurf Excel-Auswertungstabelle

N | o | P Q R s T v v | w
Zentrumsfall Lokaltumor Reg. Fernmetastasierung Primarfall - \arfall-Alter im Primarfall - |Primarfall - | Primarfall -
Lymphknatenmetastase Diagnosejahr Diagnosejshr Prath. T Prath. N | Prith. M
11 11 IF ("Tumorausbreitung" = IF ("Tumorausbreitun; 11 CALCULATE 11 11 11
"Lokaltumor") "Reg. ("Tumarausbreitung” "Primé&rfall -
AH THEN DISPLAY "Ja". Lymknotenmetastase”)  "Fernmetastasierung”) Diagnesejahr” -
THEN DISPLAY "Ja" THEN DISPLAY "Ja" "Geburtsjahr" and DISPLAY
the result.
Fall
Diagnose
G H |
Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl
Brust lokal Regionar Fernmetastasen
COUNT the number of DISPLAY all values from 11 DISPLAY the total SEARCH all n SEARCH all n SEARCH all n SEARCH all n
selected values in "Komeorbiditaten” but number of "Diagnose” groups "Diagnose” groups "Diagnose” groups "Disgnose” groups
"Komorbiditéten" each value only once. documented of the patientfor  of the patientfor  of the patientfor  of the patient for
gt |tk i . B o
Do NOT count the values groups forthis  field: field: fiel field: RegNr Zentrumsname Land Universitar NameTDSEMAC Krebsregister |Primarfalle| NameTDSXML PROMStatus)|
"Keine Komorbiditat” and patient Gesamt AMIL
"Unbekannt". COUNT the number COUNT the number COUNT the number COUNT the number
of selected values  of of of of of
DISPLAY the result. in the type "Lok - .." in  the type "Reg-.." in the type "Met - .." in
N e o e e e
S S S = S S S S
DISPLAY the result.  DISPLAY the result. DISPLAY the result. DISPLAY the result.




Nachste Schritte

Intern. Pilot. Start.




Nachste Schritte




Thematik
“Unbekannt"/

"Nicht relevant”/...
Keine leeren Felder mehr




Thematik "Unbekannt”/"Nicht relevant"/...




FORESEE THE FUTURE







Anlage 26: PatientConcept Konformitatserklarung

NeuroSys

EG-Konformitatserklarung
gemalk Anhang VIl der Medizinprodukterichtlinie (MDD) 93/42/EWG.

Wir

NeuroSys GmbH
Horvelsinger Weg 25
D-89081 Ulm

erklaren in alleiniger Verantwortung die Konformitat zur oben genannten Richtlinie.

Bezeichnung des Produktes: PatientConcept App

Typ/Modell: Android und iOS-App (Software)

Version: PatientConcept 4.19 (Android) und
PatientConcept 4.17 (iOS)

Klassifizierung: Klasse |

Angewandte Regeln: Regel 1 und 12 inkl. Regel aus Anhang IX

Konformitatsbewertungsverfahren Anhang VIl EG-Konformitatserklarung

entsprechend Anhang X:

Produkt, auf das sich die PatientConcept 4.19 (Android) und

Konformitétserkldarung bezieht PatientConcept 4.17 (i0S)

(Versionsnummer): (

Das oben genannte Produkt ist ein Medizinprodukt gemag Artikel 1 der
Medizinprodukterichtlinie (MDD) 93/42/EWG.

Es erfullt die grundlegenden Anforderungen gemal Anhang | der Medizinprodukterichtlinie
MDD 93/42/EWG.

Die Konformitat wurde mittels des oben genannten Konformitatsbewertungsverfahrens
festgestellt, die entsprechenden Bestimmungen aus der Medizinprodukterichtlinie (MDD)
93/42 EWG und den harmonisierten Normen wurden eingehalten.

Die Erklarung ist mit dem Datum und der Unterschrift gultig.

Ulm, den 28. August 2020 Befriebswirt, Geschaftsfiihrer



Anlage 27: PatientConcept Entwurf flir das Web-Portal (Dashboard)

aktueller Alarm vergangene Alarme

Domane Differenz zur Differenz zum Verbleibende Zeit quittiert Erinnerung
Vorwoche Vormonat zur Quittierung durch Zentrale
Fatigue 12,4 19,4 23:29 - -
Schlaflosigkeit 57 4,8 23:29 - -
Alarm quittieren
Appetit | Ubelkeit / Erbrechen Schmerz | Diarrhoe | Verstopfung | Dyspnoe Schlaf
. Finanzielle Schwierigkeiten

Fatigue

Kdrperliche Funktion

Kognitive Funktion Rollenfunktion

Soziale Funktion

QoL

Emotionale Funktion

6

Fragebdgen

Einzelantworten ,PRO B Woche 1“
Einzelantworten ,PRO B Woche 2°

CAPECTED DEEFIE TrHRCICTY

Pain Interference

T

g
-
g
i
i
£
;




Anlage 28: Studientreffen Prasentation Dokumentation in PRO B Doc

B

~

1. Dokumentation der klinischen
Daten

2. Fall-Liste / Analyseprotokoll

3. Datenabruf

4. Breakout-Session

Vanessa Kolb und Luis Pauler
OnkoZert

@H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT



€ ProBDoc

Dokumentation der
klinischen Daten

CHARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT




PRO-B Doc

Dokumentation der klinischen Daten

Probleme mit dem Browser:

@ ProBDoc

= |.pauler

SEKTIONEN

Stammdaten
Anamnese
Diagnose - Patient

Diagnose - Herbst

Diagnose - Lokalisation

Histologie
Betrieb
Strahlentherapie
Systemtherapie
Studien

Psychosozial

—

Herbst?

& L4

AUDIT-TRAIL IMPORT PROM

SUCHE PATIENT i1 PATIENT
10024 - GESCHLECHT
i1 GEBURTSJAHR 1965
<« f] 2 Z| ERSTELLT AM 16.03.2022

STAMMDATEN

*oQp

Menus werden
nicht richtig
angezeid

VERTRAULICH HANDBUCH

§ LOSCHE PATIENT PATIENT FALL-ID LOKALISATION DIAGNC

Fall1 i= Met - Knochen 05.04.2C
Met - Pleura 27.07.2(
Lok - Brust 09.01.2C

PSEUDO-ID
PATIENTCONCEPT-ID@ 123534
FALLART

Geburtsjahr @ eee Geschlecht

- 1965 X - - | Eines auswéhlen...

Uberpriifen Sie die Browsereinstellungen oder nutzen Sie einen alternativen
Browser (Empfehlung: Google Chrome)

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

ONKO/ERT




PRO-B Doc
Dokumentation der klinischen Daten

Modul- und Dokumentationsstruktur:

*oQp

MODULE

» Modulares Dokumentieren: Fir PRO B ist nur das PRO B Modul relev: Basis Standard

=  Dokumentationsstruktur: 1 Lokalisation
Fall |<
Lokalisation

» WICHTIG: Fur die PRO B Studie nur 1 Fall anlegen!

Basis Optional
0OBDS

DKG

PRO B

1aTIG
Individuell

» Sind bereits mehrere Falle angelegt, kdnnen die entsprechenden Lokalisationen auf den Fall 1

ubertragen werden und Fall 2, Fall 3, etc. geldscht werden:

Bearbeite Lokalisation mit Lokalisations-1D: 4

PATIENT FALL-ID LOKALISATION DIAGNOSE ALTER
Fall 2 Met - Kolon und Rektum Ep‘ j Lokalisation
Fall1 ;= Met - Knochen 05.04.2021 56 | Fal0- @
Met - Pleura 27.07.2020 55
Lok - Brust 09.01.2012 47 Lokalisations-ID
| *Pflichtfelder
-
CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KO/ ERT

0 Met - Kolon und Rektum

[ Fall2

Fall 2

Fall 1 t



PRO-B Doc
Dokumentation der klinischen Daten

PRO

Sektionsstruktur:

= Sektionen sind je nach angewéahlter Dokumentationsebene aktiv bzw. inaktiv:

Patientenebene Fallebene Lokalisationsebene
Stammdaten
Anamnese (]
Diagnose - Patient
Diagnose - Fall
Diagnose - Lokalisation
Histologie
Operation
Strahlentherapie
Systemtherapie (]
Studien
Psychosozial
= Anwéhlen der Dokumentationsebene
PATIENT g T-1D LOKALISATION DIAGMNOSE ALTER
Fall 1 Met - Knochen 05.08.2019 41
Met - LK Supraclavikulr, Kontralateral 01.10.2018 40
Met - Lunge 03.09.2018 40
Lok - Brust 06.08.2018 40

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT




PRO-B Doc
Dokumentation der klinischen Daten PRO@

Sonderauspragungen:

» Jedes PRO B Datenfeld erlaubt die Dokumentation von Sonderauspragungen (z.B. Unbekannt,
Nicht relevant)

= WICHTIG: Am Ende der Studie sollten 100% der PRO B Felder dokumentiert sein; kein PRO B
Feld sollte leer bleiben

= Beispiel: Es gab keine Dosisreduktion? - Feld ,Grund Dosisreduktion“ = ,Nicht relevant”

Dosis Chemotherapie = | Standarddosis X -
Grund Dosisreduktion = | Micht relevant -

Micht relevant

nbekannt

@H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT



PRO-B Doc
Dokumentation der klinischen Daten PRO@

Sektion ,,Systemtherapie®:

» Alle bei Studieneinschluss laufenden und wahrend der Studie durchgeflhrten Systemtherapien
mussen dokumentiert werden.

=  WICHTIG: Dokumentation jeglicher Anderungen in den Systemtherapien (Neubeginn, Regulares
Ende, Abbruch, etc.), z.B. bei einem Progress

» Es muss mindestens eine Systemtherapie dokumentiert sein (Einschlusskriterium)

HILFE 4+ SYSTEMTHERAPIE HINZUFUGEN

Status @ [ 1] Geplantyin Durchfiihrung Geplantyin Durchfiihrung Geplant/in Durchfiihrung
Beginndatum [ 1] 01.09.2020 31.08.2021 16.12.2021

Enddatum [ 1] Unbekannt Unbekannt Unbekannt

Endokrine Systemtherapie +/- CDK .. s@e Keine endokrine Systemtherapie Aromataseinhibitor - Letrozol Keine endokrine Systemtherapie
Systemtherapie (CHT, HER, ...} [ 1] CHT - Paclitaxel, HER - Pertuzumab , HER - Trastuzumab Keine Systemtherapie (CHT, HER, ...) ART - RAMNKL-Antikérper
Verabreichungsform Intravends Oral Subcutan

Therapielinie Micht relevant Micht relevant Micht relevant

Einrichtung @ Am Klinikum Am Klinikum Am Klinikum

Dosis Chemotherapie Standarddosis Standarddosis Standarddosis

Grund Dosisreduktion Nicht relevant Nicht relevant Nicht relevant

@H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT



PRO-B Doc
Dokumentation der klinischen Daten

Sektion ,,Studie®:
= Dokumentation der PRO B Studie in der ersten Spalte/Gruppe:

STUDIEN

Studienname [ ] FRO B
Fweck [ ] Versorgungsforschung
ntervention [ ] Sonstiges
Verblindung [ ] Offen
Datum Einwilligungserklarung [ ] 18.08.2021
Behandlungsarm @ [ ] Kontrollarm
Datum Studienende [ ] Micht relevant
Grund Studienende 9 Micht relevant
Kommentar @ L] Micht relevant .
. itrollarm oder Interventionsarm)

= Weitere Studienteilnahmen kdénnen durch das Anlegen weiterer Spalten/Gruppen dokumentiert
werden.

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT



PRO-B Doc PRO
Dokumentation der klinischen Daten

Import PROM-Datei:

= Bitte regelhaft PROM-Datei aus PatientConcept herunterladen und in PRO-B Doc importieren

=  Uberprifung Import-Log

Impaort Patienten Patienten Patienten
I

e Kontrollarm  Interventionsarm  Dateiname Import Status Aktionen Log-Nachricht

Datum Benutzer

Die Patienten mit den folgenden PatientConcept-IDs konnten nicht importiert
werden, weil sie noch nicht in der Dokumentation angelegt sind:

Dé-éﬂ %n patientconcept_projekitreffen.json - g:%
. .

589 i l.pauler Datum JSON Datei « 523513

— 21.11.2023 23:59:53 « 624364

Bitte legen Sie die Patienten zunachst in der Dokumentation an und importieren Sie
die JSON-Datei ereut.

—> gof. gibt es Patientinnen in der PROM-Datei, die noch nicht in PRO-B Doc angelegt wurden
- ggf. sind PatientConcept-IDs in PRO-B Doc falsch dokumentiert, z.B. wegen Grol3-
/Kleinschreibung

. @ B ¢ ¢ den:
ProBDoc = @ i1 4 wuraen:
T DOKUMENTATION  AUDIT TRAIL IMPORTPROM ~ EXPORT 30x
Z lpauler

Letzter Import: 28.11.2023 Ziehen Sie eine Spalte hierhin, um danach zu gruppieren
PatientConcept-ID = Fall-ID PROM importiert = Datum letzte Einreichung
Q
1453445 1 21112023
134132 1 19112023
735645 1 9.11.2023
745344 1 5112023

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZE RT ‘




PRO-B Doc PRO
Dokumentation der klinischen Daten

Exporte:

= Bitte regelhaft PROM-Datei aus PatientConcept herunterladen und in PRO-B Doc importieren

& & F L4

DOKUMENTATION AUDIT TRAIL PATIENTEN-LISTE IMPORT PROM

Exportiere PRO B Daten (JSON) Exportiere PRO B Analyseprotokoll inkl. Fall-Liste (Excel)
* beinhaltet importierte Fragebdgen und klinische Daten « Das Analyseprotokoll (Tabellenblatt “Analyseprotokoll"]\ A .
des PRO B Moduls bewertet lhre Studienfalldatensétze hinsichtlich WlChtl .
+ es werden keine Klardaten (z.B. Name, Geburtsdatum, Verwertbarkeit und Vollstandigkeit. g .
etc.) exportiert + Die Fall-Liste (Tabellenblatt "Fall-Liste") bildet jeden

Fall in einer Zeile ab und beinhaltet teilweise Fa"' LISte / An alyseprOtO k0| I

berechnete Spalten; farbliche Markierungen weisen
darauf hin, dass elementare Angaben zur
Verwertbarkeit (grelles Gelb) oder sonstige
studienrelevante Angaben fehlen (schwaches Gelb).
Weitere Informationen finden Sie im Handbuch.

* Das Offnen der Export-Datei sollte mit Microsoft Office
2010 oder einer der Folgeversionen erfolgen. Bitte
klicken Sie nach dem Offnen der Datei in Excel
zunadchst auf "Bearbeitung aktivieren", damit die Zahlen
und Farben korrekt abgebildet werden.
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PRO-B Doc
Dokumentation der klinischen Daten

Analyseprotokoll PRO B Studie

Test Zentrum Onkozert

Im vorli Analyseprotokoll wird die O
Patientenebene (Verwertbarkeit der Datensatze), L

dt der

' , Daten

PRO%

e bewertet. Die Analyse der Datengualitt wird auf

durchgefiihrt. Diese Analyse wird bei alen Studienzentren anhand der vom Zentrum dokumentierten Daten durchgefihrt. Diese

formale Betrachtung ist keine vollstdndige Prifung, sondern beschrinkt sich auf ausgewdhlte Kriterien.

Datengrundlage PRO B Do

Studienzentrum PBD-XC{

Datum letzter Import PROM 23.11.2023

Stand klin. D 27.11.2023
|Patienten gesamt 24|
| F e gesamt 24|
Anzahl Falldatensétze nicht verwertbar 9|

Pelet t der unten il Eriterien mdglich)

nur Befragung

=iehe Import-Historie PRO B

RO

Netzdiagramm:

Folgendes Netzdiagramm dient als Ubersicht der wichtigsten Dokumentationsperformance-Parameter. Zum Einen wird die
Verwertbarkeit (Anteil Fille mit Angabe Behandlungsharm, Anteil Fille mit Befragung und Anteil Falle mit mind. 1 Lokalization) und
zum anderen die Dokumentationsvolistdndigkeit (Dokuvolistdndigkeit Sektionsebene, Dokuvollztdndigkeit Datenfeldauswahl und
Begonnene Dokumentation Histolegie/Haupttherapien) untersucht. Je ndher die blauen Linien am duleren Netzrand sind, desto
besser ist die Dokumentationsperformance.

Anteil Félle mit Angabe
Behandlungsarm
BEe

B4
B
B

B88%

Anteil Falle mit mind. 1

Anteil Falle mit Befragung Lokalisation

Begonnens Dokumentation

Dokuvollsténdigkeit
Selkti Histologie/Haupttherapien

ktionsebene

Dokuvollstandigkeit
Datenfeldauswahl

Doc

Keine Befragung 4

Angabe Interventions-Kontrollarm fehit 3

Keine L angelegt 2

it inter m

Anzahl F dtze werwertbar 15 8|

davon verstorben 1 0
Anteil verwertbarer F € 63% —]
Die nicht verwertbaren Faldatensédtze sind zu korrigieren. Im Tabellenblatt “Fall-Liste” ist die PatientConcept-ID der nicht
verwertbaren Studienpatient®innen mit einem grellen gelb markiert. Das entsprechende Kriterium bzw. die entsprechenden
Kriterien, die fir die Verwertbarkeit des Falldatensatzes geften, sind ebenfalls in einem grellen gelb markiert: Keine
Befragungsdaten (Spatten BE-BH); Angabe Interventions-/Kontrollarm fehtt (Spatte M); keine Lokalisation angelegt (Spafte P).
Wichtia: Fir die weiteren untenstehenden Analvsen werden nur die verwertbaren Falldatensitze analvsiert.
Lokalisationsebene:
Die folgende Tabelle ist rein informativ und zeigt die Anzahl der Falldatensétze mit 1, 2 und 3 oder mehr Lokalisationen.
Es besteht kein Korrekturbedarf

nter m

Anzahl F & verwerthar 15 8|

davon 1 L 1 0

davon 2 L [:] 2

davon = 3 Lokalisationen -] 2 6

Fall-Liste Analyseprotokoll
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Dokumentation der klinischen Daten PRO@

Netzdiagramm:

Folgendes Metzdiagramm dient als Obersicht der wichtigeten Dokumentatiensperformance-Parameter. Zum Einen wird die
Verwertbarkeit (Anteil Falle mit Angabe Behandlungzharm, Anteil Falle mit Befragung und Anteil Falle mit mind. 1 Lokalization) und
zum anderen die Dokumentationsvellstindigkeit (Dokuvolistindigkeit Sektionsebene, Dokuvolistdndigkeit Datenfeldauswahl und
Begonnene Dokumentation Histologie/Haupttherapien) untersucht. Je ndher die blauen Linien am dulleren Netzrand =ind, desto
beszser izt die Dokumentationsperformance.

Anteil Falle mit Angabe
Behandlungsarm
BE

e
B2
1

BE%

Anteil Falle mit Befragung BER Antell Falle mit mind. 1

Lokalization

Dokuvollsténdigkeit
Sektionsebene

Begonnens Dokumentation
Histologie/Hau pttherapien

Dokuvollstindigkeit
Datenfeldauswahil
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Brustzentrum Import/Export . X § )
Patienteninfo PRO B Studie PRO B - Fallinfos
B Sretaioh Torieiiine

[t Hiche | iche Inervaneionzar | Miche | Nich

PBOG | Zentrum | 23012023 0555 | 27112023 10.06 1 |1za4as 1378 Sonstiges | MM MM wazzoz M Al I L 4 1 o 3 T 5 4 1 100% 100% 00% -
nhazart
[E Miche | Hiche Richt

PEO-MXK | Zentrum | 23112023 0855 | 27.1m2023 14.06 1 | 1352 Songtiges 26072021 |Unbchannt | Unbakannt H 1 o 1 2 2 2 1 00% 00% 00% -
o= relovant | relevant ralrant
[t Hiche | iche Hicht | Riche

PBOG | Zentrum | 23012023 0555 | 27112023 10.06 1 |ezessa 1354 Sonstiges | MM MM 01032001 [Kontrollam | M TR H 1 o 1 3 3 2 1 100% 100% 00% -
nhazart
[zt picht [ Picht Micht | Nicht

PEO-MXK | Zentrum | 23012023 0955 | 27.1m2023 14.06 1 |weesss 1368 Songtiges 18.05.2021 | Kontrollarm © 1 o 2 3 3 3 © 00% 00% 00% -
= relovant | relevant relovant | ralavant
[ Hiche | iche Hicht | Richt

FED-XXX | Zsntrum 2512023 09,55 | 2712023 1.06 1 34132 1359 soncriges | G0 (TR 06.05.2021 | Unbekannt o e H 1 o 1 z z z H 100% 100% 100% -
nhasart
[ Hicht | Micht Interventions Hicht | Nicht

PED-XXX | Zentrum 25112023 0355 | 21.1.2023 .06 1 14312 1570 Tonstiges I“ \ ‘I‘ . 20820z | Imterventienzan I" . '|‘ . 2 1 o 1 E3 3 2 2 00% 00k 100% B
e rolarant | relovan n relovant | ralaran
[t Hiche | iche Hicht | Riche

PBOGGC | Zentrum | 23012023 0555 | 27112023 14.06 1 |ssssss 1346 Sanstiges 20082021 | Kontrollarm o o o 0 0 0 0 1 100% 100% 00% -
e relerant | relevant relevant | relerant
Tazt P p—

FED-XXX | Zsntrum 2512023 09,55 | 2712023 1.06 1 395645 1961 DAk ot |t 25052021 [Konroliam | s | TR0ES 3 1 o 2 o 3 3 1 100% 100% 100% -
Onhaert
[t Miche | Hiche Iterventionzar | Micht | Nicht

PEO-MXK | Zentrum | 23112023 0855 | 27.1m2023 14.06 1 |sasss2 1966 Songtiges 16.08.2021 "~ H 1 o 1 1 2 2 0 00% 00% 00% -
= relovant | relevant relovant | ralavant
[ Interventions Hicht | Nicht

FED-XXX | Zsntrum 2512023 09,55 | 2712023 1.06 1 453445 1380 Barmer moszozn [RiEERReEn ) nt [} [} o [ o o o 5 1% 100% 100% -
Dkazert
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Datengrundlage PRO B Doc:

Studienzentrum PBD-X3CK

Datum letzter Import PROM 23.11.2023

Stand klin. Dokumentation 27.11.2023

Patienten gesamt | 24|
Falldatensdtze gesamt | 24|
Anzahl Falldatensatze nicht verwenrtbar 9

[Mehrfachnennung der unten aufgefiihrten Kriterien maglich)

nur Befragung

siehe Import-Historie PRO B

Doc
Keine Befragung 4
Angabe Interventions-Kontrollarm fehlt 3
Keine Lokalisation angelegt 2
Brustzentrum Import/Export ) ~ .
Patienteninfo PRO B Studie
Feghr [ Zeniumsname|  impon FROM GenenieringEncel | AnzahlFale | PatentConcept]  Gebutsiahr | Geschizcht] Krankenkasse | Stetbedam | Todeswisache Datm Behandlungsaim | Swdienends]  Grund Anzahl Anzahl Anzahl
Expart 1] Einwiligungserklzining Siudienende| Lokalisationen = | Lokalisationen= | Lokalisationen =
Gesamt Brust Fegionar
PBD-KX TestZentum| 319 50930955 | 27.112023 1427 1 134132 1959 Sonstiges IR | 06.08.2021 Rl z 1 0
Onkozert relevant |relevant relevant |relevant
DOKUMENTATION
REE Neuer Patient
10018 - 134132 4
1959
<« 7 Cadll 14 16.03.2022
HILFE

Studienname PROB

Zweck Versorgungsforschung

Intervention Sonstiges

Verblindung oOffen

Datum Einwilligungserklarung 06.08.2021

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Behandlungsarm @

Datum Studienende
Grund Studienende

Kommentar @

Nicht relevant
Nicht relevant

Nicht relevant




PRO-B Do
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Dokumentation der klinischen Daten

Datengrundlage PRO B Doc:

[Mehrfachnennung der unten aufgefiihrten Kriterien maglich)

Studienzentrum PBD-X3CK

Datum letzter Import PROM 23.11.2023

Stand klin. Dokumentation 27.11.2023

Patienten gesamt 24|
Falildatensdtze gesamt 24
Anzahl Falldatensatze nicht verwenrtbar 9

nur Befragung

siehe Import-Historie PRO B

PRO

grelles Gelb:
Wichtige Angaben zur Verwertbarkeit fehlen

« Keine Befragungsdaten vorhanden

« Angabe Interventions-/Kontrollarm fehlt

Doc
Keine Befragung 4
s ; « Keine Lokalisation angelegt
Keine Lokalisation angelegt 2 g g
Brustzentrum Import/Export X . .
Patienteninfo PRO B Studie
Feghr | Zertumerams|  Impent PROM Gererienurg Encel | ArcahiFalle | PatiereConoept]  Geburtsishi | Geschlzcit] Krankerkasss | Sterbedatm | Todesursache Datum Behardurgssim | Studienends] | Grand Erzahl rzar] Erzal
Expant Eirwiligurgzerklsnng Studierende| Lokalizaionen- | Lokslisstionen- | Lokaliszationen -
Gesamt Brust Regionsr
- - - - - - - - - - - - - - - -
PBD-XXX Testzentrum| 53 13 20330955 | 27.11.202314.27 134132 1950 Sonstiges LIS | [T 06.08.2021 LI |0 2 1 0
Onkozert relevant [relevant relevant |relevant
—— —
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Datenfeldebene - Dokuvollstandigkeit (Auswahl):
Im Folgenden wird eine Auswahl elementarer PRO B-Datenfelder auf Dokumentationsvollstandigkeit untersucht. Es sind die
Durchschnittswerte aller verwertbaren Falldatensétze abgebildet.
Datenfeld Gesamt Interventionsarm Kontrollarm
Anzahl Falldatensatze verwertbar 15 I 8
Krankenkasse 93% 86% 100%
Prath. TNM 93% 100% 88%
Postop. TNM 87% 100% 75%
Sonstige Krebsvorerkrankungen 93% 100% 58%
E Alter bei Diagnose® 93% 66% 100%
rste HER2-Status 93% 100% 88%
Fernmetastase -
Status Strahlentherapie 93% 86% 100%
[pokuastandigheit Datenfeldauswati | 92% | 94% | 91% |
Félle ohne Komorbiditaten
(kein Korrekturbedarf) ‘ 33% ‘ 14% ‘ 50% |
* Geburtsdatum und/oder Diagnosedatum ist zu vervolistdndigen

Brustzentrum Import/Export ) . . ) ) L
Patienteninfo PRO B Studie Diagnose Patient bei Priméarfall
Reghir Zentrumsname Import PROM GenererungExcel  |AnzahlFalle| PatientConcept] Geburtsjahr | Geschlecht| Krankenkasse | Sterbedatum | Todesursache Datum Behandlungsarm | Studienende Grund Priath. T Prath. M Prath. M Fostop. T Postop. M Postop. 1M
Expant Eirwiliqungserkisrung Srudienends
PBD-KXX TestZentrum| 3 19 5653 0955 27.11.2023 14.27 1 523532 1949 Sonstiges s L= 05.08.2021 Kontrollarm (s - |FT=m
Onkozert relevant |relevant relevant |relevant
Prith. T bei Primérfall @ ®e® Prith. N bei Primérfall @ ®ew® Prith. M bei Primérfall @ ®e e Postop. T bei Primérfall @ (1)
Postop. N bei Primérfall @ ee®e Postop. M bei Primérfall @ e
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Dokumentation der klinischen Daten

Datenfeldebene - Dokuvollstiindigkeit (Auswahl):

Im Folgenden wird eine Auswahl elementarer PRO B-Datenfelder auf Dokumentationsvollstandigkeit untersucht. Es sind die

Durchschnittswerte aller verwertbaren Falldatensatze abgebildet.

schwaches Gelb:

PRO

Datenfeld Gesamt Interventionsarm Kontrollarm Fal I e S I n d Ve rWe rtbar ) Stu d I e n re | evante

Anzahl Falldatensitze verwertbar 15 i 8 . .

Angaben/Informationen fehlen jedoch

Prath. THM 93% 100% 88%

Postop. THM 87% 100% T5%

Sonstige Krebsvorerkrankungen 93% 100% 88%

Erae Aterbe iagnose* i B i « Stammdaten fehlen (Krankenkasse,...)

HER2-Status 93% 100% 88%
Fernmetastase
Statys Strahlentherapie 939 363 100%

[Dokuvallstandigkeit Datenfeldauswahi | 92% | 94% 91% | . .

_ __ « Diagnosedaten fehlen (pra/post TNM,..)
Falle ohne Komorbiditaten ‘ 939 ‘ 145 509 |
(kein Korrekturbedarf) ° ° °
* Geburtsdatum und/oder Di ist zu very R R R

« Fallinfos fehlen (Histologie, OP,
Strahlentherapie, Systemtherapie,...)
Ehustess lmport/Export Patienteninfo PRO B Studie Diagnose Patient bei Primarfall
FReghr Zertumename | Impert PROM | GenererungErcel | Anzahl Fale] PatieniCGencept] Geburtsiahr | Geschiesht| Krankerkasse | Sterbedatum | Todesursashe: Datum Behandlungsarm | Studienends|  Grand Frath, T Frath. N Frath M | Postop. T | Fastop M | Fostep. M
Evpart [ Einwillgungserklsning Studienende
PED-100X ;E“ZE""“'“ 23.11.202309.55 | 27.11.2023 14.37 1 923532 1349 Sonstiges (Em | 05.08.2021 Kontrollarm picntp Ricnt
nkozert relevant (relevant relevant (relevant
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Datenabruf PRO@

Ablauf:

1. Ankindigung (und Erinnerung) durch die Studienleitung und OnkoZert

2. Datenabruf am angekindigten Tag (keine Zusendung der Daten notwendig)
3. Zusammenfuhrung aller Zentrumsdaten und Generierung Auswertungen

4. Rickspiegelung der Ergebnisse an die Studienzentren

Aufgabe fur Studienzentren:

1. Export der aktuellen Befragungsdaten aus PatientConc *
2. Import der Befragungsdaten in PRO B D ‘

3. Dokumentation auf Vollstandigkeit Gberprifen (Hilfsinstrument: Excel-Exp S

@H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT
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Analyseprotokoll PRO B Studie

Testzentrum OnkoZert

Datengrundlage PRO B Doc:

Studienzentrum PBOD-XO0USZXK
Datum letzter Import PROM 23.10.2023
Stand klin. Dokumentation 23.10.2023

|Pat. gesamt

oy

Im verliegenden Anabyzeprotokoll wird die Datengualitdt der Studiendatensdtze bewertet. Die Analyse der Datengualitit wird auf
Patientenebene (Verwertbarkeit der Datensétze), Lokalisationsebene, Sektionsebene, Datenfeldebene und Befragungsebene

durchgefihrt. Diese Analyse wird bei allen Studienzentren anhand der vom Zentrum dokumentierten Daten durchgefihrt. Diese
formale Betrachtung ist keine volstdndige Prifung, sondern beschrinkt sich auf ausgewsdhhte Kriterien.

Datengrundlage PRO B Doc:

RO

Studienzentrum

alle 52 Studienzentren

30]

|Falidatensitze gesamt

30|

Dratum letzter Import PROM 23.10.2023
Stand klin. Dokumentation 23.10.2023
|Pat. gesamt | 924
|Falidatensitze gesamt | 929

Anzahl Falldatensdtze nicht verwertbar
(Mt t g der unten il 1 Kriterien mdaglich)

0

nur Befragung

siehe Import-Historie PRO B Doc|

Anzahl Falldatensétze nicht verwertbar
[Mehrfachnennung der unten aufgefiibrten Kriterien maglich)

66

nur Befragung

siehe Import-Historie PRO

B Doc

Keine Befragung 0 Keine Befragung 45

Angabe Interventions-/Kentrollarm fehlt 0 Angabe Interventions-/Kontrollarm fehlt 26

Keine Lokalisation angelegt 0 Keine Lokalisation angelegt 5

Gesamt Interventionsarm Kontrollarm Gesamt Interventionsarm Kontrollarm

Anzahl Falldatensdtze verwertbar 30 15 15§ Anzahl Falldatensdtze verwertbar 863 434 429

davon verstorben 2 1 1 davon verstorben 105 45 &0
Anteil verwertbarer Falldatensitze 100% — — Anteil verwertbarer Falldatensétze 93% — —]|

Die nicht verwertbaren Falldatensétze sind zu korrigieren. Im Tabellenblatt "Fall-Liste” ist die PatientConcept-ID der nicht verwertbaren
Studienpatient®*innen mit einem grellen gelk markiert. Das entzprechende Kriterium bzw. die entsprechenden Kriterien, die fir die
Verwertbarkeit des Falldatensatzes gelten, sind ebenfalls in einem grellen gelb markiert: Keine Befragungsdaten (Spalten BE-BH);
Angabe Interventions-/Kontrollarm fehtt (Spalte M), keine Lokalisation angelegt (Spalte P).

Wichtia: Fir die weiteren untenstehenden Analvsen werden nur die verwertbaren Falldatensétze anabvsiert.

Lokalisationsebene:

Die folgende Tabelle ist rein informativ und zeigt die Anzahl der Falldatensdtze mit 1, 2 und 3 oder mehr Lokalisationen.

Es besteht kein Korrekturbedart.

Diie nicht verwertbaren Falldatensétze sind zu korrigieren. Im Tabellenblatt "Fall-Liste™ ist die PatientConcept-ID der nicht verwertbaren
Studienpatient®innen mit einem grellen gelb markiert. Das entzprechende Kriterium bzw. die entsprechenden Kriterien, die fir die
Verwertbarkeit des Falldatensatzes gelten, sind ebenfalls in einem grellen gelb markiert: Keine Befragungsdaten (Spaften BE-BH),
Angabe Interventions-Kontrollarm fehlt (Spaltte M); keine Lokalisation angelegt (Spalte P).

Wichtia: Fir die weiteren untenstehenden Analvsen werden nur die verwertbaren Falldatensétze analvsiert.

Lokalizationsebene:

Die folgende Tabelle ist rein informativ und zeigt die Anzahl der Falldatensdtze mit 1, 2 und 3 oder mehr Lokalisationen.

Es besteht kein Korrekturbedarf.

Gesamt Interventionsarm Kontrollarm Gesamt Interventionsarm Kontrollarm
Anzahl F dtze verwertbar 30 15 15| Anzahl Falldatensétze verwertbar 863 434 428
dawon 1 Lokalisation 10 5 5 davon 1 Lokalisation 85 41 44
davon 2 Lokalisationen 10 5 5 davon 2 Lokalisationen 313 154 159
davon = 3 Lokalisationen 10 5 5 davon = 3 Lokalisationen 455 239 226

Sektionsebene - Beginn Dokumentation:

In der folgenden Tabelle wird ausgewertet, ob in den Sektionen Histologie, Operation, Strahlentherapie und Systemtherapie mit der
Dokumentation begonnen wurde. Mit der Dokumentation einer Sektion wurde begennen, wenn mind. 1 Datenfeld aus dieser Sektion

dokumentiert ist.

sektionsebene - Beginn Dokumentation:

In der folgenden Tabelle wird ausgewertet, ob in den Sektionen Histologie, Operation, Strahlentherapie und Systemtherapie mit der
Dokumentation begonnen wurde. Mit der Dokumentation einer Sektion wurde begennen, wenn mind. 1 Datenfeld aus dieser Sektion

dokumentiert ist.

Gesamt Interventionsarm Kontrollarm Gesamt Interventionsarm Kontrollarm
Anzahl Falldatensétze verwertbar 30 15 15] Anzahl Falldatensétze verwertbar 863 434 429
davon mind. 1 Histologie dokumentiert 30 5 5 davon mind. 1 Histologie dokumentiert 247 426 421
daven mind. 1 Operation dokumentiert 30 5 5 davon mind. 1 Operation tiert 204 408 398
davoen mind. 1 Strahlentherapie dokumentiert 30 5 5 daven mind. 1 Strahlentherapie dokumentiert 812 408 404
davon mind. 1 Systemtherapie dokumentiert 30 5 5 daven mind. 1 Systemtherapie dokumentiert 853 427 425
Beginn Dokumentation Histologie/Haupttherapien 100% 100% 100% Beginn Dokumentation Histologie/Haupttherapien 96% 96% 95%

Colfimmonkamn  MalksnilndSndielk oib

Analyseprotokoll

Gesamtindikator
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Datenabruf

RO

PRO B - Gesamtindikator Zentrumsbewertung

Zentrum:
Klinikum:

PRO B - Reg-Nr:
COnkoZert - Reg-Nr:

Test Zentrum OnkoZert
Test Klinikum OnkoZert
STHX

PBD-XXX

Rekrutierung

Quantitativ (PRO B Doc)

Qualitativ (PRO B Doc)

Anzahl Primérfalle
Prognose metastasierte Falle

Rekrutierte Patienten
Rekrutierungsquote
Geschatzer Anteil Studieneinschluss

Adjustierte Rekrutierungsquote

Anzahl verwertbare Falldatensatze
Quote quantitativ (PRO B Doc)

250

[ 20% |

50

0
60.00%

120,00%

0
100,00%

Hinweis: In der qualitativen Befrachiung werden nur verwertbare Falldatenséatze mit einbezogen:

Anteil Falle mit Befragung

Anteil Falle mit Angabe Behandlungsarm

Anteil Falle mit mind. 1 Lokalisation
Dokuvollstandigkeit Sektionsebene

Begonnene Dokumentation Histologie/ Haupttherapien

Dokuvollstandigkeit Datenfeldauswahl

Quote qualitativ (PRO B Doc)

100.00%

100,00%

100,00%

90.00%

100.00%

90.00%

96,67%

{Quelle: DKG-Datenblatt 2022)

(Stand: Zeitpunkt der Dateneinholung)

(=Rekrutierte Pat. / Prognose metastasierte Pat)

(Geschatzter Antell Studieneinschluss == 100% Quote)

(=Rekrutierte Pat. / Verwertbare Falldatensdize)

Gewichtung

Rekrutierung
Quote quantitativ (PRO B Doc)
Quote qualitativ (PRO B Doc)

Gesamstscore

Gesamtnote

Faktor

Quote Punkte

120.00% 40,00

100.00% 33.33

96.67% 32,22

105,56

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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1. Gesamtindikator Modell Zentrumsbewertung

140
A+
120 A+ At A+ A*
A+ "
A+
A+
*100 A A A
A A B A
B B B
B B B B
80 c c
c C C C C
D D D
60
F

40

20

0

\w%@@%qom%@«%qo\%@«%qx 2R O N Y 2 D D

S A AP AP AR AP AR 2O 18 00 (R 0@ oD P g ) P o0 oD oD WO W ) 0 N N o P S
PP L PP L L L P PPV P P PP FLPLPLPLPI P PP LP PPN

* Durch eine Rekrutierung, die Uber den prognostizierten maximalen Erwartungen
@ am 03.07.23: 87,39 liegen, kénnen sich Rekrutierungsquoten von tiber 100% ergeben, so dass der
@ am 23.10.23: 88,62 Gesamtscore entsprechend tber 100 liegen kann.
** Fir SZ64, SZ65 und SZ69 liegen keine Primarfallzahlen vor, so dass der
Gesamtindikator aktuell nicht berechnet werden kann.
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2. Verwertbare Datensatze

Die Grafik zeigt den prozentualen Anteil der verwertbaren Datensatze (blau) gegenuber dem Anteil der nicht-verwertbaren
Datenséatze (rot). Weiterhin ist pro Zentrum die absolute Anzahl der verwertbaren Falldatensétze Uber den entsprechenden
Balken angegeben.

26 16 14 17 30 21 30 42 29 9 42 79 11 4 46 54 11 5 3 8 19 18 16 24 15 8 19 33 24 14 22 49 12 12 12 16 10 16

100%
AARRRARNNRR
Gesamt 03.07.23: 790
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B Anteil nicht verwertbarer Datenséatze = Anteil verwertbarer Datensatze
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PRO-B Doc
Datenabruf PRO@

3. Sektionsebene - Dokuvollstandigkeit

Es wird der Anteil der dokumentierten PRO-B-Datenfelder unter den potenziell dokumentierbaren PRO-B-Datenfeldern fir jeden
Falldatensatz berechnet. Fur Sektionen, die sich auf der Lokalisationsebene befinden (Diagnose - Lokalisation, Histologie,
Operation, Strahlentherapie), werden alle angelegten Lokalisationen berlcksichtigt. Fir Sektionen, die mehrfach dokumentiert
werden konnen (Histologie, Operation, Strahlentherapie, Systemtherapie, Studien), wird weiterhin beriicksichtigt, wie viele Gruppen
dieser Sektion angelegt wurden, d.h., dass sich die dokumentierbaren PRO B-Datenfelder dieser Sektionen ggfs. vervielfachen
kénnen. In der folgenden Tabelle sind die Durchschnittswerte aller verwertbaren Falldatensétze pro Zentrum abgebildet.

100% 99% 99% 99% 98% 100%

100% 97% 97% 7% 97%
95% . 94% 94%
, 92% 91% ]
90% o 87% 8 38% 89%
5%
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80% 79% O 779%
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0
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30% .
’ 239 @ am 03.07.23: 76 %
20% @ am 23.10.23: 83 %
0%
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PRO-B Doc
Datenabruf

PRO

4. Netzdiagramm: Verwertbarkeit und Vollstandigkeit

Anteil Falle mit Angabe Behandlungsarm
100%

Anteil Falle mit Befragung Anteil Falle mit mind. 1 Lokalisation

Begonnene Dokumentation

Dokuvollstandigkeit Sektionsebene Histologie/Haupttherapien

e Alle Zentren 23.10.23
Dokuvollstandigkeit Datenfeldauswahl
Alle Zentren 03.07.23

e TOpP-DoOku-Performer 23.10.23
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PRO-B Doc
Datenabruf

Nachster Datenabruf:

Ende Februar 2024

CHARI TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT



PRO-B Doc
Datenabruf

Gibt es Fragen?

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ON KOZERT




€ ProBDoc

Break-Out Session
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PRO-B Doc
Break-Out Sessions

Station 1:

Uni Dusseldorf

St. Josef, Regensburg
Minchen, rechts d. Isar

Station 2:

Uni Homburg
Milnchen, Harlaching
Waldfriede

Uni Hamburg

Station 3:

Heidelberg

Rotenburg

St. Josefs, Wiesbaden
CCC Hannover

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

ONKO

RO

Station 4:
Amberg
Nirnberg
Trier
Rosenheim

Station 5:

Bad Homburg

St. Josefs, Hilden
Solingen

Uni Bonn

Station 6:

St. Elisabeth, Ko6ln
KEM Essen
Potsdam
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Anlage 29: Studientreffen Prasentation Nachbeobachtungsphase und Alarmquittierung

Nachbeobachtungsphase &
Alarmquittierung

Studientreffen des PRO B Projekts

Susan Stephan, 30.11.2023

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Agenda

Nachbeobachtungsphase

1. Studienzentrale Charité

2. Aus Sicht der Patientinnen

3. Aus Sicht der Studienzentren
Alarmquittierung

1. Alarm-Ubermittlung

2. Zustandigkeit/VVerantwortung
3. Alarmmeldungen
4. Alarmmeldung aus Sicht der Patientin
5. Quittierung
6. Alarmuberschreitung
Vision
Feedback

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Nachbeobachtungsphase

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 3



Nachbeobachtungsphase
1. Studienzentrale der Charite

Aufgaben

& Gewohnte gleichbleibende Betreuung

& Benachrichtigung der Studienteilnehmenden zum

Studienende

& Anfertigung von Umschlagen fir die Patientinnen

— Weiterleitung an Studienzentren

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Nachbeobachtungsphase

2. Aus Sicht der Patientinnen

*oQ

Ruckblick auf das Befragungssystem:

Interventionsgruppe

— wochentliche Befragung

— 51 - 57 Fragen (+ Health
Transition Item)

— 2 Tage Zeit zur Beantwortung

— Alarm bei Verschlechterung f@ %)
— PRO-Werte einsehbar

Kontrollgruppe

— dreimonatliche Befragung

— 72 Fragen (+ Health Transition
ltem)

— 7 Tage Zeit zur Beantwortung
— PRO-Bericht nach Abschluss

— PRO-Werte nicht einsehbar

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Nachbeobachtungsphase
2. Aus Sicht der Patientinnen

Ruckblick auf das Befragungssystem I

standardisierte Frageb6gen mit verschiedenen Doméanen:

& Lebensqualitat

& Funktionsfahigkeit:

& korperlich, kognitiv, emaotional, sozial und Rollenfunktion
& finanzielle Schwierigkeiten
& Symptome:

& Fatigue, Schmerz, Luftnot, Schlaflosigkeit

& gastrointestinal

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Nachbeobachtungsphase PRO@
2. Aus Sicht der Patientinnen

Fragebdgen

& 15.02.2024 letzter Fragebogen Interventionsgruppe

& 17.02.2024 letzte mogliche Alarmauslésung

& 22.02.2024 letzte Verflgbarkeit Fragebogen Kontrollgruppe

& 29.02.2024 letzte Verflgbarkeit Befragung zum EQ5D

Unbefristete Kontaktaufnahme zum Studienzentrum

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Nachbeobachtungsphase PRO@
2. Aus Sicht der Studienzentren

Aufgaben

& Betreuung des Befragungssystems

& Uneingeschrankte Patientinnenbetreuung

@ Ubermittlung der Studienausschliisse an Studienzentrale Charité
& Weiterleitung von vorgefertigten Umschlagen an Teilnehmerinnen

- enthalten PRO Werte und Befragungen papierbasiert @

& 20.02.2024 letzte mogliche Alarmquittierung

@H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 8



Nachbeobachtung

Fragen

lhrerseits?

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 9



Film der Bertelsmann Stiftung PRO@

Die Bertelsmann Stiftung hat im Rahmen ihrer Initiative zur
patientenzentrierten Versorgung einen Film Gber PRO B

und PRO Routine gedreht.

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 10
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Bewegende Worte -

,wahrgenommen®, personlicher gesehen zu werden

- Alarmsysteme unterstutzen die Nutzung von PROs im
Patientenkontakt

( CHARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 11



C

Alarmquittierung
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Alarmquittierung

Ablauf der Alarmquittierung

Alarmquittierung
leicht gemacht /

——— :

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Alarmquittierung pRo@
1. Alarm-Ubermittlung

Aufgaben

& Pflegen der Hinterlegungen zum Empfang der Alarm-Email

Kontakt-Email fr Alarminformation

Neue Emailadresse hinterlegen:

name@beispiel.de Email speichern

Hinterlegte Emailadressen:

. susan.stephan@charite.de

& Berlcksichtigung von: Urlaub, Personalausfall, Personalwechsel

( CHARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 14



Alarmquittierung pR0®
1. Alarm-Ubermittlung

Vorgang

& Empfang Alarm-Email mit Link zum Befragungssystem

[ext] PRO B: Ein Alarm wurde ausgelost D

neurosys@neurosys.de <neurosys@neurosys.de> Heute um 09:49

N

An: pro-b-alarm

Sehr geehrte Damen und Herren,

es wurde ein Alarm ausgelost.
Bitte Details einsehen unter:
httDs://www.DatientconceDt.de/DOrtaVDubIic/Drob/detaiI?Dcid=-

Diese Nachricht wurde automatisch generiert.

( C H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 15



Alarmquittierung pRo@
2. Zustandigkeit/Verantwortung

Vorgang
& Patientin identifizieren
& Sichtung der Verlaufskurven und Alarmdomaéanen
& Pflegerisch vorscreenen, Patientenkontakt aufnehmen \
‘\\
— 1. Kontakt nur bei Bedarf von arztlicher Seite
& Informationsaustausch und Dokumentation

& Patientin informieren / geplante Vorgange kontrollieren

@H A R I TE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 16



Alarmquittierung
3. Alarmmeldungen

Arten
{ Domanenalarm — haufigste Form ]
4 A
Weitere Alarmform — Angabe Uber
L verschlechterten Gesundheitszustand
Y,
[ Schleichender Alarm ]

( CHARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 17



Alarmquittierung

3. Alarmmeldungen

Domanenalarm

Domdne
Lebensqualitit
Kérperliche Funktion
Rollenfunktion
Emotionale Funktion
Kognitive Funktion
Soziale Funktion
Fatigue

Schmerz

Luftnot
Schiaflosigkeit

Finanzielle
Schwierigkeiten

Domane
Durchfall
Verstopfung
Appetitiosigkeit

Ubelkeit und
Erbrechen

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Scoredifferenz zur

Vorwoche

-15.6

-9.7

7T

-3.5

3.3

24

8.1

Scoredifferenz zur
Vorwoche

Scoredifferenz zum
Vormonat

-15.6

3.3

228

1.3

10.2

Scoredifferenz zum
Vormonat

5.4

Schwellenwert

-5

-5

5

-5

-5

-5

10

10

10

10

20

Schwellenwert

in mindestens zwei
Domanen +10

Die Patientin beschreibt Ihren Gesundheitszustand im Vergleich zur letzten Woche als etwas schlechter

erfiillt

nein

erflilit

nein

18



Alarmquittierung
3. Alarmmeldungen

Verschlechterter
Gesundheitszustand =~ =

Kérperliche Funktion
Rollenfunktion
Emetionale Funktion
Kognitive Funktion
Soziale Funktion
Fatigue

Schmerz

Luftnot
Schilaflosigkeit

Finanzielle
Schwierigkeiten

Domane
Durchfall
Verstopfung
Appetitiosigkeit

Ubelkeit und
Erbrechen

Scoredifferenz zur
Vorwoche

Scoredifferenz zur
Vorwoche

*oQ

Scoredifferenz zum

Vormonat Schwellenwert erfiillt
- -5 nein
-1.2 -5 nein
0 -5 nein
-5.8 -5 ja
0.7 -5 nein
0.4 -5 nein
- 10 nein
- 10 nein
- 10 nein
- 10 nein
- 20 nein

Scoredifferenz zum
Vormonat Schwellenwert erfiillt

in mindestens zwei nein
- Domanen +10

Die Patientin beschreibt Inren Gesundheitszustand im Vergleich zur letzten Woche als etwas schlechter

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Alarmquittierung PRO@

3. Alarmmeldungen

,ochleichende Verschlechterung”

€ Alarmierung bei Verschlechterung im Vergleich zur Vorwoche oder
zum Mittelwert der Scores 3, 4 und 5 Wochen zuvor

Die Patientin beschreibt Ihren Gesundheitszustand im Vergleich zur letzten Woche als etwas besser

Ein Alarm wurde ausgeldst - .
Alarmquittierung ausfullen

Verbleibende Zeit zum Quittieren: noch 42h

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Alarmquittierung
4. Alarm aus Sicht der Patientin

& Bewusstsein Uber eine Alarmauslosung?!

& Anruf bei der Patientin und Zustand Erfassung
— “erschrocken” / “fordernd” / “erwartend”

& Gesprach ohne das Wort “Alarm” suchen

Bsp. “Wir haben Veranderungen beobachtet”
oder Nachfrage nach dem AZ

( CHARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 21



Alarmquittierung

4. aus Sicht der Patientin
durch

& Wahrnehmung / Sicherung
& Betreuung

& Unterstutzung

& Hilfestellung

— “Einfach nur ein Gesprach”

ISt eine Erreichung der Studienziele maoglich

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Alarmquittierung PRO@

5. Quittierung

Vorgang
& Kontaktaufnahme und Quittierung innerhalb von 48 Stunden

— Wochenenden / Feiertage sind addiert

Die Patientin beschreibt Inren Gesundheitszustand im Vergleich zur letzten Woche als etwas schlechter

Ein Alarm wurde ausgelost - .
Alarmquittierung ausfullen

Verbleibende Zeit zum Quittieren: noch 28h

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Alarmquittierung
5. Quittierung

Ansicht Gber Quittierungsmaglichkeiten

Durch wen ist der Alarm quittiert worden / wer hat die Patientin kontaktiert?

O Arzt / Arztin
O study Nurse

O andere

Wann wurde die Patientin kontaktiert?

Was wurde mit der Patientin besprochen?
@ Patientin einbestellt

O telefonische Beratung
O keine Intervention / kein Handlungs-, oder Beratungsbedarf

O nicht relevant, da Patientin schon stationar ist

In welchem Zeitraum wurde die Patientin einbestellt?
O sofort (ZNA)

QO innerhalb von 24h
O innerhalb von 1 bis 3 Tagen
O mehr als 3 Tage

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Welche Symptome oder funktionellen Beschwerden waren fiihrend im Gesprach mit der Patientin? Bitte wahlen Sie

hierzu die Ihrer Meinunng nach passendste Doméne aus!
O Lebensqualitdt / Gesundheitsstatus

O Korperliche Funktion
O Rollenfunktion

O Emotionale Funktion
O Koghnitive Funktion
O soziale Funktion

O Fatigue

O Ubelkeit / Erbrechen
O schmerz

O Dyspnoe

O schlaflosigkeit

O Appetitverlust

O Verstopfung

O Durchfall

O Finanzielle Schwierigkeiten

O Andere

Alarmquitierung abschicken

24



Alarmquittierung
5. Quittierung

& Kein Handlungsbedarf — kurzer Text/ Information!

Was wurde mit der Patientin besprochen?
O Patientin einbestellt

O telefonische Beratung
@® keine Intervention / kein Handlungs-, oder Beratungsbedarf

O nicht relevant, da Patientin schon stationar ist

Weshalb erfolgte keine Intervention bzw. bestand kein medizinischer Handlungs- oder Beratungsbedarf?

Alarmquitierung abschicken

& Verzicht “Patientin nicht erreichbar”

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Alarmquittierung PRO@
5. Quittierung

Die Patientin beschreibt Ihren Gesundheitszustand im Vergleich zur letzten Woche als etwa wie vor einer Woche

Alarm wurde quittiert

Alarmkontakt, in der klinische Verlaufsdokumentation

— abgeschlossene Quittierung

vornehmen

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 26



Alarmquittierung
6. AlarmUberschreitung

*oQ

& Eine Nichtquittierung ist eine Protokollverletzung

& Uberwachung der Quittierung
pro-b-projekt
WG: PRO B / ausstehende Alarmquittierung

& Zusatzliche Dokumentation in
PatientConcept

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

PRO @ szip PatientConcept ID

Bitte av

Grund fiir den tiberschrittenen Alarm vom

[[] | Patientin wurde innerhalb von 48h kontaktiert, aber

[] war nicht erreichbar
[] technische Probleme beim Ausfilllen der

Alarmaquittierung:

["] Ausfullen der Quittierung wurde vergessen

D Patientin wurde nicht innerhalb von 48h kontaktiert, weil:

[] Alarm wurde ubersehen
["] Zeitmangel

7] Personalausfille

["] Andere Griinde:

[] | sonstiges:

[ ] | Quittierung wurde nun nachgeholt und liegt aktuell vor

nicht mehr verfigbar ist

[] | Quittierung wurde nicht ausgefillt, da durch die Folgebefragung die Quittierung nun

Bitte ausgefiillt an 030 450 7564255 faxen oder an pro-b-projekt@charite.de senden!

27
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Vision

Zukutnftig

Evidenzbasierte
Leitlinien

., Leitlinienprogramm
= Onkologie

1 Qualitats-
/ indikatoren

Krebsregistrierung
- Zertifizierte Zentren

ADT - 'Auswertung B _ s
JIONKOLE_K:L DKG i xk[sscsssusc:r:i:m

Strukturqualitat +
Prozessqualitat

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Ergebnisqualitat
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Vielen Dank

-
P

—

k l -~

Projektleitung Studienzentrale Studienzentrale Studienzentrale

Dr. med. Maria Margarete Dr. med. Therese Pross Anna Maria Hage Adam David Dordevic
Karsten Arztin und Wissenschaftliche Arztin und Wissenschaftliche Arzt und Wissenschaftlicher
Leitende Oberarztin Mitarbeiterin Mitarbeiterin Mitarbeiter

Studienzentrale Studienzentrale Studienzentrale Studienzentrale
Pimrapat Gebert Susan Stephan Bettina Keller Lea Doppelbauer

. p . : P ! Wissenschaftliche
Statistikerin Studienschwester Studienschwester

Mitarbeiterin

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN 30



Feedback

Erfahrungen und Fragen

lhrerseits?

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Neue Brustkrebsversorgung.

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Anlage 30: Studientreffen Prasentation Datenubermittiung und Studienabschluss

DatentUbermittiung und
Studienabschluss

Studientreffen des PRO B Projekts

Adam Dordevic, 01.12.2023

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Agenda

© NO Ok DR

Abschluss der Nachbeobachtungsphase
Dokumentation und Datenubermittiung
Abrechnung zweiter Meilenstein
Umgang mit Studiendokumenten
Feedback

Checkliste

Ausblick zum Studienende

Fragen und Diskussion

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




1. Abschluss der Nachbeobachtungsphase PRO@

& Letzter Fragebogen am Donnerstag, 15.02.2024
& Studienbetreuung ca. zwei Wochen darlber hinaus
& Letzte mogliche Alarmauslosung: Samstag, 17.02.

& Letzter zeitgerecht quittierter Alarm: Dienstag, 20.02.

& Letzte Verflgbarkeit der Fragebogen in der
Kontrollgruppe: 29.02. (fir EQ-5D)

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



1. Abschluss der Nachbeobachtungsphase PRO@

& Benachrichtigung der Patientinnen tber Studienende nach
Beantwortung der letzten Fragebdgen
@ Ubermittlung aller Studienausschliisse an Studienzentrale

& Patientinnenrtckfragen bis Studienende

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



2. Dokumentation und Datentbermittlung PRO@

& Vollstandige klinische Dokumentation in PRO B Doc
& Uberprufung mittels Analyseprotokoll

& Upload der Befragungsdaten aus PatientConcept

& Zeitraum: 26.02. bis 01.03.2024

& Finaler Datenauszug bis April

Import Datum Benutzer Fatienten Fatienten Fatienten Dateiname Import Status Aktionen
D Gesamt Kontrollarm  Interventionsarm

Datum Import prob_export_sz310.json
545 15.11.2023

s.stephan Datum JSON Datei
13:31:17 14.11.2023 23:51:43

@H ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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. Abrechnung zweiter Meilenstein

160,92 € pro Patientin

861,96 € pro Interventionspatientin

"R

Reduktion beil Unvollstandigkeit bis zu 20% der Summe!

Abrechnung erfolgt nach dem finalen Datenauszug

Einreichung Uber Studienzentrale (pro-b-projekt@charite.de)

In den Rechnungslauf

Rechnungsnummer: PROB_2022/04_SZ01_M1_01-20
| Leistung Anzahl Patientinnen Einzelbetrag in € Mettobetrag in €
Rekrutierung 20 160,51 3218,2
Studienpatientinnen PRO B
1. Meilenstein
Umsatzsteuer 0% 0
| Gesamthetrag in € 3218,2

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



3.1 Angabe Umsatzsteuer

& Vergltung umsatzsteuerfrei gem. 84 Ziffer 14
& Umsatzsteuer kann angegeben werden
& Wichtig: Gesamtsumme inkl. Umsatzsteuer!
& Vergutung mit Umsatzsteuer

& 10.000,00 € Gesamtsumme, davon:

& 8.403,36 € Vergutung

& 1.596,64 € Umsatzsteuer

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




4. Umgang mit Studiendokumenten PRO@

& Datenschutzkonforme Aufbewahrung der Studienunterlagen
far 10 Jahre nach Studienende (bis zum 30.09.2034)
& Entsorgung von Studiendokumenten ohne Patientendaten

nach finaler Dateneinholung

@HAR]TE’

SR— Kanik fur Gynskologie mit Brustzentrum

Einwilligungserklarung

o e Motzung

~PRO B - Nous Wege n der Verscrgung bl matastasisetom Brusthrebs™
s Erika Musterfrau
SE— Musterstr. 1

345 Musterstadt

12345 67 789
rirau.de

Bild: Flaticon.com i Bild: Flaticon.com
Bristiiebiveiooigung Q’

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



5. Feedback PRO%

& Wir freuen uns utber Feedback zum Projekt!
& Verbesserungsvorschlage, Fragen, Winsche, Kiritik etc.
& Feedback von teilnenmenden Patientinnen

& Feedback zur Studie lhrerselts

Q

=) (&) (&
()

Bild: Flaticon.com

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



6. Checkliste PRO%

& Vordruck in Study Bags, folgt digital

X Aufgabe Beschreibung Frist Erledigt am
n Abschluss Beinhaltet alle regularen Aufgaben in PRO B (Betreuung Patientinnenriickfragen, Kontrolle 20.02.2024
Nachbeobachtungsphase Befragungssystem, Alarmquittierung, Ubermittlung Studienausschliisse etc.) T
n Vollstandige klinische Vervollstandigen Sie bitte die klinische Dokumentation und bringen Sie sie auf den aktuellsten 01.03.2024
Dokumentation in PRO B Doc Stand. Nutzen Sie hierfir das Analyseprotokoll. T
Upload der Befragungsdaten Bitte laden Sie die Befragungsdaten aus dem Befragungssystem PatientConcept bis 26.02.2024 -
O in PRO B Doc aus 01.03.2024 in PRO B Doc hoch. Ein friherer Upload kann ggf. zu Datenverlust fuhren, wenn NS
: . 01.03.2024
PatientConcept noch offene Fragebdgen ausstehen.
N Briefe mit PRO Werten an Wir bereiten Briefe zum Studienabschluss fir alle Patientinnen vor. Bitte leiten Sie diese an ab 31.03.2024

Patientinnen all Ihre teilnehmenden Patientinnen weiter.

Wir senden lhnen erneut eine Rechnungsvorlage zu, bitte Uberprifen Sie diese und senden
Sie ausgefiillt per Mail an pro-b-projekt@charite.de an uns zuriick. Die Vergiitung ist
umsatzsteuerbefreit gem. §4 Ziffer 14. Wenn erforderlich, kann die Umsatzsteuer als Teil der
Gesamtsumme angegeben werden.

0| Abrechnung 2. Meilenstein ab 15.04.2024

N Feedback Sie kdnnen uns jederzeit Feedback von lhnen oder auch teilnehmenden Patientinnen

zukommen lassen. Bitte beachten Sie dabei den Datenschutz. jederzeit

Sollten Patientinnen noch in der Nachbeobachtungsphase verstorben sein, aber Sie dies erst

[1| Verstorbene Teilnehmerinnen danach erfahren, teilen Sie uns dies bitte mit dem entsprechenden Formular mit.

bis 30.09.2024

Bitte bearbeiten Sie weiterhin Riickfragen von Patientinnen oder leiten Sie diese ggf. an uns

Patientinnenrickfragen ;
weiter.

bis 30.09.2024

Bitte bewahren Sie alle beschriebenen Studienunterlagen lhrer Patientinnen fir 10 Jahre auf.

Aufbewahrungsfrist Leere Unterlagen wie z.B. unbeschriebene Studienmappen diirfen entsorgt werden.

30.09.2034

( C H A R I T E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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. Ausblick zum Studienende PRO@

Beginn Evaluation ab 16.02.2024

Zusammenfuhrung der Daten (Befragungsdaten, klinische
Daten, Sekundardaten)

Projektende 30.09.2024

Evaluationsbericht muss der DLR bis 30.03.2025 vorliegen
Entscheidung des GBA Uber Regelversorgung

Weiterhin Betreuung und Offentlichkeitsarbeit

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Fragen und Diskussion

CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Neue Brustkrebsversorgung.

( CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Anlage 31: Prozessevaluation: Fragebogen zur Evaluation PRO B & PRO Visualisierungen

oL

Klinik fir Gynakologie mit Brustzentrum
Charité Campus Mitte | Charitéplatz 1 | 10117 Berlin
Telefon +49 30 450-564 255 | pro-b-projekt@charité.de

PRO B Studienzentrale

Liebe Patientin,

zum Abschluss der PRO B Studie mdchten wir uns herzlich fur Ihre Teilnahme bedanken und ein letztes

Mal um lhre Mithilfe bitten:

zur Verfligung.

Die PRO B Studie untersuchte, wie sich eine digitale Betreuung mit Befragungen auf das
Befinden und den Krankheitsverlauf von Patientinnen auswirkt. Nach der Auswertung
wird entschieden, ob diese digitale Betreuung in Zukunft deutschlandweit flr
Brustkrebspatientinnen angeboten werden sollte.

Sie wurden wdchentlich per App befragt, und im Falle einer Verschlechterung von
Befragungswerten erhielten Sie einen Anruf von lhrem Behandlungsteam.

Eine Ubersicht Ihrer Befragungsergebnisse der PRO B Studie stellen wir Ihnen beiliegend

Als Studienteilnehmerin ist Ihre persdnliche Einschatzung von unschatzbarem Wert. Durch Ihr Feedback
helfen Sie uns, die digitale Betreuung wie in der PRO B Studie weiterzuentwickeln. Wir bitten Sie daher,
anhand der nachfolgenden Fragen und Aussagen die PRO B Studie (Teil A) und die Darstellung der

Befragungsergebnisse zu bewerten (Teil B):

Teil A: Bewertung der PRO B Studie

1. Allgemeine Bewertung der Frageboégen:

e Wie lange haben Sie in der Regel etwa gebraucht, um einen Wochen-Fragebogen in der App

auszufullen? - Etwa

Minuten

Bitte bewerten Sie die folgenden Aussagen auf einer Skala von ,trifft iberhaupt nicht zu” bis , trifft
vollkommen zu”. Setzen Sie hierzu pro Aussage ein Kreuz.

Trifft
Uber-
haupt
nicht zu

Trifft eher
nicht zu

Trifft eher
Zu

Trifft voll-
kommen
zZu

Die Lange der Fragebdgen war fiir mich
angemessen.

[l

Die Fragen und Antwortmaoglichkeiten waren
verstandlich fir mich.

Durch das Ausfiillen der Fragebdgen habe ich
besser erkannt, wie es mir wirklich geht.

Die Fragen in den Fragebdgen waren insgesamt
relevant fir mich.

[
[
[

O O O] O

O O O] O

O O O] O
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e Fehlten aus Ihrer Sicht inhaltliche Aspekte im Fragebogen, die fir Sie ebenfalls relevant
gewesen waren?

[ ] Nein
[ Ja, folgende:

2. Bewertung der Anrufe in der PRO B Studie:

Wurde eine relevante Verschlechterung in Ihren Antworten in den Fragebdgen gemessen, dann hat lhr
Behandlungsteam Sie telefonisch kontaktiert. Zu diesen Anrufen der PRO B Studie mdchten wir Sie
naher befragen.

e Haben Sie mindestens einmal einen Anruf im Rahmen der PRO B Studie erhalten?

L] Nein > bitte liberspringen Sie dieses Fragenkapitel und gehen zu Kapitel 3. auf S. 3

(] Ja

e Bei den Anrufen der PRO B Studie hatte ich in der Regel eine feste Ansprechpartnerin/ einen
festen Ansprechpartner.

D meistens
D manchmal
D nie

D ich erinnere mich nicht mehr

Bitte bewerten Sie die folgenden Aussagen auf einer Skala von ,trifft iberhaupt nicht zu” bis , trifft
vollkommen zu". Setzen Sie hierzu pro Aussage ein Kreuz.

Trifft Trifft Trifft Trifft voll-
Uber- eher eher zu kommen
haupt nicht zu zu
nicht zu
Bei den Anrufen zur PRO B Studie hatte ich ] ] ] ]
ausreichend Gelegenheit, um Gber mein Befinden zu
sprechen.

Bei den Anrufen zur PRO B Studie fuhlte ich mich
ernst genommen.

Ich habe mich durch die Anrufe zur PRO B Studie
zusatzlich unterstitzt gefihlt.

Wenn ich Anrufe zur PRO B Studie erhielt, lag auch
tatsachlich eine Verschlechterung bei mir vor.

Ich hatte keinen Bedarf flir den zusatzlichen Kontakt
durch die PRO B Anrufe.

Die Anrufe zur PRO B Studie waren zu haufig.

ooy oy o) g i
ooy oy o) g i
oo oy o) g i
oo oy o) g i

Mich haben die Anrufe zur PRO B Studie gestort.
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Ferner mochten wir herausfinden, wie Sie in lhren Anrufen zur PRO B Studie unterstiitzt wurden. Bitte

setzen Sie hierzu pro Aussage ein Kreuz.

In den Anrufen zur PRO B Studie ...

ZuU

Trifft nicht

Trifft zu

... wurden mir zusatzliche medizinische Informationen zu meiner
Erkrankung und Therapie vermittelt.

... wurden mir Empfehlungen zum Umgang mit Nebenwirkungen gegeben.

... wurden mir soziale/administrative Informationen vermittelt, z.B. zur
Pflegegradbeantragung oder Verschreibung von Hilfsmitteln.

... wurden mir Kontakte zu anderen unterstiitzenden Anlaufstellen
weitergegeben.

... wurde ich bei Terminvereinbarungen unterstitzt.

... wurde mir mindestens einmal empfohlen in die Rettungsstelle zu
kommen.

oo o gig)

O oy Ojd

Mir wurde anderweitig durch die Anrufe der PRO B Studie geholfen (Freitext):

3. Bewertung lhrer Teilnahme an der PRO B Studie:

Des Weiteren mochten wir herausfinden, wie Ihre Teilnahme an der PRO B Studie lhre Betreuung

beeinflusst hat. Bitte setzen Sie hierzu pro Aussage ein Kreuz.

Trifft Trifft eher | Trifft eher | Trifft voll-
Uber- nicht zu Zu kommen
haupt zu

Durch meine Teilnahme an der PRO B Studie... nicht zu

... war ich haufiger in Kontakt mit meinem ]

Behandlungsteam als vor der Studie.

... war ich schneller in Kontakt mit meinem
Behandlungsteam als vor der Studie.

... konnte ich dem Behandlungsteam meinen
Gesundheitszustand besser mitteilen als vor der Studie.

... hatte ich ein zusatzliches Sicherheitsgefihl.

Die Teilnahme an der PRO B Studie hatte insgesamt
einen Mehrwert flr mich.

Oy O o
Oy o) oy

ooy o) oy

ooy oy oy g
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4. Langfristige Perspektiven auf die PRO B Studie:

Wirden Sie sich wiinschen, dass die digitale Betreuung aus der PRO B Studie deutschlandweit
als Teil der regularen Versorgung fiir alle Patientinnen mit fortgeschrittenem Brustkrebs
angeboten werden wiirde?

[] Ja
[ Nein

o Ggf. Griinde:

Kénnen Sie sich vorstellen, weiter langfristig an einer Befragung mit Anrufen bei
Verschlechterung (wie in der PRO B Studie) teilzunehmen?

D Ja, wochentlich

[ Ja, aber Befragung in anderen Abstanden:

taglich

mehrmals in der Woche
alle 2 Wochen
monatlich

alle 3 Monate

nur bei Bedarf

O O 0O O O O

[] Nein, iberhaupt nicht
o Ggf. Griinde:

Haben Sie Verbesserungsvorschlage oder Anregungen fiir das Konzept der PRO B Studie?
(Freitext)
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Teil B: Bewertung der Abbildungen lhrer Befragungsergebnisse

Die folgenden Aussagen beziehen sich auf die Abbildungen zu lhren Symptomen und zu lhrer
Funktionsfahigkeit, die lhre Befragungsergebnisse in der PRO B Studie widerspiegeln (siehe S.R 1-R 7).
Bitte bewerten Sie die folgenden Aussagen auf einer Skala von ,trifft Gberhaupt nicht zu” bis ,trifft
vollkommen zu”. Setzen Sie pro Aussage ein Kreuz.

5. Bewertung der Verstiandlichkeit der Abbildungen:

Trifft Trifft Trifft Trifft voll-
Uber- eher eher kommen
haupt nicht zu zu

nichtzu | zu

Es fallt mir leicht, meine Befragungsergebnisse zu verstehen. ] ] ] ]
Ich bendtige mehr Hilfestellungen, um meine ] ] ] ]
Befragungsergebnisse zu verstehen.

Die Beschriftung der Abbildungen ist klar und verstandlich. ] ] ] ]
Dass manche Punkte heller und manche Punkte dunkler ] ] ] ]

dargestellt sind, hilft mir zu verstehen, wo die
Befragungsergebnisse besser und wo schlechter sind.

Ich bendtige die Erlauterungen zu den Abbildungen meiner
Funktionsfahigkeit (grauer Kasten), um zu verstehen, was
unter den Funktionsfdhigkeiten (z.B. Emotionale Funktion,
Korperliche Funktion) zu verstehen ist.

[]
[]
[
[

Eine Darstellung von Befragungsergebnissen, bei der ,mehr” ] ] ] ]
immer oben ist, egal ob mehr Symptome oder mehr
Funktionsfahigkeit, finde ich verstandlich.

Ich mochte innerhalb der Abbildungen gern Verweise auf ] ] [] []
meine wichtigen klinischen Informationen wie z.B. mein
Operationsdatum oder Therapiebeginn sehen.

Ich mdchte innerhalb der Abbildungen gern zusatzlich zu ] ] [] []
meinen Befragungsergebnissen die Vergleichswerte der
gesunden Bevdlkerung sehen.

Ich méchte innerhalb der Abbildungen zusatzlich zu meinen ] ] ] ]
Befragungsergebnissen die Vergleichswerte von Patientinnen
sehen, die mir in Erkrankung und allgemeinem
Gesundheitsstatus moglichst dhnlich sind.
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6. Maoglicher Nutzen dieser Abbildungen fiir lhre Betreuung:

besser, in welchen Bereichen ich Unterstlitzung bendtige.

Trifft Trifft Trifft Trifft voll-
Uber- eher eher kommen
haupt nicht zu zu
nicht zu | zu
Die Befragungsergebnisse helfen mir, den Verlauf meines ] ]
Gesundheits- bzw. Krankheitszustands zu reflektieren.
Die Abbildungen haben das Potenzial, meine Kommunikation ] ] ] ]
mit dem Gesundheitspersonal Giber den Verlauf meines
Gesundheits- bzw. Krankheitszustands zu erleichtern.
Durch die Abbildung der Befragungsergebnisse fiihle ich ] ] ] ]
mich bestarkt darin, wie ich meinen Gesundheits- und
Krankheitszustand wahrnehme.
Durch die Abbildung der Befragungsergebnisse verstehe ich ] ] ] ]

Vielen Dank fiir lhre wertvolle Perspektive und lhre Teilnahme an der Bewertung der PRO B Studie.
Damit tragen Sie dazu bei, die zukiinftige Betreuung und Versorgung von Brustkrebspatientinnen

mitzugestalten.
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This document describes the design decisions made for the visualisation of PRO data. The design
process is part of the PRO B research project.

Figure 1 shows the final design of both the functioning graphs (Emotionale Function) and the
symptom graphs (Schmerz).

Emotionale Funktion

besser
® @
® o @
@
schlechter
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
Schmerz
mehr
®
® O
@
O
@)
weniger
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024

Figure 1 Final design
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In this design research study, we aimed to create graphs that are easy to use for both patients and
health care professionals, give a correct representation of the data and result in a right
interpretation with a minimal risk of misinterpretation. In this report we show and substantiate with
arguments all design decisions that together resulted in the designs shown in figure 1. The final
design can be characterized as a clear and intuitive representation of the data by providing a
balanced amount of information to optimize the chances for correct interpretation.

You can read the sentences as if they were preceded by “We decided to...”. Example: We decided to
not use / use / position {...).
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1 Graph type

as it is the best representation of individual data points and it requires the least
amount of visual information.

A line graph would give a suggestion of the values in between while this might not be correct. In
addition, a line gives unnecessary and distracting long lines when data points are far apart. A column
or bar chart would suggest that values are added, while the data just represents a value at a certain
moment.

as it fits with what people are used to. Plotting time along the x-axis is
common practice. It also fits with the (European) way of reading from left to right.

2 Colour

in addition to the vertical position
of the data points. It makes the graphs easier to read. See figure 2.

as it adds a value judgement to the data; green is associated with
good and red with bad, which might result in less correct representation of the data. A qualitative
study (n=8 patients, n=5 health care professionals) showed that some patients felt (strong) aversion
towards using the red to green gradient. In addition, there is little difference between red and green
when printed in black and white and some people are not able to see the difference between red
and green due to colour blindness. A graph with a red to green gradient is shown in the bottom
graph in figure 2.

as it gives a better representation of the data than a multi-colour
gradient and still adds to the interpretation of the data. In addition, it remains informative when

printed in black and white and for people with colour blindness. See figure 2.

as it fits the mental model of dark being denser,
heavier, more and light being light-weighted, less heavy, good.

as it is a neutral colour, being associated with calmness.
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Emotionale Funktion

besser
o © v
® o @
@
schlechter
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
Emotionale Funktion
besserl
O Q X
C o O
@
schlechter

Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024

Figure 2 Use of colour: blue and red to green gradient
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3 Grid

as it supports interpretation of the data points. Horizontal lines make it easier
to assess the (vertical) position and the difference between the data points (figure 3).
Five areas provide a good balance between readability and the amount of lines used.
as adding the lines results in a less clear graph. It diminishes the support of
the horizontal lines in interpretation of the vertical difference between the data points (figure 3). In

addition, they add little to the interpretation/readability of the data points as it goes without saying
that a point represents the next point in time.

4 Readability

to make them easy to read.

for the text labels in the graph. Always test the readability with the
user group.

5 X-axis

as they are easier to interpret than a numerical notation. The
abbreviations are commonly understood and enable horizontal presentation, making it easier to
read (figure 3).

as the information is related (figure 3).
to minimize the amount of information. Note that
the first month in a graph is not always January. It can be any month as a graph might not start with

January (figure 3). Also, if the interval of a graph is, for instance, every three months, the first month
of a year is not always January.
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Schmerz

mehr
@
® ®)
X
O
@
weniger
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
Schmerz
mehr
®
® @)
v
O
O
weniger
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
Schmerz
mehr
®
® @
X
O
O
weniger

Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024

Figure 3 Grid
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Don’t show a strong x-axis line as it undesirably emphasizes the bottom of the graph and distracts
from reading the data points and the trend they visualise (figure 4).

Emotionale Funktion

besser
® @ X
® o @
®
schlechter
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
Emotionale Funktion
besser
o © v
® o ®
®
schlechter

Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024

Figure 4 X-axis
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6 Y-axis

to define the extremes of the y-axis of the quality of life and functioning
graphs as the labels are short, clear, unambiguous and go well with both the quality of life and all
different functioning graphs. Using besser (better) and schlechter (worse) is preferred over using gut
(good) and schlecht (poor) as functioning and quality of life are relative concepts.

to define the extremes of the y-axis of the symptom graphs as they are short,
clear, unambiguous and make a correct sentence with the symptoms which makes the data easier to
interpret; more pain, less pain, more fatigue, less fatigue etc. Using mehr and weniger is preferred
over using starke (strong) and keine (none) to be consistent with the labels of the functioning
graphs, besser and schlechter. See bottom graph in figure 5.

to define the extremes of the y-axis as there is too little
visual difference between the two icons, making interpretation of the data less easy. See top graph
in figure 5.

to define the extremes of the y-axis as it might result in
misinterpretation of the data. Example: + can be interpreted as more pain bus also as a better
situation. See middle graph in figure 5.

as they don’t add to the understanding of the data and result in a
less clear and less balanced y-axis. This decision was based on findings from / confirmed by a
qualitative usability study with 8 patients and 5 health care professionals.

to define the extremes and colour gradient in between.

7 Directionality

asit
corresponds to the mental model of a positive line going upwards. Both quality of life as well as the
different aspects of a patients functioning (physical functioning, emotional functioning, etc.) are
positively framed; you want them to be high. This makes it logical to position better results higher
than worse results.

as it makes interpretation
of the data easier, more intuitive, because symptoms are framed negatively. This makes it logical to
position worse results (more pain) higher than better results (less pain). A qualitative study (n=13)
showed that changing the direction did not result in misinterpretation of the data.
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Schmerz

®
o
® @
@ X
@)
O
©
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
Schmerz
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Figure 5 Labelling
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8 Reference data

Use a light-coloured background area to highlight the area where most people in the reference
group are located, as it is subtle but clear enough (figure 6).

Provide explanation on the reference area to avoid misinterpretation (figure 6).

Don’t show a mean line as it might result in misinterpretation and does not add to interpretation of
the data (figure 6).

Lebensqualitat

besser
© @)
)
@ X
o ©
schlechter
Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024
s 68,2% der Vergleichsgruppe
Lebensqualitat v g grupp
q befinden sich innerhalb des
besser markierten Bereichs.
»
O ® ®
@ v
o ©
schlechter

Okt Nov Dez Jan Feb Mar
2023 2024

Figure 6 Reference data
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9 Miissing data points

to avoid misinterpretation without drawing too
much attention (figure 7).

10 Alarming data points

as this is best understood (figure 8).

to mark alarming data points as it contributes to the
interpretation (figure 8).

to mark alarming data points as it results in a less clear,
less balanced graph (figure 8).
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Figure 7 Missing data points
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Figure 8 Alarming data points
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Anlage 33: PRO Visualisierung Beispielbericht Interventionsgruppe P RO%
Studienzentrum PRO B Studienzentrale
SZ 21 - Charité - Universitatsmedizin Berlin Klinik fur Gynakologie mit Brustzentrum

Charité Campus Mitte
Charitéplatz 1
10117 Berlin

Patient-ID

Telefon +49 30 450-564 255
pro-b-projekt@charite.de

Erlauterung zur Interpretation der Befragungsergebnisse

Auf den nachsten Seiten sehen Sie fur die letzten 12 Monate der PRO B Studie den Verlauf Ihrer
Ergebnisse zu Lebensqualitat & Funktionsfahigkeit und zu lhren Symptomen. Auf der unteren
Achse ist die Zeit in Monaten abgebildet. Zur besseren Ubersicht haben wir fiir jeden Monat einen
Mittelwert Ihrer wochentlichen Antworten zusammengefasst.

Auf der linken Achse sehen Sie einen Farbverlauf. Fir Symptome entspricht ein helles

Blau weniger Symptomen und ein dunkles Blau mehr Symptomen. Fir Lebensqualitat &
Funktionsfahigkeit entspricht ein helles Blau besserer Funktionsfahigkeit und ein dunkles Blau
schlechterer Funktionsfahigkeit.

Wenn Sie Fragebdgen fir mehr als 12 Monate beantwortet haben und auch langer zurtckliegende
Ergebnisse erhalten moéchten, wenden Sie sich bitte an pro-b-projekt@charite.de.

Lebensqualitat beschreibt Ihr subjektives Wohlbefinden im Alltag.

Korperliche Funktion beschreibt, wie gut Ihr Kérper den Alltag bewaltigen kann
(z.B. einen langeren Spaziergang machen).

Rollenfunktion bezieht sich darauf, wie gut Sie sich in der Lage sehen, alltagliche
Aufgaben zu erflllen und an Freizeitaktivitaten teilzunehmen.

Emotionale Funktion bezieht sich darauf, wie stark Sie Sorgen oder Geflhle wie
Niedergeschlagenheit oder Reizbarkeit wahrnehmen.

Kognitive Funktion bezieht sich auf Ihre Konzentrationsfahigkeit und
Aufmerksamkeitsleistung sowie Ihr Erinnerungsvermaégen.

Soziale Funktion beschreibt, wie Sie Ihre Beziehungen zu anderen Menschen
wahrnehmen und wie aktiv Sie an gemeinsamen Unternehmungen in lhrem
sozialen Umfeld teilnehmen.
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Diese Seite wurde bewusst leer gelassen.

PRO B - Neue Brustkrebsversorgung

Patient-ID:

R2



lhre Symptome CHARITE

Patient-ID:

Schmerz
mehr
@
@) O
o O O e
o 0 ©
weniger
Mrz Apr Mai Jun Jul Aug Sep Okt Nov Dez Jan Feb
2023 2024
Atemnot
mehr
@)
O O
O © O O
weniger O O O
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@HARHE

Verschlechterungen lhrer Befragungsergebnisse

Im Folgenden ist aufgelistet, wann in den letzten 12 Monaten der PRO B Studie eine
Verschlechterung Ihrer Antworten in den Fragebdgen gemessen wurde. Bei der gemessenen
Verschlechterung war Ihr Behandlungsteam angehalten, Sie innerhalb von 48 Stunden
diesbezuglich zu kontaktieren.

1 20-06-2023
2 12-07-2023
3 15-08-2023
4 11-09-2023
5 19-09-2023
6 17-10-2023
7 25-10-2023
8 16-01-2024
9 23-01-2024
10 14-02-2024

Korperliche Funktion, Emotionale Funktion, Kognitive Funktion, Soziale
Funktion, Atemnot

Rollenfunktion, Kognitive Funktion, Schmerz

Rollenfunktion, Emotionale Funktion, Soziale Funktion, Schlaflosigkeit,
Magen-Darm-Beschwerden

Rollenfunktion, Soziale Funktion, Magen-Darm-Beschwerden
Korperliche Funktion, Rollenfunktion, Kognitive Funktion, Soziale
Funktion, Fatigue (Erschépfung), Schmerz, Atemnot

Emotionale Funktion, Atemnot, Schlaflosigkeit

Kérperliche Funktion, Rollenfunktion, Emotionale Funktion,
Schlaflosigkeit

Rollenfunktion, Soziale Funktion, Fatigue (Erschopfung), Atemnot
Rollenfunktion, Emotionale Funktion, Soziale Funktion, Atemnot
Rollenfunktion, Emotionale Funktion, Soziale Funktion, Schlaflosigkeit,

Magen-Darm-Beschwerden



CHARITE
Anlage 34: PRO Visualisierung Beispielbericht Kontrollgruppe PRO%

Studienzentrum PRO B Studienzentrale
SZ 21 - Charité - Universitatsmedizin Berlin Klinik fur Gynakologie mit Brustzentrum

Charité Campus Mitte
Charitéplatz 1
10117 Berlin

Patient-ID

Telefon +49 30 450-564 255
pro-b-projekt@charite.de

Erlauterung zur Interpretation der Befragungsergebnisse

Auf den nachsten Seiten sehen Sie den Verlauf Ihrer Ergebnisse zu Lebensqualitat &
Funktionsfahigkeit und zu Ihren Symptomen. Auf der unteren Achse ist die Zeit in Monaten
abgebildet. Sie haben alle 3 Monate einen Fragebogen beantwortet.

Auf der linken Achse sehen Sie einen Farbverlauf. Fir Symptome entspricht ein helles

Blau weniger Symptomen und ein dunkles Blau mehr Symptomen. Fir Lebensqualitat &
Funktionsfahigkeit entspricht ein helles Blau besserer Funktionsfahigkeit und ein dunkles Blau
schlechterer Funktionsfahigkeit.

Lebensqualitat beschreibt Ihr subjektives Wohlbefinden im Alltag.

Korperliche Funktion beschreibt, wie gut Ihr Kérper den Alltag bewaltigen kann
(z.B. einen langeren Spaziergang machen).

Rollenfunktion bezieht sich darauf, wie gut Sie sich in der Lage sehen, alltagliche
Aufgaben zu erflllen und an Freizeitaktivitaten teilzunehmen.

Emotionale Funktion bezieht sich darauf, wie stark Sie Sorgen oder Geflhle wie
Niedergeschlagenheit oder Reizbarkeit wahrnehmen.

Kognitive Funktion bezieht sich auf Ihre Konzentrationsfahigkeit und
Aufmerksamkeitsleistung sowie Ihr Erinnerungsvermaégen.

Soziale Funktion beschreibt, wie Sie Ihre Beziehungen zu anderen Menschen
wahrnehmen und wie aktiv Sie an gemeinsamen Unternehmungen in lhrem
sozialen Umfeld teilnehmen.
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Anlage 35: Prozessevaluation: Interviewleitfaden (Perspektive Versorgende)

Interviewleitfaden Prozessevaluation PRO B

Hauptfragen

Ergdnzende Fragen

1. Zu Beginn kurz ein paar
Angaben zu lhrer Person:

Geburtsdatum
Position/Berufserfahrung
Fachbereich

Erfahrungen mit PRO B

2. Hatten Sie vor der PRO B-
Studie bereits Erfahrungen
mit Patient-Reported
Outcomes?

Was halten Sie von Patient-Reported Outcomes?

2. Wie lauft die PRO B-
Studie bei lhnen ab?
- Allgemeine Erzahlung

Inwieweit...
gibt es Hirden und Probleme bei der PRO B-Studie?

beeinflussen die Prozesse der PRO B Studie lhre Arbeit oder die Arbeit
von anderen Behandelnden?

passen die Prozesse und Arbeitsschritte bei PRO B mit bereits
existierenden Arbeitsschritten zusammen?

hat die PRO B-Studie Einfluss auf Ressourcenverteilung, Verteilung von
Arbeitskraft und Verantwortlichkeiten im Team?

miissen Mitabreitende geschult werden, um die PRO B Studie
durchzufiihren?

hat PRO B einen Einfluss auf Gesprache/Umgang mit Patientinnen?

3. Was halten Sie von der
PRO B-Studie?

Wem bringt die PRO B-Studie aus Ihrer Sicht welche Vor- und
Nachteile?

Inwieweit erkennen die Patientinnen den Sinn und Zweck/Vorteile der
PRO B-Studie an?

Inwieweit erkennen andere Mitarbeitende/ I|hr Zentrum den Sinn und
Zweck/Vorteile der PRO B-Studie an?

Wie anspruchsvoll ist es, die PRO B Studie zu beschreiben z. B. bei der
Aufklarung?

4. Welche Aspekte und
Prozesse laufen gut?
Welche Prozesse und
Aspekte sollten aus lhrer
Sicht angepasst werden?

- Patient Concept App fiir Patientinnen
- Patient Concept Zentrumsbereich

- Alarmquittierung

- PRO B Doc

- Ablauf

- Schulungen (Initiierungsvideos)

- Kommunikation

5. Inwieweit kénnen Sie sich
vorstellen, das Vorgehen in
der PRO B-Studie in der
Routine zu nutzen?




Anlage 36: Prozessevaluation: Interviewleitfaden (Perspektive Patientinnen)

Interviewleitfaden Prozessevaluation PRO B Patientinnen

Hauptfragen Ergadnzende Fragen

1. Zu Beginn kurz ein paar

Angaben zu lhrer Person:

Geburtsjahr
Beruf
Lebenssituation (Alleinlebend, mit Partner, Kinder)

Seit wann erkrankt?

2. Wie sind Sie mit der PRO B-
Studie erstmals in Berlithrung

gekommen?

Wer hat Sie darauf aufmerksam gemacht?

Was haben Sie gedacht, als Ihnen die PRO B-Studie vorgestellt
wurde?

War lhnen klar, was Sie in der Studie erwarten wiirde, und ist

das auch so eingetreten?

3. Wie lauft die PRO B-Studie

fur Sie ab?

Wie oft fiillen Sie einen Fragebogen aus?

Wie fiihlen Sie sich dabei den Fragebogen (regelmaRig)
auszufillen?

Erhalten Sie Anrufe bei Verschlechterung aufgrund der PRO B-
Studie? Wer spricht idR mit Ihnen?

4. Wie nehmen Sie die Anrufe
zu lhrer Verschlechterung

(,Alarme”) wahr?

Gefiuhle

Relevanz (sind subjektive Verschlechterungen vorhanden?)

5. Was wurde bei lhren Anrufen

meistens besprochen?

Anrufe bei Wohlbefinden, kein Interventionsbedarf
Med. Betreuung (Termine, Symptome, Symptommanagement,

Therapieumstellung)

6. Was gefallt Ihnen an der PRO
B-Studie?

Patient Concept App
Fragen im Fragebogen

Anrufe/ Gesprach mit Zentrum

7. Was kann aus lhrer Sicht

verbessert werden?

Patient Concept App
Fragen im Fragebogen

Anrufe/ Gesprach mit Zentrum

8. Inwiefern wirkt sich die PRO
B-Studie auf Ihr Leben und |hre

Krankheit aus?

Inwieweit ist die Teilnahme an der Studie hilfreich oder

belastend?




Wie nehmen lhre Angehorigen, Freunde, Bekannte und andere

Arzt*innen die Studie wahr?

9. Wiirden Sie die Intervention
auch nach Ablauf der Studie in
Ihrer reguldren Behandlung

nutzen wollen? Warum?

Ggf. personliche Situation (falls
bisher noch nicht ausreichend

thematisiert im Interview)

Gesundheitliches Befinden

Befinden sonstige Lebenssituation




Anlage 37: PRO Visualisierung: Interviewleitfaden

Folie 1

CHARITE

Im Rahmen der PRO B Studie haben wir (ber einen 2 Jahreszeitraum regelmafig
Patientinnenbefragungen zu Symptomen und Lebensqualitat erhoben.

Damit die Darstellungen allerdings in der klinischen Routine genutzt werden, z.B. als
Gesprachsgrundlage mit dem Behandlungsteam, miissen die Abbildungen einfach und intuitiv
sein und insbesondere den Wiinschen und Bedirfnissen der Patienten und Patientinnen mit
einer Krebserkrankung gerecht werden. Aus diesem mochten wir lhr Feedback zur
Verstandlichkeit und Nutzbarkeit von PRO-Darstellungen erfragen, um geeignete graphische
Aufbereitungen von PRO-Verldufen zu entwickeln.

Ablauf:
Ich zeige lhnen gleich viele Abbildungen und stelle ganz konkrete Fragen dazu. Von dem
Interview mache ich eine Audioaufnahme.

Das Ganze dauert ca. 20-30 Minuten dauern.

Sie kdnnen mir jederzeit mitteilen, wenn Sie es vorzeitig abbrechen oder einzelne Fragen nicht
beantworten moéchten.

Haben Sie aktuell noch Fragen?
Ich starte nun die Audioaufnahme und beginne mit der ersten Frage:

E.R..Q@ @I—IA_R ITE panton



Folie 2

Schmerz Schmerz

Frage 1a: Beschreiben Sie bitte was Sie hier sehen.

Frage 1b: (2. Bild einblenden) Beschreiben Sie bitte den Unterschied zwischen den beiden
Abbildungen

Frage 1c: Was bedeutet dieser Unterschied fir Sie?

Frage 1d: Welche bevorzugen Sie?

PRO@ @HA?R‘.J TE panton



Folie 3

Emotionale Funktion Emotionale Funktion

Frage 2a: Beschreiben Sie bitte was Sie hier sehen.

Frage 2b: (2. Bild einblenden) Beschreiben Sie bitte den Unterschied zwischen den beiden
Abbildungen

Frage 2c: Was bedeutet dieser Unterschied fir Sie?

Frage 2d: Welche bevorzugen Sie?

!3_!39@ @I-‘IA_‘RWI TE panton



Folie 4
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Frage 3a: Beschreiben Sie bitte den Unterschied zwischen den beiden Abbildungen
Frage 3b: Was bedeutet dieser Unterschied fir Sie?
Frage 3c: Welche bevorzugen Sie?

PRO@ @I-‘IA‘RMI;T_I_E_” panton



Folie 5
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Frage 4a: Beschreiben Sie den Unterschied den zwei Abbildungen.
Frage 4b: Was bedeutet dies fir Sie?
Frage 4c: Welche Abbildung bevorzugen Sie? Warum?

PRO@ @I-‘IA‘RMI;T_I_E_” panton



Folie 6

Emationale Funktion

Emotionale Funktion

Frage 5a: Beschreiben Sie den Unterschied zwischen beiden Abbildungen.

Frage 5b: Was bedeutet dieser Unterschied fir Sie?
Frage 5c: Welches bevorzugen Sie? Warum?

rroQp  (craRriTe

panton




Folie 7

Frage 6: Beschreiben Sie bitte, wie es der Patientin mit den abgebildeten Werten im letzten
halben Jahr ergangen ist?

RoQg  (chARITE  panton



Folie 8

mehr @

Frage 7 (falls 6 nicht Alarm verstanden): Was erkennen Sie in dieser Abbildung?
falls 6 Alarm verstanden: tGberspringen

PRO@ @I-‘IA‘RMI;T_I_E_” panton



Folie 9

meht L J

Frage 8 (falls 6 und 7 nicht Alarm verstanden): Was erkennen Sie in dieser Abbildung?
falls 6 Alarm verstanden): liberspringen

PRO@ @I-‘IA‘RMI;T_I_E_” panton



Folie 10

Schmerz

Schmerz

Frage 9: Welche Abbildung bevorzugen Sie? Warum?

roQg  (cHARITE

panton




Folie 11

' 0.. ¢ ey -.'0‘;.. ¢ ® ‘e . ¢
Frage 10: Andert diese Abbildung an Ihrer Einschatzung?
Frage 11: Welche der drei Abbildungen bevorzugen Sie?

EBQ@ @HA‘R“ ITE  panton




Folie 12

Lebensqualitit
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Kommen wir nun zurlick zu unserer Ausgangsansicht.
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Folie 13

Lebensqualitit Lebensqualitit

Frage 12: Beschreiben Sie bitte was Sie sehen?

Frage 13: Was bedeutet das fir Sie?

Frage 14: (einblenden 2. Bild) Beschreiben Sie den Unterschied?
Frage 15: Was bedeutet dieser Unterschied fiir Sie?

Frage 16: Welche Abbildung bevorzugen Sie?

PRO@ @HA?R‘.J TE panton



Folie 14

Lebensqualitit

schlechter

Frage 17: Ist der Text fir Sie hilfreich?
Frage 18: Ist der Text fir Sie verstandlich?

Frage 19: Wiinschen Sie sich mehr Erklarungen oder Informationen?

rroQp  (craRriTe

panton




Folie 15

Lebensqualitit Lebensqualitit

Frage 20: Beschreiben Sie bitte was Sie sehen?

Frage 21: Was bedeutet das fir Sie?

Frage 22: (einblenden 2. Bild) Beschreiben Sie den Unterschied?
Frage 23: Was bedeutet dieser Unterschied fiir Sie?

Frage 24: Welche Abbildung bevorzugen Sie?

PRO@ @HA?R‘.J TE panton



Folie 16

CHARITE

UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

25: Welche anderen Informationen wiirden Sie gerne sehen?

26: Wo und wann wollen Sie die Daten tatsachlich haben und woflir wollen Sie sie
verwenden?

27: Glauben Sie, dass die graphische Abbildung von PROMs die Kommunikation und Pflege
beeinflussen kann? Inwiefern?

R_B..Q@ @HA_R" ITE panton
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