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1. Zusammenfassung

Hintergrund: Zur vorbeugenden Therapie von Migrane zur Senkung der monatlichen
Migranetage werden medikamentdse und nicht-medikamentdse Verfahren wie
regelmaliiger aerober Ausdauersport, Entspannungsverfahren und kognitiv-
verhaltenstherapeutische Verfahren der psychologischen Schmerztherapie empfohlen.
Der Zugang zu arztlichen Kopfschmerzexperten und zu weiterfihrenden professionellen
psychologischen Verfahren st jedoch durch eine begrenzte Anzahl der auf
Schmerzerkrankungen spezialisierten Arzte und Psychotherapeuten sowohl im
stadtischen und noch mehr in landlichen Bereichen limitiert. Smartphone-Apps kdnnen
die Migranetherapie unterstiitzen, allerdings ist die Evidenz fur ihre klinische Effektivitat
bisher gering.

Methodik: Mit SMARTGEM wurde mittels eines randomisiert-kontrollierten
Studiendesigns untersucht, ob die regelmaliige Anwendung eines App-gestiitzten nicht-
medikamentdsen  Therapieangebotes in  Kombination  mit  verbesserten
sektorenibergreifenden Kommunikationsstrukturen bei Patienten mit hochfrequenter
Migrane — in Ergdnzung zur Regelversorgung - zu einer Senkung der Migréanefrequenz,
verringerter Medikamenteneinnahme und Verbesserung der Lebensqualitat fuhrt. Hierzu
wurden in drei universitdren Kopfschmerzzentren (Charité Universitdtsmedizin Berlin,
Universitatsklinik Halle und Universitatsmedizin Rostock) Patienten mit mindestens 5
Migranetagen / Monat in SMARTGEM eingeschlossen. Mittels einer Smartphone-App (M-
sense) konnten die Patienten ihre Kopfschmerzen dokumentieren und mogliche
auslosende Faktoren identifizieren. Mit Hilfe eines integrierten Therapiemoduls wurden
die Patienten in der Durchfihrung von Entspannungsverfahren und Ausdauersport
unterstitzt und durch Vermittlung von individuellen verhaltenstherapeutischen Anséatzen
geschult. Die behandelnden niedergelassenen Arzte konnten sich mit den Arzten des
universitaren Kopfschmerzzentrums telemedizinisch vernetzen und sich gegenseitig zu
Patienten beraten. Fir die Patienten wurden arztlich moderierte Foren und Expertenchats
angeboten, um so die Kommunikation zwischen Patient und Arzt zu verkirzen. Als
Vergleichsgruppe dienten Patienten, die die App zur reinen Kopfschmerzdokumentation
verwendeten und keinen Zugang zu den erweiterten Funktionen hatten.

Ergebnisse: Uber einen Rekrutierungszeitraum von insgesamt 24 Monaten wurden
insgesamt 1351Patienten gescreent und von diesen konnten 650 Patienten in SMARTGEM
eingeschlossen und randomisiert werden. Im priméren Endpunkt ,Reduktion der
Migranetage / 28 Tage im Vergleich zum Ausgangswert* zeigten sowohl die Patienten der
Interventionsgruppe als auch der KG einen Rickgang (11,1 +5,24 auf 8,09 £ 5,75vs. 11,3 +
5,22 auf 8,18 * 5,86). Es zeigte sich jedoch kein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen beiden Gruppen. Ebenso erreichten beide Gruppen eine Verbesserung in vielen
der sekundaren Endpunkte im Vergleich zum Ausgangswert. Der Unterschied zwischen
beiden Gruppen war meist gering und ohne statistische Signifikanz. In der
Wirtschaftlichkeitsanalyse zeigte sich eine geringe Kostendifferenz zugunsten der
Interventionsgruppe, allerdings auch ohne statistische Signifikanz. In  der
Prozessevaluation &uRerten sich die als Kooperationspartner teilnehmenden
niedergelassenen Arzte sehr positiv tiber den Kopfschmerzreport und empfanden diesen
in grofRer Mehrheit als sehr hilfreich oder eher hilfreich und waren damit sehr zufrieden.

Diskussion: Zusammenfassend fanden sich in den priméren und sekundéren Endpunkten
keine Hinweise auf eine Uberlegenheit von SMARTGEM gegeniiber der KG. Ein mdglicher
Grund fur die &hnliche Verbesserung in beiden Gruppen kdnnte der Zugang in beiden
Gruppen zu dem elektronischen Kopfschmerztagebuch und der Dokumentation von
Lebensstilfaktoren mit moglichem Einfluss auf die Kopfschmerzen sein. Die graphische
Visualisation der Kopfschmerzattacken konnte die Selbstwahrnehmung und
Selbstbeobachtung beeinflussen und zu positiven Verhaltensénderungen wie bei einer
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aktiven Behandlungskomponente fuhren. Weiterhin wurden einige Komponenten der
Intervention wie Entspannungsverfahren und Ausdauersport nicht in einer fir einen
prophylaktischen Effekt ausreichenden Frequenz von den Patienten genutzt bzw.
durchgefuhrt. Weiterhin profitierten beide Gruppen von einer Vorstellung in einem
universitaren Kopfschmerzzentrum, bei der sie eine ausfihrliche Beratung und in der
Mehrheit auch eine neue medikamenttse Prophylaxe erhielten. Diese Mallnahmen
kdnnten die moglichen Effekte von SMARTGEM (berlagert und diese maskiert haben.

SMARTGEM verfolgte ein randomisiertes-kontrolliertes Studiendesign, das sich beziiglich
der  klinischen Endpunkte an den Empfehlungen der internationalen
Kopfschmerzgesellschaft fur pharmakologische Studien in der prophylaktischen Therapie
der Migréne orientierte. Zuklnftig sollten bei der Evaluation von neuen digitalen
Versorgungsformen auch positive Versorgungseffekte wie patientenrelevante Struktur-
und Verfahrensverbesserungen wie Koordination der Behandlungsablaufe bertcksichtigt
werden.

2. Beteiligte Projektpartner
Folgende Projektpartner waren an dem Projekt beteiligt:

Institution Ausfihrende Stelle Projektleitung Aufgabe im Projekt
Charité- Klinik fur Neurologie |PD Dr. Lars Neeb Konsortialfiihrung
Universitatsmedizin mit  Experimenteller | prof. Dr. Uwe Reuter
Berlin Neurologie /

Kopfschmerzambulanz
Charité- Institut ~ fur  Public | Prof. Dr. Tobias Kurt Evaluation
Universitatsmedizin Health (IPH)
Berlin
Universitatsmedizin Klinik und Poliklinik fir | Dr. Florian Rimmele, Klinischer

Rostock

Neurologie

PD Dr. Tim Jurgens

Konsortialpartner  /
Studienzentrum

Universitatsklinikum
Halle (Saale)

Klinik und Poliklinik fiir
Neurologie

Dr. Simon Heintz
Dr. Steffen Nagel

Klinischer
Konsortialpartner  /
Studienzentrum

Newsenselab GmbH

Dr. Markus Dahlem

Technischer
Konsortialpartner

AOK Nordost Grit Ayyad Konsortialpartner,
Krankenkasse
BKK VBU Marlen Du Bois, Konsortialpartner,
Kira Fischer Krankenkasse
IKK gesund plus Anja Barsch- | Konsortialpartner,
Michelmann Krankenkasse
BIG direkt gesund Verena Book Kooperationspartner,
Krankenkasse
MOBIL Krankenkasse Saskia Oltersdorf Kooperationspartner,
Krankenkasse

Far fachliche Ruckfragen nach Projektende stehen zur Verfugung:

e Herr PD Dr. Lars Neeb (lars.neeb@helios-health.com)
e Herr Prof. Dr. Uwe Reuter (uwe.reuter@charite.de)

Ergebnisbericht
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3. Projektziele
3.1 Hintergrund und Ausgangslage

Migrane ist mit einer Pravalenz von 15%-25% bei Frauen und von ca. 6%-8% bei M&nnern
die haufigste neurologische Erkrankung (1). Sie geht mit einer deutlichen Einschrankung
der Lebensqualitat sowie relevanter Komorbiditat wie z.B. Depression einher und ist
weltweit die zweith&ufigste Ursache fir eine Behinderung gemessen an den Jahren mit
Beeintrachtigung (2).

Zur Verbesserung der Lebensqualitat, Verhinderung von bleibender Behinderung und
Chronifizierung ist haufig eine vorbeugende Therapie zur Senkung der monatlichen
Migranetage notwendig (Prophylaxe). lhre Indikation ergibt sich aus der
Migranehaufigkeit und ihrer Auswirkung auf die individuelle Lebensqualitat (3). Die
prophylaktische Migréanetherapie beinhaltet medikamenttse und nicht-medikamentése
Verfahren (4).

Zu den nicht-medikamentdsen Therapien gehoren regelméaliger aerober Ausdauersport,
Entspannungsverfahren und  kognitiv-verhaltenstherapeutische Verfahren (KVT-
Verfahren) der psychologischen Schmerztherapie (Schmerzbewéltigung und -
management, Trigger-ldentifikation und -vermeidung) (4). So fuhrt die regelmaRige
Anwendung von Entspannungsverfahren wie z.B. der Progressiven Muskelrelaxation nach
Jacobson (PMR) zu einer Reduktion der Migranehaufigkeit von 35 - 45% (5, 6).
Ausdauersport reduziert die Migraneh&ufigkeit und Schmerzintensitat insbesondere als
Teil eines multimodalen Programms, ebenso sind KVT-Verfahren zur Migranevorbeugung
wirksam (7, 8). Der Zugang zu weiterfiihrenden professionellen psychologischen Verfahren
ist jedoch durch eine begrenzte Anzahl der auf Schmerzerkrankungen spezialisierten
Psychotherapeuten sowohl im stadtischen und noch mehr im landlichen Bereich deutlich
limitiert.

Neue Mdglichkeiten in der ambulanten Versorgung von Kopfschmerzpatienten kénnen
Smartphone-basierte Programme (,,Apps*) bieten. Neben einer Dokumentationsfunktion
in Form eines Kopfschmerztagebuches kdnnen sie auch durch Edukation zu einem
verbesserten Verstandnis der Kopfschmerzerkrankung beitragen und elektronisch basiert
zu kognitiv-verhaltenstherapeutischen Ubungen anleiten (9).

Bisher gibt es jedoch wenige Studien, die die Effektivitat von Kopfschmerz-Apps nach
wissenschaftlichen Kriterien untersucht haben. Einige kleinere randomisiert-kontrollierte
Studien weisen darauf hin, dass eine hdufigere Nutzung einer jeweiligen Kopfschmerz-App
mit stérkeren Effekten einhergeht (10-12) Vor Einfihrung von Apps in die Regelversorgung
sind jedoch robuste randomisierte kontrollierte Studien zur Evaluierung ihrer Effektivitat
notwendig (13).

3.2 Ziele

Ziel des Projekts ,,.Smartphone-gestutzte Migranetherapie”“ (SMARTGEM) war es bei
Patienten mit Migrane mit Hilfe von telemedizinischen Anwendungen und der
Smartphone-App ,,M-sense* eine Senkung der Migranetage und des damit verbundenen
Schmerzmittelverbrauches sowie eine Verbesserung der Lebensqualitat zu erreichen.
Uber eine verbesserte Kommunikation zwischen behandelnden Arzten untereinander
sowie zwischen Arzt und Patient sollten die Therapieadhdrenz erhéht sowie bestehende
Versorgungsliicken in der ambulanten Behandlung Uberbriickt werden. In Folge haben wir
erwartet, dass hierdurch eine Senkung der direkten und indirekten Krankheitskosten
erzielt werden kann.

3.3 Forschungsfragen

Aus dem Versorgungsziel des Programms SMARTGEM lieRen sich die folgenden
Forschungsfragen ableiten:
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e Fihrt die regelmaRige Anwendung eines App-gestiutzten nicht-medikamentdsen
Therapieangebotes in Kombination mit verbesserten sektorenibergreifenden
Kommunikationsstrukturen bei Patienten mit hochfrequenter Migrane — in
Ergdnzung zur Regelversorgung — zu einer Senkung der Migrénefrequenz,
verringerter Medikamenteneinnahme und Verbesserung der Lebensqualitat?

e Werden die Kosten der neuen Versorgungsform durch geringere Krankheitskosten
aufgrund verminderter Zahl der Arztkontakte, reduzierter Arbeitsunfahigkeit und
geringerem Medikamentenverbrauch kompensiert?

3.4 Arbeitshypothesen

Aus diesen wissenschaftlichen Fragen haben wir die folgenden Haupt-Arbeitshypothesen
abgeleitet, die im Rahmen der Evaluation gepruft wurden:

Hypothese 1: Durch die Teilnahme an SMARTGEM reduzieren sich die Migranetage pro 28
Tage bei Patienten der Interventionsgruppe (IG) stéarker als bei Patienten der
Kontrollgruppe (KG) (primérer Endpunkt, gemessen im Monat 6 nach Erstvorstellung in
der Kopfschmerzambulanz im Vergleich zum Ausgangswert).

Hypothese 2: Durch die Teilnahme an SMARTGEM reduzieren sich die Kopfschmerztage
pro 28 Tage bei Patienten in der IG starker als bei Patienten in der KG (gemessen anhand
Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert).

Hypothese 3: SMARTGEM flhrt bei Patienten der IG im Vergleich zu Patienten der KG zu
einer starkeren Reduktion der durchschnittlichen Schmerzintensitat (numerischen
Ratingskala (NRS), 1-10; gemessen anhand Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert).

Hypothese 4: Durch die Teilnahme an der Intervention reduzieren sich die Tage mit NRS >
5 im Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert. Durch die Teilnahme an der Intervention
reduzieren sich die Tage mit NRS > 5 bei Patienten der IG starker als bei Patienten der
KG (gemessen anhand Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert).

Hypothese 5: SMARTGEM flhrt bei Patienten in der IG im Vergleich zu Patienten der KG
zu einer hoheren Verbesserung der Lebensqualitdt (Anderung der Punktwerte vom
Ausgangswert zu Monat 6 in den European Quality of Life 5 Dimensions 5 Level Version
(EQ-5D-5L) und Patient Reported Outcome Measurement Information System (PROMIS)
29 Fragebdgen zur Selbsteinschatzung).

Hypothese 6: SMARTGEM hat bei Patienten in der IG im Vergleich zur KG einen starkeren
positiven Einfluss auf die angstliche und depressive Symptomatik der teilnehmenden
Patienten (gemessen anhand Depressions-Angst-Stress-Skalen (DASS), vom Ausgangswert
zu Monat 6).

Hypothese 7: SMARTGEM fihrt bei Patienten in der IG im Vergleich zur KG zu einer
starkeren Verringerung kopfschmerzbedingter Beeintrachtigungen (gemessen anhand
Headache Impact Test-6 (HIT-6), vom Ausgangswert zu Monat 6).

Hypothese 8: SMARTGEM fihrt bei Patienten in der IG im Vergleich zur KG zu einer
starkeren Verbesserung der Therapieadhérenz (gemessen anhand Medication Adherence
Report Scale (MARS) Fragebogen, vom Ausgangswert zu Monat 6).

Hypothese 9: Durch die Teilnahme an der Intervention verringern sich die Einnahmetage
von Kopfschmerzmedikamenten (gemessen anhand Monat 6 im Vergleich zum
Ausgangswert).

Hypothese 10: Die Kosten der Behandlung mit SMARTGEM sind 6 Monate nach
durchgefuhrter Intervention niedriger als die Versorgung in der KG.

Hypothese 11: Die InterventionsmaRnahme wird von Teilnehmern/Arzten akzeptiert und
umgesetzt (selbstentwickelter Fragebogen, Anlage 1).
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3.5 ErfolgsgrofRen/ Endpunkte

Die beschriebenen Forschungsfragen / Hypothesen wurden mithilfe der folgenden
Parameter operationalisiert:

35.1

3.5.2

Priméarer Endpunkt

Reduktion der Migréanetage/pro 28 Tage im Monat 6 (nach Erstvorstellung in der
Kopfschmerzambulanz (Regelversorgung) im Vergleich zum Ausgangswert (Tag -28
bis Tag 0) und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG (14).

Sekundare Endpunkte (Monat 6)

Anzahl der Patienten mit mindestens 50%-iger Reduktion der Migranetage/Monat
im Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert im Vergleich zwischen Patienten in der
IG und Patienten in der KG.

Reduktion der Kopfschmerztage/Monat im Monat 6 im Vergleich zum
Ausgangswert im Vergleich zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.
Verbesserung der Migriane bezogenen Einschrankung (Anderung der Punktwerte
vom Ausgangswert zu Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: HIT-6)
und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Verbesserung des Gesundheitszustandes (Anderung der Punktwerte vom
Ausgangswert zu Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: EQ-5D-5L)
und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Anderung der Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation im Monat 6 im Vergleich
zum Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.
Verbesserung der Lebensqualitit (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert zu
Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: PROMIS-29) und zwischen
Patienten in der IG und Patienten in der KG

Reduktion der Gesamtkrankheitskosten im 6-Monats-Beobachtungszeitraum und
zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Reduktion der Arbeitsunfahigkeitstage (AU-Tage) im 6-Monats-Zeitraum.

Explorative Endpunkte

Reduktion der Migranetage/Monat im Monat 3, 9 und 12 im Vergleich zum
Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.
Reduktion der Kopfschmerztage/Monat im Monat 3, 9 und 12 im Vergleich zum
Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Anzahl der Patienten mit mindestens 30%-iger Reduktion der Migréanetage/28 Tage
im Monat 6 im Vergleich zur Baseline 6 im Vergleich zwischen Patienten in der IG
und Patienten in der KG.

Reduktion der durchschnittlichen Schmerzintensitat auf der NRS (1-10) im Monat
3, 6, 9 und 12 im Vergleich zum Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG
und Patienten in der KG.

Anderung der Tage mit NRS > 5 im Monat 3, 6, 9 und 12 im Vergleich zum
Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.
Verbesserung der Lebensqualitat (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert zu
Monat 3, 6, 9 und 12 in den Fragebtgen zur Selbsteinschatzung: DASS) und
zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Verbesserung der Migrane bezogenen Einschrankung (Anderung der Punktwerte
vom Ausgangswert zu Monat 3, 9 und 12 in dem Fragebogen zur
Selbsteinschatzung: HIT- 6) und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der
KG.
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e Verbesserung des Gesundheitszustandes (Anderung der Punktwerte vom
Ausgangswert zu Monat 3, 9 und 12 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung:
EQ- 5D-5L) und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

e Verbesserung der Lebensqualitat (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert zu
Monat 3, 9 und 12 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: PROMIS-29) und
zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

e Verbesserung der Therapieadharenz in der IG im Vergleich zur KG anhand MARS-
Fragebogen im Monat 3, 6, 9 und 12 und zwischen Patienten in der IG und
Patienten in der KG.

e Anderung der Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation im Monat 3, 9 und 12 im
Vergleich zum Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der
KG.

e Im Rahmen der Prozessevaluation wurde untersucht, inwieweit durch SMARTGEM
die InterventionsmalRnahmen akzeptiert und genutzt werden.

4. Projektdurchfihrung

4.1 Beschreibung neue Versorgungsform

Die neue Versorgungsform SMARTGEM bestand aus drei Hauptelementen (Abbildung 1):
1) Das neue Versorgungselement Smartphone-App ,,M-sense Aktiv*

a) Dokumentation & Analyse:

Die Smartphone-App ,,M-sense* sammelte Informationen tiber mogliche Faktoren, die die
Kopfschmerzhaufigkeit  beeinflussen  kdnnten  (Triggerfaktoren, z.B.  Schlaf,
Umweltfaktoren, Wetterdetails, Erndhrung, Stress, korperliche Aktivitat). Die einzelnen
Kopfschmerzattacken wurden nach den Kriterien der International classification of
headache disorders (ICHD) 3 Klassifikation (15) analysiert und anhand eines Algorithmus
entweder als Migrane oder Spannungskopfschmerz (oder unklassifizierbar) eingeordnet.
Die App konnte jederzeit einen visualisierten Report erstellen (z.B. Statistiken zu
zeitlichem Kopfschmerzverlauf und -tagen, Schmerzintensitat). Die App konnte Uber einen
Algorithmus Migréanetrigger frihzeitig erkennen und diese Uber einen virtuellen
Assistenten dem Patienten vermitteln. Die digital generierte Einordnung der
Kopfschmerzen und die Ubersicht (iber die Kopfschmerzfrequenz konnte den Arzt in der
Empfehlung einer individualisierten Therapie unterstiitzen.

b) Therapiemodul Entspannung:

Der virtuelle Assistent konnte die Patienten zur Progressiven Muskelrelaxation nach
Jakobson oder anderen Entspannungsverfahren anleiten. Zusatzlich wurde ein
individueller Behandlungsplan bezuglich Frequenz und Dauer der Anwendung
vorgeschlagen und kontinuierlich Gberpruft.

¢) Therapiemodul Verhalten:

Nach individueller Triggeridentifikation leitete der virtuelle Assistent zu einer Anderung
von Verhaltensweisen und einer Lebensstiladaptation an (z.B. Schlaf-Wach-Rhythmus,
Stressoren). Uber den virtuellen Assistenten konnten dabei positive Erfahrungen verstarkt
werden.

d) Therapiemodul Ausdauer:

Der virtuelle Assistent erinnerte an den regelmaRigen aeroben Ausdauersport (Frequenz
3x pro Woche), leitete dazu an und dokumentierte den Trainingsfortschritt mittels
wochentlicher  Berichte und einer Rickmeldung zu der Einhaltung des
zusammengestellten Trainingsplans.
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2) Das neue Versorgungselement Patientenforum / Expertenchat:

Die neue Versorgungsform bot den Patienten die Mdglichkeit, mittels Webbrowser auf der
gemeinsamen Kommunikationsplattform in einem vom Arzt des Konsortialfihrers
moderierten Forums Fragen zu stellen, sowie Erfahrungen mit anderen Patienten
auszutauschen und zu diskutieren (Patientenforum). Ein direkter Patientenkontakt zu dem
Arzt der jeweiligen behandelnden Kopfschmerzambulanz (Berlin, Halle, Rostock) war im
Rahmen von mehrfach pro Woche stattfindenden ,,Expertenchats®“ mdglich. Weiterhin
konnten in diesem Chat asynchron Fragen gestellt werden, die in der Regel innerhalb von
24 Stunden von einem Arzt des jeweiligen Zentrums beantwortet wurden.

Uber die Kommunikationsplattform konnten die Arzte Uber einen sogenannten
~Webview* auf die Uber die App ,,M-sense* erhobene Kopfschmerzdokumentation
zugreifen, um so die aktuelle Kopfschmerzfrequenz und Therapieverlauf ortsunabhangig
im Arztreport zu Uberprifen und den Patienten im ,,Expertenchat” beraten zu kénnen.

3) Das neue Versorgungselement Telekonsil:

Die weiterbehandelnden Arzte hatten die Moglichkeit, telefonisch Riicksprache mit einem
Arzt der universitéaren Kopfschmerzambulanzen zu halten. Beide Seiten hatten durch die
gemeinsame Plattform im ,Webview* Zugriff auf die von der App erhobene
Kopfschmerzdokumentation, so dass eine rasche Abstimmung der Therapie konsiliarisch
erfolgen konnte.

[ Neue Versorgungsform SMARTGEM

J

aktiv'
+ Patientenforum: arztlich + Uberregionale drztliche
« Dokumentation & Klassifikation moderierter Austausch zwischen Fallkonferenz durch
Kopfschmerzen (ICHD konform) Patienten auf webbasierte telemedizinisch gestutzten Zugriff
Plattform auf Kopfschmerzkalender und

= Analyse (Migranetage &
Schmerzmitteleinnahme) « Expertenchat: Beratung von
Patienten durch arztliches

Therapiedaten (App-Daten)

Triggeranalyse Personal der universitaren
* App-gestltzte Selbsttherapie Kopfschmerzambulanzen (3x
o PMR wachentlich als Live-Chat, sonst
o KVT asynchron) auf webbasierter
o Ausdauersport Plattform

(Bidirektionalitat durch einen
virtuellen Assistenten)

émartphone-App ,M-sense \ gatientenforum! Experlenchat\ (‘I’elekonsil \

- PN AN /

Abbildung 1: Darstellung der drei Hauptelemente von SMARTGEM

4.2 Beschreibung der Zielgruppe fir die Intervention

Die Zielgruppe von SMARTGEM umfasste alle Patienten, die sich erstmalig in einer der
beteiligten universitaren Kopfschmerzambulanzen aufgrund einer h&ufigen Migrane
(mindestens 5 Migranetage/Monat) anmeldeten bzw. erst seit kurzem dort in
Behandlungen waren  (maximal drei Vorstellungen in den jeweiligen
Kopfschmerzambulanzen vor Studieneinschluss).

Zur Verbesserung der Versorgung von Patienten mit haufigen priméren
Kopfschmerzerkrankungen hatte die Allgemeine Ortskrankenkasse (AOK) Nordost und die
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Kopfschmerzambulanz der Charité Berlin 2015 bereits einen Selektivvertrag zur
Integrierten Versorgungen abgeschlossen (,,KopfschmerzSPEZIAL®), der ein multimodales
Versorgungskonzept beinhaltet. Die Patienten werden in diesem Konzept neurologisch,
psychologisch und physiotherapeutisch vor Erstellung eines Behandlungsplans untersucht.
Schwerbetroffene Patienten durchlaufen ein multimodales, funftéagiges, intensiviertes
ambulantes Therapieprogramm mit &rztlichen Patientenschulungen, neurologischen
Therapiegespréachen, psychotherapeutischen Gruppensitzungen und Einzelgesprachen,
Anleitung zum Ausdauersport und individuellen physiotherapeutischen Schulungen. In
SMARTGEM wurden sowohl Patienten eingeschlossen, die im Rahmen dieses
Selektivvertrages behandelt wurden, aber auch Patienten, die im Rahmen der
Regelversorgung keine multimodale Behandlung erhalten hatten. Beide Gruppen wurden
in Subgruppenanalysen in der Evaluation auch getrennt voneinander betrachtet (siehe
unter Kapitel 5 Methodik).

4.3 Projektablauf

Zunéchst erfolgte telefonisch die arztliche Information von Studieninteressierten tber die
Studie. Danach erhielten die Patientinnen und Patienten noch im Rahmen der
Routineversorgung per Post die Zugangsdaten fir die Smartphone-App ,,M-sense Basis*
zur 4-woéchigen Dokumentation von Kopfschmerzen; Einnahmetagen und Dosis der
Schmerzmedikation (Baseline). Zusétzlich erhielten die Patienten ebenfalls per Post einen
Zugang zu einem auf Research Data Capture (REDCap) basierenden Fragebogen
(PreScreening Fragebogen). REDCap ist eine internetbasierte Anwendung fur den Entwurf
von Umfragen, zur Erfassung von Studiendaten, Erstellung von elektronischer Case Report
Forms (eCRF) und die Vorbereitung von Daten zur statistischen Auswertung. Dieser
Fragebogen erhebt die Kopfschmerzanamnese, allgemeine Anamnese, Sozial- und
Berufsanamnese sowie die Medikamentenanamnese des Patienten. Hierdurch lagen dem
behandelnden Arzt bereits vor Vorstellung des Patienten in der Sprechstunde eine Vielzahl
der relevanten Informationen vor, so dass eine deutliche Zeiteinsparung resultierte.
Ebenfalls wurden mittels des REDCap Fragebogens standardisierte Fragen zur
Selbsteinschatzung, sogenannte Patient Reported Outcomes (PRO) abgefragt. Diese
erheben u.a. die allgemeine und die krankheitsbezogene Lebensqualitat, helfen bei der
Einschatzung einer mdglichen begleitenden Depression oder Angsterkrankung und prufen
die Therapieadhérenz.

Nach mindestens vier Wochen Dokumentation der Kopfschmerzen in der App stellte sich
der Patient personlich in der Kopfschmerzambulanz vor (Tag 0) und es erfolgte eine
erneute Aufklarung und nach Prufung der Ein- und Ausschlusskriterien die schriftliche
Einwilligung zur Studienteilnahme. Es wurden nur Patienten eingeschlossen, die vorher die
FragebOgen ausgeflllt hatten und tber mindestens 4 Wochen regelmaf3ig (Adhérenz von
mindestens 80%) ihre Kopfschmerzen in ,,M-sense“ dokumentiert hatten. Auf Grundlage
der erhobenen Anamnese, einer neurologischen Untersuchung und des App-Reports
wurden vom Arzt die Kopfschmerzdiagnose gestellt und ein individueller Therapieplan
entwickelt. Die Teilnehmer wurden am Ende des Besuchs 1:1 in zwei Studiengruppen per
Zufallsgenerator randomisiert. Eine KG, die im Rahmen der Regelversorgung behandelt
wurde, benutzte weiter ,,M-sense Basis“ mit einer reinen Dokumentationsfunktion. Die
Teilnehmer an der neuen Versorgungsform erhielten einen Zugang auf die
Kommunikationsplattform  zur  Nutzung des  Patientenforums und  der
Expertensprechstunde und nutzten das komplette Programm der ,,M-sense Aktiv’-App
Version. Ab diesem Zeitpunkt sollte die Behandlung beim niedergelassenen Arzt
(Weiterbehandler) mit regelméRiger Vorstellung 1x pro Quartal (3, 6, 9 und 12 Monate
nach Erstvorstellung) stattfinden. Hierbei sollte der Arzt anhand des App-Reports das
Therapieergebnis evaluieren, ggf. die medikamentose Therapie modifizieren und mit dem
Patienten die identifizierten Triggerfaktoren und ggf. eine Lebensstiladaptation
besprechen. Der Arzt sollte ebenfalls standardisiert die medikamentdse Therapie und
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Therapieadhdrenz dokumentieren. Flr die Patienten der KG stand den niedergelassenen
Arzten die Mdglichkeit offen, telefonisch gestiitzte Telekonsile mit den Studienarzten der
Kopfschmerzzentren durchzufiihren.

Weiterhin fand zur Erfassung des geplanten primaren Endpunkts nach 6 Monaten sowie
nach 12 Monaten eine erneute Vorstellung in dem jeweiligen Kopfschmerzzentrum statt.

Die im Projekt in RedCap verwendeten Fragebdgen sind in Anlage 1 dargestellt
4.4 Beschreibung Zeitaufwand / Qualifikation flr Leistungserbringung

Die medizinische Betreuung der Studienteilnenmer erfolgte an allen klinischen Zentren
durch die Studienassistenzen und das arztliche Studienpersonal. Beteiligt waren
ausgebildete Studienassistenzen, studentische Hilfskrafte und Fachéarzte sowie
Assistenzérzte aus dem Bereich Neurologie mit Schwerpunkt Kopfschmerzversorgung. Das
gesamte Studienpersonal erhielt zu Beginn der Studie eine Einfihrung in das
Studienprotokoll und in die Datenbank REDCap, um eine einheitliche Dokumentation zu
gewahrleisten.

Interessierte Migranepatienten wurden zunéchst von der Studienassistenz oder
studentischen Hilfskraft telefonisch kontaktiert, um die prinzipielle Eignung der Studien
mittels eines initialen Screenings zu beurteilen Bei Eignung und weiterem Interesse wurde
ein Termin zur Vorstellung im Kopfschmerzzentrum vereinbart. Die Interessenten
erhielten zur Vorbereitung auf die &rztliche Vorstellung postalisch Zugangsdaten, um
bereits vor ihrem Termin online einen PreScreening-Bogen in der REDCap-Datenbank
auszufillen und um die App ,,M-sense” fir die Baseline-Erhebung nutzen zu kénnen. Fur
den telefonischen Erstkontakt sowie die Versendung der Zugangsdaten wurden jeweils ca.
45 Minuten bendtigt.

Im Rahmen der &rztlichen Erstvorstellung (60 Minuten) erfolgte eine komplette
Anamneseerhebung und neurologische Untersuchung sowie die Sichtung des zuvor vom
Patienten online ausgefullten PreScreening-Bogens. Waren die Einschlusskriterien erfullt
und lagen keine Ausschlusskriterien vor, wurde der Patient oder die Patientin ausfihrlich
tber den Ablauf bei Studienteilnahme informiert. Bei Teilnahmewunsch wurde eine
schriftliche Einwilligung eingeholt, der Patient in die Studie eingeschlossen und zu einer
der beiden Gruppen randomisiert.

Im weiteren Verlauf wurden Visiten nach 3, 6 , 9 und 12 Monaten durchgefiihrt. Die
Termine nach 6 und 12 Monaten waren personliche Arzttermine in der
Kopfschmerzambulanz, in Ausnahmeféllen konnte alternativ ein telefonisches
Arztgespréach erfolgen. Aufgrund der COVID-19-Pandemie wurden vermehrt auch arztliche
telefonische Studienvisiten durchgefiihrt. Nach 3 und 9 Monaten wurden die Visiten von
der Studienassistenz regulér telefonisch durchgefiihrt. Im Rahmen der Visiten nach 3 und
9 Monaten erfolgte eine reine Datenabfrage zur aktuellen Medikation, zu aktuellen nicht-
medikamentdsen Therapiemalinahmen und zur beruflichen Situation. Im Rahmen der
Termine nach 6 und 12 Monaten wurde zuséatzlich eine &rztliche Beratung zur aktuellen
Therapie durchgefuhrt. Die erhobenen Daten wurden mittels eCRF in der REDCap-
Datenbank erfasst. Fur alle der genannten Visiten wurden jeweils 30 Minuten eingeplant.

Uber den Teilnehmerbereich der Website wurde den Patienten die Mdglichkeit eines
Online-Chats angeboten. In den ersten 6 Monaten der Studienteilnahme war dies nur den
Teilnehmern der IG moglich. Im Monat 6-12 hatten beide Gruppen Zugriff auf das Angebot.
An jedem Kopfschmerzzentrum wurde hierfiir an drei Tagen pro Woche ein einstiindiges
Zeitfenster angeboten, in dem eine direkte Beantwortung von Fragen durch einen Arzt
sichergestellt wurde. An den anderen Werktagen wurde ebenfalls mindestens einmal
téglich nach Anfragen geschaut, um diese innerhalb von maximal 24 Stunden zu
beantworten. Das Patientenforum wurde mehrfach pro Woche gesichtet und bei Bedarf
moderierende Diskussionsbeitréage geschrieben bzw. Fragen beantwortet.
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Zusatzlich zu den Téatigkeiten im reguléren Ablauf der Studie wurde die Datenqualitat im
Hinblick auf Datenliicken und inhaltliche Korrektheit Gberprift. Ausfiihrliche Kontrollen
und Korrekturen/Erganzungen mit einem Zeitaufwand von mehreren Tagen, erfolgten
nach Abschluss des Studieneinschlusses im Januar 2021 mit Fokus auf die Baselinedaten,
sowie nach Abschluss aller 6-Monatstermine (Ende Juli 2021) und nach Abschluss aller
Visiten (Ende Dezember 2021). Diese Datenkontrollen und Plausibilitatschecks wurden in
enger Zusammenarbeit zwischen den klinischen Studienzentren und dem Evaluationsteam
durchgefiihrt. Tabelle 1 gibt eine Ubersicht tiber den Zeitaufwand zur Leistungserbringung.

Der technische Support fur die App ,,M-sense* wurde durch Newsenselab im Rahmen der

bewilligten Mittel und teilweise aus Eigenmitteln sichergestellt.

Tabelle 1: Ubersicht Zeitaufwand zur Leistungserbringung

Tatigkeit Zustandigkeit Dauer pro | Dauer insgesamt
Einheit
Telefonisches Screening, | Studienassistenz 45 min. 1.351 potenzielle
Vereinbarung Teilnehmer
Erstvorstellungstermin und X 45 min.
Versendung der Zugange = 60.795 min.
=1.013,25 Std.
Erstvorstellungstermin in der [ Studienérzte 60 min. 1.205 Erstvorstellungen
Kopfschmerzambulanz X 60 min
=72.300 min
=1.205 Std.
Follow-Up nach 3 und 9 |[Studienassistenz 30 min. 650
Monaten Studienteilnehmer
X 60 min. (2x30 min.)
=39.000 min.
=650 Std.
Follow-Ups nach 6 und 12 [ Studienarzte 30 min. 650 Studienteilnehmer
Monaten X 60 min. (2x30 min.)
=39.000 min.
=650 Std.
1:1-Online-Chat an 3 Tagen pro | Studienérzte Berlin, Rostock |3 x 60 min.
Woche und Halle: x 52 Wochen
60min x 3 Jahre
=28.080 min.
=468 Std.

X 3 Ambulanzen

Summe:
1.404 Std.

Bereitstellung asynchroner Chat
und Patientenforum

Studienarzte

60 Minuten pro
Woche und pro

3x1Std. x3Zentren x 52
Wochen

Zentrum x 3 Jahre
=1.404 Stunden
Versand Zugange zu den Online- | Studienassistenz/ Durchschnittlich [ 120 min. x 5 Tage
Fragebdgen an Patienten und | Stud. Hilfskraft 120 min. pro |x52Wochen
telefonischer Support, Tag x 3 Ambulanzen
Erinnerung an Eintragungen; « 3 Jahre
z.T. wiederholte Zusendung )
oder alternative Zusendung per =280.800 min.
Mail und Passwort =4.680 Std.
Verschliisselung, inkl.  allg.
Terminmanagement
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Arztliche Leitung Oberérztliches Durchschnittlich [ 120 min.
Personal 120 min. pro | x52 Wochen
Woche x 3 Jahre
=18.720 min.
=312 Std.

4.5 Rechtsgrundlage der neuen Versorgungsform

Die Versorgung von Patienten und Patientinnen mit der neuen Versorgungsform war
grundsatzlich fur Versicherte aller Krankenkassen offen. Hieraus ergab sich die
Anwendung unterschiedlicher Rechtsgrundlagen, anhangig davon, ob Versicherte einer
der Partnerkrankenkassen oder einer anderen gesetzlichen Krankenkasse eingeschlossen
wurden.

Bei Versicherten der am Projekt beteiligten Partnerkrankenkassen erfolgte die
Behandlung auf der Grundlage eines Selektivvertrages nach 8 140a Sozialgesetzbuch (SGB)
V. Eine Ausnahme stellte die Innungskrankenkasse (IKK) gesund plus dar. Hier erfolgte die
Behandlung auf der Grundlage einer Vereinbarung, bei der die Teilnahme- sowie die
Einwilligungserklarungen zur Datenerhebung, Verarbeitung und Nutzung die Vorgaben
des § 140a Absatz 4 und 5 SGB V sowie der Datenschutzgrundverordnung (DSGVO) erfllt
hat.

Far die Versicherten aller Gbrigen nicht am Projekt beteiligten Krankenkassen erfolgte die
Behandlung auf der Grundlage eines Behandlungsvertrages nach § 630a Burgerliches
Gesetzbuch (BGB). Dabei erfullten die Teilnahme- sowie die Einwilligungserklarungen zur
Datenerhebung, Verarbeitung und Nutzung ebenfalls die Vorgaben des § 140a Absatz 4
und 5 SGB V sowie der DSGVO.

Bei den versicherten Personen, die nicht bei einer der Partnerkrankenkassen versichert
waren, standen die Routinedaten der Evaluation nicht zur Verfligung. Dies wurde im
Evaluationskonzept durch entsprechende Subgruppen bertcksichtigt.

Im letzten Quartal 2020 konnte die Techniker Krankenkasse gewonnen werden, die
Abrechnungsdaten ihrer am Projekt teilnehmenden versicherten Personen fir die
Evaluation bereitzustellen. Hierfir wurden von den betroffenen Personen zuséatzliche
Einwilligungserklarungen zur Datenlieferung eingeholt, die die Vorgaben des § 140a
Absatz 4 und 5 SGB V der DSGVO erfullte. Die Lieferung der Daten erfolgte Uber einen
separat abgeschlossenen Datenliefervertrag, der ebenfalls die entsprechenden Vorgaben
der DSGVO erfullte.

Der Einschluss von Patienten erfolgte nach beiden Rechtsgrundlagen problemlos. Der
administrative Aufwand war bei Behandlung auf der Grundlage eines Selektivvertrages
nach § 140a SGB V durch die zusétzliche Teilnahme- und Einwilligungserklarung jedoch
héher. Die Vergutung der zusétzlichen im Rahmen von SMARTGEM erbrachten Leistungen
erfolgte nach dem Finanzierungsplan aus den bewilligten Mitteln des Innovationsfonds.
Die in SMARTGEM verwendete Erganzungsvereinbarung zu dem bestehenden
Selektivvertrag ,,KopfschmerzSPEZIAL® mit der AOK Nordost und der Charité ist
exemplarisch in Anlage 5 beigefiigt. Die entsprechenden Vereinbarungen mit den anderen
Krankenkassen unterschieden sich inhaltlich nicht.

4.6 Malnahmen und Erfahrungen zur Implementierung der neuen Versorgungsform
4.6.1 Einrichtung der technischen Infrastruktur

Die technische Infrastruktur der neuen Versorgungsform bestand aus verschiedenen
Komponenten. Als zentrales Element von SMARTGEM wurde eine Projektwebseite
aufgebaut, die aus zwei grundsatzlich voneinander getrennten Bereichen bestand. Uber
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einen offentlich zugénglichen Bereich wurden Informationen tiber das Projekt fiir an einer
Studienteilnahme interessierten Personen und an einer Kooperation interessierten
ambulanten Praxen zur Verflgung gestellt. In einem zugangsbeschrankten
Teilnehmerbereich wurde jeweils ein spezielles Angebot fiir drei verschiedene
Benutzerrollen (Patient, Studienarzt, Weiterbehandler) bereitgestellt. Die Abbildung 3 gibt
eine Ubersicht Gber die Inhalte und Funktionen der verschiedenen Bereiche der drei
Benutzergruppen. Fir jede Benutzerrolle gab es unterschiedliche Zugangsdaten, die durch
die Konsortialfuhrung und die klinischen Konsortialpartner vergeben bzw. verwaltet
worden sind. Die Implementierung der Webseite erfolgte auf einem virtuellen Web-Server
der Charité mit Hilfe des Content-Management-Systems (CMS) WordPress. Die genauen
Funktionen der Webseite sind in der Anlage 3 detailliert beschrieben.

Log-In Webseite

& 6
WILLKOMMEN IM WILLKOMMEN IM WILLKOMMEN IM
TEILNEHMERBEREICH TEILNEHMERBEREICH N TEILNEHMERBEREICH
Teilnehmerbereich Patient/in Teilnehmerbereich Studienarzt/-drztin Teilnehmerbereich Weiterbehandler/in
Funktionen: Funktionen: Funktionen:
- Mediathek - Mediathek » Mediathek
- Forum - Forum (als Moderator) + Forum
- Expertenchat - Expertenchat (als Redakteur) + Kopfschmerzreport

- Kopfschmerzreport und Studienadmin.

Abbildung 2: Benutzerrollen Teilnehmerbereich Webseite SMARTGEM

Um einen moglichst hohen Wiedererkennungswert zu generieren, wurde ein eigenes
Projektlogo gestaltet und ein projektspezifischer Styleguide (Schrifttypen, Farbvorgaben
etc.) entwickelt, dem das Design der Webseite zugrunde lag.

Ein weiteres Kernelement des digitalen Angebotes im Rahmen von SMARTGEM war die
Kopfschmerz-App ,,M-sense”, die vom Konsortialpartner Newsenselab GmbH hergestellt
und bereits vor Projektstart als Medizinprodukt tber die App-Stores von Apple und
Android vertrieben wurde. Die App wurde an die speziellen Bedurfnisse der
Studiendurchfiihrung zu Beginn des Projektes in einer eigenen Studienversion angepasst.
Dazu zahlten u.a. ein Onboarding- und Deboarding-Prozess fur die Studienteilnehmer, die
Generierung von Pseudonymen und speziellen Aktivierungsprozessen, die Nachverfolgung
der Nutzungsadharenz, die Implementierung von Informationen zur Studiendurchfiihrung
sowie die Anpassung und Einbindung des Arztreports in die Kommunikationsplattform
uber einen sogenannten Webview. Uber den Webview erfolgte die optimale
Bereitstellung der in der App durch die Teilnehmer gesammelten Kopfschmerz-Daten fir
das arztliche Studienpersonal und die kooperierenden ambulanten Weiterbehandler. Die
Integration des Webviews erfolgte Uber eine Schnittstelle in die Oberflache des
Teilnehmerbereiches der Webseite fiir die Rollen Studienarzt und Weiterbehandler.

In der Vorbereitungsphase des Projektes wurde die Studiendatenbank aufgebaut. Die
urspringliche Planung, die Fragebdgen in die App ,,M-sense” zu integrieren, war mit den
personellen wie auch finanziellen Ressourcen in der zur Verfligung stehenden Zeit nicht
umsetzbar. Da die Charité seit 2014 Mitglied des REDCap-Konsortiums ist und eine eigene
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REDCap-Instanz betreibt, konnten die digitalen Fragebogen Uber einen REDCap Online-
Survey mit relativ geringem Aufwand und Kosten realisiert werden. Bei REDCap handelt es
ich um eine Webapplikation zur Erstellung und Verwaltung von Online-Umfragen und
Datenerfassungsbtgen  insbesondere  fir  medizinische und transnationale
Datenerfassungsbogen. Sie wird an der Vanderbilt University (USA) entwickelt und tber
das internationale REDCap-Konsortium bereitgestellt. Auf Basis dieses Programms wurde
von der Konsortialfihrung mit Hilfe des daftr verantwortlichen Personals des Clinical Trial
Office der Charité die Studiendatenbank, die Datenerfassungsbdgen (eCRF) sowie die
Online-Fragebtgen aufgebaut und im Projekt verwendet.

Das Ende der Ubergangsfrist fiir die Umsetzung der Datenschutz-Grundverordnung
(DSGVO) am 25. Mai 2018 hatte erhebliche Auswirkungen auf die Planungs-,
Vorbereitungs- und Startphase von SMARTGEM und hat insgesamt die Durchfiihrung von
Studien und Forschungsvorhaben mit digitalen Anwendungen zuné&chst vor sehr grolie
Herausforderungen gestellt. SMARTGEM war als eine der ersten Studien mit einem
digitalen Versorgungsangebot unter diesen neuen Bedingungen hiervon in besonderem
MaRe betroffen und hat damit in vielerlei Hinsicht Neuland beschritten. Die hieraus
resultierenden komplexen Vorbereitungen sowie die notwendig gewordene Plananderung
bei der Realisierung der Studiendatenbank haben zum verspateten Start der
Rekrutierungsphase beigetragen.

Die technische Infrastruktur von SMARTGEM wurde im Verlauf des Rekrutierungs- und
Nachbeobachtungszeitraumes kontinuierlich angepasst. So wurde die Darstellung des
Kopfschmerzreports im Webview verbessert, ein eigenes Tool fur den Expertenchat
programmiert, ein spezieller Mailserver zur datensicheren Kommunikation mit den
Patienten und Patientinnen oder das E-Mail-Reporting zur Uberwachung der App-Nutzung
durch die Studienzentren eingefthrt. Bei allen Anpassungen handelte es sich lediglich um
Funktionen, die die Leistung des Angebotes verbessert haben, aber nicht die Grundsatze
der neuen Versorgungsform, um die Vergleichbarkeit der Daten jederzeit zu
gewahrleisten.

4.6.2 Einrichtung der Online-Sprechstunde mittels Expertenchat

Der Expertenchat war ein Angebot fur die Teilnehmer der IG. Initial wurde er als Online-
Sprechstunde geplant und implementiert. An jedem Studienzentrum wurde zu
festgelegten Zeiten an drei Tagen in der Woche eine Sprechstunde angeboten, in der sich
die Patienten und Patientinnen online per Chat direkt an das arztliche Studienpersonal mit
ihren Problemen und Fragen wenden konnten. Technisch umgesetzt wurde das zundchst
Uber ein bereits existierendes Chat-Plug-In des verwendeten CMS WordPress.

Allerdings wurde das Angebot zu Beginn der Projektlaufzeit nur in einem geringeren
Umfang als erwartet genutzt. In den Follow Up-Visiten meldeten Teilnehmer zurick, dass
die angebotenen Zeiten nicht ausreichend flexibel seien. Einige Teilnehmer auRerten den
Wunsch, zu jeder Zeit Fragen stellen zu kdnnen, auch wenn diese nicht sofort durch das
arztliche Personal beantwortet werden koénnten. Eine Anpassung des Chat-Angebots
wurde auch nach einem Hacker Angriff auf die Webseite notwendig. Hierbei konnte das
verwendete Chat-Plug-In zeitnah als Sicherheitsrisiko identifiziert und ohne Schaden
abgewehrt werden.

In der Folge wurde das vorhandene live Chat-Tool durch eine asynchrone Chat-Funktion in
Form eines online Messengerdienstes ersetzt. Dieses neue Chat-Tool wurde durch den
Auftragnehmer der Agentur Scharlach individuell fir das Projekt entwickelt und
programmiert, um so auch eine maximale Datensicherheit gewahrleisten zu kdnnen.
Studienteilnehmende konnten nun 24 Stunden an 7 Tagen in der Woche ihre Fragen
stellen. In den weiterhin angebotenen Sprechzeiten wurden die Anfragen sofort
beantwortet. Bei Anfragen aulRerhalb dieser Zeiten erfolgte die Beantwortung durch das

Geférdert durch:

Ergebnisbericht 17

Gemeinsamer
Bundesausschuss



Akronym: SMARTGEM
Forderkennzeichen: 01NVF17038

arztliche Studienpersonal innerhalb von 24 Stunden (auler an Wochenenden und
Feiertagen; Beantwortung dann am nachsten Werktag).

4.6.3 Telekonsile

Um niederschwellig Telekonsile fiir die Weiterbehandler mit den Arzten des
Kopfschmerzzentrums zu ermdglichen, wurde an der Charité ein DECT-Telefon mit einer
eigenen Rufnummer eingerichtet, unter der ein Studienarzt werktags zu den
Kernarbeitszeiten erreichbar war. Die Telefonnummer wurde allen &rztlichen
Kooperationspartnern bei Einschluss in SMARTGEM schriftlich mitgeteilt und stand auch
uber die Webseite zur Verfligung. Die von dem Patienten in das Kopfschmerztagebuch von
M-sense eingetragenen Kopfschmerzdaten waren im Teilnehmerbereich der Webseite
tber den Webview von M-sense als Kopfschmerzreport sowohl fir den Weiterbehandler
als auch fur den Studienarzt einsehbar.

4.6.4 Implementierung der neuen Versorgungsform in den einzelnen Zentren

Nach Aufbau und Programmierung der technischen Infrastruktur durch die
Konsortialfihrung erfolgte im Dezember 2018 eine Einweisung der Kklinischen
Projektpartner in Halle und Rostock in die verschiedenen Systeme. Hierflr wurde auch
eine Anleitung erstellt, die wahrend des gesamten Projektablaufs unterstiutzte und auch
das Onboarding neuer Projektmitarbeiter erleichterte (Anlage 4). Die Versendung der
Zugange fur die App ,M-sense“ und den REDCap-Fragebogen sowie der weitere
Studienablauf erfolgte an den Zentren wie unter 4.3 Projektablauf beschrieben. Ein Zugriff
auf die REDCap- Datenbank war den einzelnen Zentren Uber einen webbasierten Zugang
maglich, so dass die pseudonymisiert gespeicherten Gesundheitsdaten von den jeweiligen
Patienten eingesehen und auch in der Sprechstunde verwendet werden konnten.

4.6.5 Aufbau und Koordination regionaler Netzwerke von Weiterbehandlern

Mit Projektstart wurden Informationsmaterialien fur die weiterbehandelnden
niedergelassenen Arztinnen und Arzte entwickelt. Ebenso wurden auf der Projektwebseite
detaillierte Informationen flir an einer Zusammenarbeit interessierte niedergelassene
Arztinnen und Arzte bereitgestellt.

Kurz vor Beginn der Rekrutierungsphase hatten die klinischen Zentren weiterbehandelnde
Arztinnen und Arzte aus ihren bereits bestehenden Netzwerken angeschrieben. Uber
einen speziellen Arzte-Flyer wurde das Projekt aus arztlicher Perspektive vorgestellt und
die Teilnahme mittels eines Kooperationsvertrages angeboten. Diese MalRnahmen
wurden im spateren Verlauf des Projektes durch personliche Gesprache bei bereits
bestehenden Kontakten und bei zahlreichen regionalen Fortbildungsveranstaltungen
erganzt. Weiterhin wurden in dem Arztbrief an den Uberweisenden Arzt bei jedem neu
eingeschlossenen SMARTGEM- Patienten ein Textbaustein zur Information Uber
SMARTGEM eingefligt und dem Arzt die Teilnahme an dem Projekt als Weiterbehandler
angeboten.

Mit Beginn der Rekrutierung im Jahr 2019 wurden die Aktivitaten intensiviert. Die
klinischen Konsortialpartner und die Konsortialfihrung fuhrten mehrfach Briefaktionen
durch, in denen sie mehrere hundert Arztpraxen postalisch angeschrieben haben.
Unterstutzt wurden diese MaBnahmen durch Arztberaterkampagnen der AOK Nordost in
ihrem Versorgungsgebiet, die die Arzte personlich in den Praxen auf SMARTGEM
hingewiesen haben. Die anderen am Projekt beteiligten Krankenkassen flhrten dartber
hinaus verschiedene Informations-Aktionen in den ihnen zur Verfligung stehenden
Informationskanalen durch (Mitgliederzeitschriften, Homepage, Geschéftsstellen, Social-
Media-Kanale).
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4.6.6 Gewahrleistung von Interoperabilitat und offenen Schnittstellen

Da nach der Insolvenz von Newsenselab die App ,,M-sense” nicht mehr zur Verfugung
steht, kénnen hier zur Gewahrleistung von Anforderungen im Bereich Interoperabilitat
sowie den entsprechenden Schnittstellen keine weiteren Angaben gemacht werden. Die
Webseite von SMARTGEM mit ihren Funktionalitdten wird nach Projektende nicht weiter
betrieben. Sollte diese wieder in Betrieb genommen werden, ist eine Anpassung der
Schnittstellen an die dann gultigen Vorgaben der gematik notwendig.

5. Methodik
5.1 Studiendesign, Ein- und Ausschlusskriterien

Die Evaluation von SMARTGEM erfolgte mittels einer randomisierten, multizentrischen,
kontrollierten Studie. Eine Teilnahme war mdglich, wenn folgende Einschlusskriterien
erfullt waren:

e F&higkeit und Bereitschaft, eine schriftliche Einverstandniserklarung abzugeben

e Versicherung bei einer gesetzlichen Krankenkasse

e Diagnose einer episodischen Migrane mit mindestens 5 Migranetagen/Monat
oder einer chronischen Migrane jeweils mit oder ohne Aura nach den ICHD-3
Kriterien (15)

e Beginn der Migrane vor dem 50. Lebensjahr und Bestehen seit mindestens einem
Jahr

e Maximal drei stattgehabte Vorstellungen an den Kopfschmerzambulanzen der
Charité, der Universitdtsmedizin Rostock oder des Universitatsklinikums Halle vor
Studieneinschluss

e Besitz eines Android- oder iOS-fahigen Smartphones mit mobilem Internetzugang
und grundlegendem Verstandnis in der Anwendung von Apps

e Der ,M-sense” Kalender wurde in der Baseline Phase mit einer Compliance Rate
von mindestens 80% in den letzten 28 Tagen vor dem Vorstellungstermin
ausgefullt

e Der Proband/die Probandin hat in der Baseline Phase mit ,,M-sense* in einem
Zeitraum von 28 Tagen mindestens 5 Migranetage dokumentiert

Folgende Ausschlusskriterien wurden festgelegt:

e Vorherige Anwendung der ,,M-sense-Aktiv“-App von mehr als 14 Tagen

e Es besteht auBBer der Migréne eine andere Kopfschmerzerkrankung (dies umfasst
alle sekundaren Kopfschmerzen sowie die primaren Kopfschmerzen der ICHD-3
Gruppe 3 und 4). Kopfschmerzen vom Spannungstyp (ICHD-3 Gruppe 2) sind
erlaubt, sofern sie nicht mehr als 50% der Kopfschmerztage/Monat ausmachen

e Vorangehender oder derzeitiger Drogen- oder Alkoholabusus innerhalb eines
Jahres vor Visite (Ubermé&Riger oder zwanghafter Gebrauch nach Urteil des
Studienarztes)

e Derzeitiger Gebrauch von Medikamenten, der nach Urteil des Studienarztes
Hinweise auf Abusus oder Abhéangigkeit zeigte (Ausnahme Analgetika- oder
Triptanibergebrauch)

e Einnahme von mehr als 3 Dosen/Monat von Opioiden oder Barbituraten

5.2 Fallzahlberechnung, Drop-out und Effektstarke

Die Fallzahlschatzung erfolge basierend auf dem primaren Endpunkt: Anderung der
Migranetage / 28 Tage im Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert (Tag -28 bis Tag 0) und
zwischen der IG und KG. Um einen Clustereffekt bei der Berechnung der
Fallzahlkalkulation zu bertcksichtigen, wurde eine Simulation mit 150 Simulationslaufen

Geférdert durch:

Ergebnisbericht 19

Gemeinsamer
Bundesausschuss



Akronym: SMARTGEM
Forderkennzeichen: 01NVF17038

durchgefuhrt. Die Fallzahlkalkulation wurde derart berechnet, um die Heterogenitét der
beteiligten Zentren abzubilden.

Die Annahmen der Simulation lauteten:

N=500 Teilnehmer*innen

Regionen/Cluster: 3

Durchschnittliche Migranetage zu Studienbeginn: 8

Standardabweichung der Migranetage zu Studienbeginn: 3

Verteilung der Patienten pro Region: 50% Berlin, 28% Rostock, 22% Halle
Koeffizient der durchschnittlichen Reduktion der Migrédnetage nach 6 Monaten: -
1,63

Reduktion der Migrénetage nach 6 Monaten (Standardabweichung): - 1,0
Koeffizient der Standardabweichung zwischen Regionen: 0,5

Achsenabschnitt fur die Regionen: 0,3

Achsenabschnitt der Standardabweichung zwischen Regionen: 0,5

Korrelation zwischen Migranetage und Zeit (Baseline und nach 6 Monaten): -0,04

Anschliefend wurde ein Datensatz mit 500 Teilnehmen, aufgeteilt auf zwei Gruppen und
drei Regionen, mit normalverteilten monatlichen Migranetagen zu Studienbeginn
(Durchschnitt und Standardabweichung) erstellt. Fur jede Region wurde ein
Achsenabschnitt und ein Koeffizient generiert, um deren Heterogenitat zu
beriicksichtigen. Die Anzahl der monatlichen Migréanetage nach 6 Monaten wurde als die
Summe der Abschnitte und Koeffizienten der einzelnen Regionen berechnet. Es wurde
eine Mixed-Effects lineare Regression durchgefuhrt. Als abhéngige Variable wurde die
Anzahl der monatlichen Migranetage zu Studienbeginn und als die unabhangigen
Variablen wurden die Behandlungsgruppe und die Migranetage / 28 Tage im Monat 6
definiert. Dartber hinaus haben wir einen zufalligen Achsenabschnitt fur die Behandlung
(IG oder KG) und einen zufalligen Koeffizienten fur die Region aufgenommen. Die Power
wurde als Prozentsatz berechnet, in dem der p-Wert in den 150 Simulationslaufen unter
0,05 lag. Mit den oben aufgefiihrten Annahmen erreichten wir mit 500 Patienten eine
Power von 80%.

Unter der Annahme einer Dropout Rate von 13% ergab sich eine Fallzahl von 576
Patienten, um diese Power zu erreichen.

Die Fallzahlplanung erfolgte mit der Software R Version 3.6.3.
5.3 Rekrutierung, Randomisierung und Verblindung

Die Teilnehmer wurden Uber einen Zeitraum von 24 Monaten (Januar 2019 bis Dezember
2020) in der Kopfschmerzambulanz der Charité, des Universitatsklinikums Halle und der
Universitatsmedizin Rostock rekrutiert. Die in die Studie eingeschlossenen Patienten
wurden in der REDCap-Software mit Hilfe einer Randomisierungsliste in die IG und KG
eingeteilt. Die Randomisierungsliste enthielt 1350 Positionen (Blocklange von 50 mit
einem Zuteilungsverhéltnis von 1:1 pro Block), um ausreichende Kapazitaten zu haben.

Die Patienten wurden vor der Randomisierung tiber den Inhalt der Intervention aufgeklart.
Da die KG keinen Zugang zu den erweiterten App-Funktionen und keinen Zugang zur
Kommunikationsplattform hatte, war eine Verblindung der Studienteilnehmer nicht
moglich. Alle Studienteilnehmer wurden informiert, dass die Teilnehmer in der KG nach
sechsmonatiger Studienteilnahme Zugriff auf alle Funktionen der IG erhalten konnten.

5.4 Datenerhebung, primére und sekundare Endpunkte

Einen Uberblick (ber die untersuchten Parameter sowie die der Evaluation
zugrundeliegenden Datenquellen und Erhebungsmethoden gibt Tabelle 2.
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Tabelle 2: Priméarer Endpunkt und sekundére Endpunkte

Endpunkte | Datenquelle
Primarer Endpunkt

Reduktion der Migrénetage/28 Tage im Monat 6 (nach Erstvorstellung in der | M-sense
Kopfschmerzambulanz (Regelversorgung)) im Vergleich zum Ausgangswert (Tag

-28 bis Tag 0) und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Sekundare Endpunkte

Anzahl der Patienten mit mindestens 50%-iger Reduktion der | M-sense
Migranetage/Monat im Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert im Vergleich

zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Reduktion der Kopfschmerztage/Monat im Monat 6 im Vergleich zum | M-sense
Ausgangswert im Vergleich zwischen Patienten in der |G und Patienten in der KG.

Verbesserung der Migrane bezogenen Einschrankung (Anderung der Punktwerte | M-sense
vom Ausgangswert zu Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: HIT-

6) und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Verbesserung des Gesundheitszustandes (Anderung der Punktwerte vom REDCap
Ausgangswert zu Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: EQ-5D-5L)

und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Anderung der Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation im Monat 6 im | M-sense
Vergleich zum Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in

der KG.

Verbesserung der Lebensqualitit (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert REDCap

zu Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschdtzung: PROMIS-29) und

zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG

Reduktion der Gesamtkrankheitskosten im 6-Monats-Beobachtungszeitraum | Routinedaten
und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Reduktion der Arbeitsunfahigkeitstage (AU-Tage) im 6 Monatszeitraum. Routinedaten

5.5 Datenlinkage

Die Analysen basierten auf Daten aus drei verschiedenen Datenquellen: der
Studiendatenbank (,,REDCap pre-screening® und ,,REDCap eCRF*; Primardaten), den Daten
aus der ,M-sense“-App und den Routinedaten der beteiligten Krankenkassen und der
Techniker Krankenkasse (TK) (Sekundardaten).

Alle Datenséatze enthielten ein eineindeutiges Pseudonym, das die Zusammenfiihrung
durch das Evaluationsteam ermdglichte.

5.6 Auswertungsstrategien und Drop-Out-Analysen

Die bis zu Monat 6 erhobenen Daten wurden nach dem Intention-to-Treat-Prinzip (ITT)
ausgewertet. Fur die Evaluation wurden sowohl Primar- als auch Sekundardaten
verarbeitet. Als sekundare Analyse wurde eine Per-Protokoll (PP) Analyse durchgefiihrt,
die die tatséchliche Nutzung des Kopfschmerzkalenders (Adharenz der Patienten)
bericksichtigte.

Die Auswertung der Hypothesen erfolgte in dieser randomisierten Studie ohne
Adjustierung von Kovariablen. Fur den primdren Endpunkt berechneten wir einen
zweiseitigen P-Wert mit einem Signifikanzniveau von 0,05. Fur die sekundaren Endpunkte
berechneten wir zweiseitige P-Werte mit Bonferroni-Adjustierung.

In Abhangigkeit der betrachteten Variablen wurden zur Uberpriifung der Hypothesen im
Rahmen der Inferenzstatistik verschiedene statistische Testverfahren und ggf. multivariate
Verfahren durchgefuhrt. Im Allgemeinen konzentrierten sich die Datenanalysen auf
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Unterschiede zwischen IG und KG sowie Unterschiede zwischen Baseline und den weiteren
Befragungszeitpunkten.

Der primare Endpunkt wurde mittels einer Mixed-Effects linearen Regression analysiert,
wie in der Fallzahlkalkulation erlautert.

Fir die sekundaren Endpunkte wurde je nach Typ von Endpunkt (Vergleich von
Mittelwerten, Kategorien oder Score) wie folgt vorgegangen:

e Vergleich von Mittelwerten: T-Test unter der Annahme einer Normalverteilung.
Wenn die Daten nicht normalverteilt waren, wurden die Gruppen mittels eines
Brunner-Munzel Tests analysiert (16). Fir den Fall, dass eine Adjustierung der
Werte bei Einschluss notwendig war, wurde eine lineare Regression mit
entsprechender Adjustierung durchgefuhrt.

e Fur den Vergleich von kategorischen Endpunkten wurde der Chi-Square Test bzw.
der Brunner-Munzel Test angewendet.

Um die Endpunkte im zeitlichen Verlauf zu beurteilen, wurden multivariate Analysen
durchgefuhrt. Hierfur wurde ein Mixed-Effects Model verwendet. Diese Modelle dienten
auch zur Modellierung moglicher Effekte durch Kovariablen (z.B. soziodemographische
Merkmale) auf die Endpunkte.

5.7 Wirtschaftlichkeitsanalyse

Fir die Evaluation der Kosten wurden Routinedaten der gesetzlichen Krankenkassen AOK
Nordost, Techniker Krankenkasse, Betriebskrankenkasse (BKK) —Verkehrsbau Union
(VBU), IKK gesund plus, Bundesinnungskasse (BIG) direkt gesund und Mobil Krankenkasse
genutzt. Die Kosten folgender Leistungen wurden betrachtet: ambulante Behandlungen;
stationdre Aufenthalte; Arzneimittel; Heil- und Hilfsmittel und Rehabilitation. Dartber
hinaus wurden die Tage mit Arbeitsunféhigkeit analysiert.

Die Kosten wurden innerhalb eines 4-Quartal-Zeitraums (2 Quartale vor der Teilnahme
und 2 Quartale nach der Teilnahme) ermittelt und mittels einer L&ngsschnittanalyse
ausgewertet. Zur Berechnung der Kosten wurden die Vergutungspreise bzw. die die
Kosten der Inanspruchnahme der Ressourcen fir die jeweiligen Gesundheitsleistungen
summiert und hieraus der Mittelwert, die Standardabweichung oder der
Interquartilsabstand und die Gesamtkosten flr das jeweilige Quartal herangezogen. Eine
Diskontierung der Kosten wurde nicht vorgesehen.

5.8 Sensitivitatsanalysen

Zur Uberpriifung der statistischnen Robustheit der Studienergebnisse wurde eine
Sensitivitatsanalyse durchgefiihrt. Die PP-Analyse wurde mit Patienten, die mindestens
sechs Monate lang den M-sense-Kalender mit einer Compliance Rate von mindestens 80%
ausgeflllt hatten, durchgefiihrt. Die PP-Analyse wurde mit einem multivariablen Modell
adjustiert fur a priori selektierte Pra-Randomisierungsvariablen, die zu einem maglichen
Confounding beitrugen, und fir die fir Adharenz wichtig waren, gerechnet. Dies vermied
Méangel einer naiven (unadjustierten) PP-Analyse ohne eine nicht notwendige Komplexitat
einzufuhren.

Es wurden Mixed-Effects Regressionen angewandt, die die Kovariablen Geschlecht, Alter,
Migréanedauer oder Kopfschmerzdauer (in  Tagen), Migranehdufigkeit oder
Kopfschmerzh&ufigkeit (in Tagen) und Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation
enthielten. Fur den Endpunkt "Responder” wurde anstelle einer linearen Regression mit
Mixed-Effects eine logistische Regression verwendet, bei der die Kovariablen Alter und
Geschlecht hinzugefugt wurden. Fir die Endpunkte mit Routinedaten wurden lineare
Regressionen mit Kosten/Krankentagen in den 6 Monaten vor Studienteilnahme und mit
den Kovariablen Kosten/Krankentage in den 6 Monaten vor Studienteilnahme, Geschlecht
und Alter verwendet.
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5.9 Subgruppenanalysen

Verschiedene explorative Subgruppenanalysen wurden fir den primaren Endpunkt und
fur mehrere sekundare Endpunkte durchgefiihrt. Hierdurch sollte untersucht werden, ob
Patienten abhangig von der Schwere der Migrane sowie mit und ohne
Medikamentenubergebrauch unterschiedlich auf SMARTGEM ansprachen. Die
Subgruppen wurden mithilfe der Baselinedaten der Patienten und anhand der Diagnose
des Studienarztes im Screening erstellt. Dariber hinaus wurden (bergeordnete
statistische Tests fir Interaktion tber alle Gruppen gerechnet.

Folgende Subgruppen wurden gebildet:

e Episodische Migrane (mindestens 5 Migrédnetage pro Monat und weniger als 15

Kopfschmerztage pro Monat)

o Mittelfrequente episodische Migrdne (mindestens 5 und maximal 7
Migranetage pro Monat und weniger als 15 Kopfschmerztage pro Monat)

o Hochfrequente episodische Migrane (mindestens 8 Migranetage pro Monat
und weniger als 15 Kopfschmerztage pro Monat)

o Chronische Migrane (mindestens 15 Kopfschmerztage pro Monat und
mindestens 8 Migrénetage pro Monat)

o Chronische Migrdane mit Medikamentenlbergebrauch (Kopfschmerz an > 15
Tagen / Monat und a) Einnahme von herkdmmlichen Analgetika (Nicht-Opioid
Analgetika wie Paracetamol oder Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR)) an
mindestens 15 Tagen/Monat oder b) von Triptanen an mindestens 10 Tagen /
Monat oder c) von einer Kombinationstherapie (jede Kombination von
Triptanen, Ergotaminen und Analgetika) an mindestens 10 Tagen pro Monat.
Der Medikamentenubergebrauch wurde anhand der Definition von Tepper et
al. (2019) (17) bestimmt.

5.9.1 Ausgewahlte Endpunkte fir die Subgruppenanalysen

1. Anzahl der Patienten mit mindestens 50%-iger Reduktion der Migranetage/Monat
im Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert im Vergleich zwischen Patienten in der
IG und Patienten in der KG.

2. Reduktion der Kopfschmerztage/Monat im Monat 6 im Vergleich zum
Ausgangswert im Vergleich zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

3. Verbesserung der Migrane bezogenen Einschrankung (Anderung der Punktwerte
vom Ausgangswert zu Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: HIT-6)
und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

4. Verbesserung der Lebensqualitat (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert zu
Monat 6 in dem Fragebogen zur Selbsteinschatzung: PROMIS-29) und zwischen
Patienten in der IG und Patienten in der KG.

5. Reduktion der Gesamtkrankheitskosten im 6-Monats-Beobachtungszeitraum und
zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Die Subgruppen sollten nach 1) krankheitsspezifischen Kosten und, wenn es noch keinen
signifikanten Unterschied gab, nach 2) krankheitsspezifischer Inanspruchnahme analysiert
werden, wenn die Gesamtkosten keine eindeutigen Aussagen lieferten.

e Krankheitsspezifische Kosten
o Kosten Arzneimittel
o Kosten ambulant
o Kosten stationar
e Krankheitsspezifische Inanspruchnahme
o Anzahl Arztkontakte ambulant
o Anzahl Rettungsstelle/ Notaufnahme
o Anzahl stationdre Aufenthalte
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Fur die weiteren Details der Methodik der Subgruppenanalyse verweisen wir auf den
Evaluationsbericht (Kapitel 2.2.5)

5.10 Prozessevaluation

Die Prozessevaluation sollte Erkenntnisse Uber die Umsetzung des Programms
ermdglichen. Das RE-AIM Framework analysiert eine Intervention anhand ihrer
Fahigkeiten: die  Zielgruppen zu erreichen (Reach), wirksam zu sein
(Efficacy/Effectiveness), von relevanten Organisationen Ubernommen zu werden
(Adoption), wie geplant umgesetzt zu werden (Implementation) und die
Interventionseffekte bei Teilnehmern und Umfeld {ber einen gewissen Zeitraum
beizubehalten (Maintenance). Fur die verschiedenen RE-AIM Dimensionen wurden
Primérdatenerhebungen durchgefiihrt (Tabelle 3).

Tabelle 3: Uberblick iiber die Prozessevaluation

Zielsetzung Datenquelle Untersuchungseinheit
Reach Soll/Ist Fallzahlplanung Patienten
Effectiveness oder Efficacy Priméarer Endpunkt und Patienten
Sekundére Endpunkte nach 6
Monate
Adoption Selbstentwickelter Fragebogen Arzte
(4-mal ausgefullt, in Q1, Q2,
Q3 und Q4)
Implementation M-Sense Adhérenz Daten Patienten
Maintenance Primé&rer Endpunkt und Patienten
Sekundére Endpunkte nach 9
Monaten

5.11 Drop-Out-Rate

Unter "Drop-Outs” (bzw. “Loss to Follow-Up”) versteht man Studienabbrecher, die aus
unterschiedlichen Grinden eine Studie nicht beenden. Grinde hierfiir kdnnen z. B. der
Verlust an Motivation zur Teilnahme an der Studie oder ein Wechsel zu einer anderen
Krankenkasse sein. Ein systematischer Drop-Out von spezifischen Patientenpopulationen
kann zu einer Verzerrung der Ergebnisse fuhren.

, Die Art der Datenerhebung wurde entsprechend konzipiert, um diese Einflussfaktoren
auf die Drop-Out-Rate so gering wie moglich zu halten. Zur nachhaltigen
Motivationssteigerung erhielten Patienten der KG nach 6 Monaten fir weitere 6 Monate
die kostenlose Vollversion von SMARTGEM. AuflRerdem konnten auch die Patienten der KG
die Trigger-Dokumentation nutzen und diese nach 6 Monaten durch die Trigger-Analyse
der App auswerten lassen. Samtliche Drop-Outs wurden dokumentiert.

6. Projektergebnisse

Bezuglich der ausfihrlichen Darstellung der Ergebnisse dirfen wir auf den
Evaluationsbericht des evaluierenden Institutes verweisen. Zusammenfassend konnte
kein Beleg fir einen Unterschied hinsichtlich der Reduktion der Migranetage/28 Tage nach
6 Monaten zwischen der IG und der KG gefunden werden.

6.1 Patienteneinschluss:

Insgesamt wurden 1.351 Patienten in der Baseline fur die Teilnahme an der SMARTGEM
Studie gescreent. Von diesen konnten 650 Patienten eingeschlossen und randomisiert
werden. Nach Randomisierung bestand die IG aus 330 Patienten und die KG aus 320
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Patienten. Die Rekrutierung der Patienten wurde Uber drei verschiedene Zentren
vorgenommen - Berlin, Halle, Rostock. Das Zentrum in Berlin rekrutierte etwa die Halfte
aller Patienten (51,8%), gefolgt von dem Zentrum in Rostock (26,8%) und dem Zentrum in
Halle (21,4%). Abbildung 3 zeigt die Details des Patienteneinschlusses einschlief3lich Drop-
outs / Lost to Follow-up Uber die gesamte Studiendauer im CONSORT-Flussdiagram.
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Einschreibung Beurteilung der Eignung (n = 1351)

Ausgeschlossen (n = 701)

=  Einschlusskriterien nicht erfillt (n = 293)
= Teilnahme abgelehnt (n = 143)
p» " M-sense Link nicht genutzt (n = 46)
=  Technische Probleme (n = 39)
= Nicht zum Termin erschienen/abgesagt (n = 146)

= Sonstige (n = 83)

Randomisiert (n = 650) |
) ¢ Allokation ‘

Interventionsgruppe (n = 330) Kontrollgruppe (n = 320)

= |Intervention wie randomisiert erhalten (n = 329) = Intervention wie randomisiert erhalten (n = 319)

= Intervention durch technischen Fehler nicht wie = Intervention durch technischen Fehler nicht wie

randomisiert erhalten (n = 1) randomisiert erhalten (n = 1)

Drop-outs/Lost to FU Drop-outs/Lost to FU
vor Monat 3 (n = 16) vor Monat 3 (n = 19)

vor Monat 6 (n = 12)

vor Monat 6 (n = 14)
Zu dem primaren Endpunkt — Sl —® Zu dem primaren Endpunkt

nach 6 Monats FU (n = 26) nach 6 Monats FU (n = 24)
zum 9 Monats FU (n = 19) zum 9 Monats FU (n = 16)
zum 12 Monats FU (n = 257) zum 12 Monats FU (n = 247)
v v v v
Explorative Endpunkte Explorative Endpunkte
Baseline vs. Monat 3 analysiert Primar-/Sekundarendpunkte Baseline vs. Monat 3 analysiert Primar-/Sekundarendpunkte
=  M-sense Endpunkte (n = 314) ®= M-sense Endpunkte (n = 301)

Baseline vs. Monat 6

- : . N
= PROMSs (n = 252) Baseline vs. Monat 6 PROMSs (n = 243) analysiert (n = 287)

analysiert (n = 302)

Baseline vs. Monat 6 analysiert = M-sense Endpunkte (n = 302) Baseline vs. Monat 6 analysiert ® M-sense Endpunkte (n = 287)
= M-sense Endpunkte (n = 302) . = M-sense Endpunkte (n = 287) = PROMSs (n =251)
PROMs (n = 264
" PROMSs (n = 263) t b = PROMs (n =250)
Ausgeschlossen

Baseline vs. Monat 9 analysiert Ausgeschlossen Baseline vs. Monat 9 analysiert (Grund: fehlende Daten)
" M-sense Endpunkte (n = 276) (GruMnd, 1eh|er|1zdzDal:tn) . ® M-sense Endpunkte (n = 263) =  M-sense Endpunkte (n = 0)

] . =
= PROMs (n = 232) SOk ELL (0 = 0) * PROMSs (n =212) = PROMs (n = 45)

= PROMs (n = 43)
Baseline vs. Monat 12 analysiert Baseline vs. Monat 12 analysiert
= M-sense Endpunkte (n = 257) = M-sense Endpunkte (n = 247)
" PROMs (n = 223) * PROMs (n=215)

Insgesamt in der Interventionsgruppe Insgesamt in der Interventionsgruppe
analysiert (n = 314) analysiert (n = 301)

Abbildung 3: CONSORT Flussdiagramm

6.2 Baseline-Charakteristika der Studienpopulation

Insgesamt wurden 580 Frauen (89,2%) und 70 Manner (10,8%) in die Studie
eingeschlossen. Das Zentrum in Berlin rekrutierte etwa die Halfte aller Patienten (51,8%),
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gefolgt von dem Zentrum in Rostock (26,8%) und dem Zentrum in Halle (21,4%). Die
Altersspanne der Gesamtstudienpopulation betrug 19 bis 80 Jahre. Das durchschnittliche
Alter der Gesamtstudienpopulation lag bei 41,3 Jahren (SD = 11,8 Jahre). Tabelle 4 stellt

die sozio-demographischen Parameter der ITT Population zur Baseline dar.

Tabelle 4: Soziodemographische Merkmale der Studienpopulation nach Gruppe

Soziodemographische Insgesamt Interventionsgruppe Kontrollgruppe
Merkmale (n =650) (n=330) (n =320)
Geschlecht (%)

Ménnlich 70 (10,8%) 35 (10,6%) 35 (10,9%)

Weiblich 580 (89,2%) 295 (89,4%) 285 (89,1%)
Alter (Jahre)

Durchschnitt (SD) 41,3(11,8) 41,3(12,1) 41,3 (11,5)

Median [Min; Max] 41,0[19,0, 80,0] 41,0 [20,0, 80,0] 41,0 [19,0, 69,0]
BMI

Durchschnitt (SD) 25,0 (5,04) 25,3 (5,17) 24,7 (4,90)

Median [Min; Max] 24,1[15,9, 49,6] 24,2 [15,9, 49,6] 23,9[17,2,42,3]

Fehlend 39 (6,0%) 24 (7,3%) 15 (4,7%)
Familienstand

Verheiratet und mit 247 (38,0%) 130 (39,4%) 117 (36,6%

Ehepartner*in

zusammenlebend

Verheiratet und 16 (2,5%) 6 (1,8%) 10 (3,1%)

getrennt lebend

Verwitwet 7(1,1%) 4 (1,2%) 3(0,9%)

Geschieden 39 (6,0%) 25 (7,6%) 14 (4,4%)

Ledig 298 (45,8%) 140 (42,4%) 158 (49,4%)

Fehlend 43 (6,6%) 25 (7,6%) 18 (5,6%)
Anerkannter Grad der Behinderung:

Ja 105 (16,2%) 54 (16,4%) 51 (15,9%)

Nein 503 (77,4%) 251 (76,1%) 252 (78,8%)

Fehlend 42 (6,5%) 25 (7,6%) 17 (5,3%)

Max - Maximum Min - Minimum SD - Standardabweichung

Bei der Mehrheit der Patienten wurde bei der Screening Visite eine episodische Migrane
diagnostiziert: 68,5% in der IG Gruppe und 65,6% in der KG. Tabelle 5 gibt eine Ubersicht
uber die weiteren Kopfschmerzcharakteristika und —therapie zum Studieneinschluss.

Tabelle 5: Kopfschmerzcharakteristika und —therapie der Studienpopulation nach Gruppe

Kopfschmerz Insgesamt Interventionsgruppe Kontrollgruppe
Merkmale (n=650) (n=330) (n =320)
Gestellte Kopfschmerzdiagnose*
Episodische 436 (67,1%) 226 (68,5%) 210 (65,6%)
Migrane
Chronische Migrane 214 (32,9%) 104 (31,5%) 110 (34,4%)
Spannungskopf- 14 (2,2%) 9 (2,7%) 5 (1,6%)
schmerz
Kopfschmerz bei 42 (6,5%) 22 (6,7%) 20 (6,3%)
Medikamenten-
Ubergebrauch
Andere 3(0,5%) 3(0,9%) 0 (0%)
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Frequenz
Migranetage pro 28 11,0 (5,19) 10,9 (5,19) 11,2 (5,20)
Tage bei Einschluss
Kopfschmerztage 12,4 (5,60) 12,0 (5,41) 12,8 (5,77)
pro 28 Tage bei
Einschluss

Migraneprophylaxe

Patienten, die bei Erstvorstellung eine medikamentdse Migrdneprophylaxe einnahmen

Ja 207 (31,8%) 99 (30,0%) 108 (33,8%)

Nein 439 (67,5%) 229 (69,4%) 210 (65,6%)

Fehlend 4 (0,6%) 2 (0,6%) 2 (0,6%)
Patienten, denen bei Erstvorstellung eine neue Migrédneprophylaxe empfohlen wurde

Ja 398 (61,2%) 201 (60,9%) 197 (61,6%)

Nein 247 (38,0%) 127 (38,5%) 120 (37,5%

Fehlend 5 (0,8%) 2 (0,6%) 3(0,9%)

Nicht-medikamentése Verfahren zur Prophylaxe
Patienten, die vor Erstvorstellung ein nicht-medikamentdses Verfahren durchfiihrten

Ja 314 (48,3%) 154 (46,7%) 160 (50,0%)

Nein 287 (44,2%) 149 (45,2%) 138 (43,1%)

Fehlend 49 (7,5%) 27 (8,2%) 22 (6,9%)
Patienten, denen bei Erstvorstellung ein nicht-medikamentdses Verfahren empfohlen wurde

Ja 595 (91,5%) 303 (91,8%) 292 (91,3%)

Nein 51 (7,8%) 25 (7,6%) 26 (8,1%)

Fehlend 4 (0,6%) 2 (0,6%) 2 (0,6%)

* Mehrfachantwort

Mehr als die Halfte der Gesamtstichprobe (52,6%) gab an, an anderen Erkrankungen zu
leiden. Haufig vorkommenden Komorbiditdten waren insbesondere Z&hneknirschen
(14,3%), Depression (13,7%) und Schlafstorungen (12,5%). Zwischen den beiden
Behandlungsgruppen gab es in allen Merkmalen keine bedeutsamen Unterschiede zur
Baseline.

6.3 Primarer Endpunkt

Primarer Endpunkt der Studie war die ,,Reduktion der Migréanetage/28 Tage im Monat 6
(nach Erstvorstellung in der Kopfschmerzambulanz (Regelversorgung)) im Vergleich zum
Ausgangswert sowie zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG“. Die mittleren
Migranetage/28 Tage zur Baseline betrugen 11,1 Tage (SD = 5,24) in der IG und 11,3 Tage
(SD =5,22) in der KG. Innerhalb von 6 Monaten ging die Anzahl der Migranetage in beiden
Gruppen zurick. Es gibt keine Hinweise darauf, dass die Patienten in der IG eine héhere
Reduktion der Migranetage aufwiesen als jene in der KG. Der Unterschied in der Reduktion
der Anzahl der Migranetage/28 Tage zwischen der KG und der IG betrug -0,01 Tage und
war statistisch nicht signifikant.

Die vollstéandige Analyse kann dem Anhang 2 des Evaluationsberichts entnommen werden.
6.4 Sekundéare Endpunkte

Anzahl der Patienten mit mindestens 50%-iger Reduktion der Migranetage/Monat im
Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert und im Vergleich zwischen Patienten in der 1G
und Patienten in der KG.

Der Anteil der Responder (mindestens 50%-ige Reduktion der Migranetage/Monat im
Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert) zur Baseline war in der KG etwas héher als in
der 1G: 32,75% (94/287) vs. 31,79% (96/302), jedoch statistisch nicht signifikant. Bei
Patienten ohne IV-Vertrag war auch der Anteil der Responder in der KG etwas hoher als
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der in der IG sowie bei Patienten mit IV-Vertrag: 33,32% (85/263) vs. 31,48% (85/270) bzw.
37,50% (9/24) vs. 34,38% (11/32). Der Unterschied zwischen den beiden Gruppen (IG und
KG) war statistisch nicht signifikant, weder bei Betrachtung der Patienten mit IV-Vertrag
noch der Patienten ohne IV-Vertrag.

Reduktion der Kopfschmerztage/28 Tage im Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert
und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Die mittleren Kopfschmerztage/28 Tage betrugen zur Baseline 12,2 Tage (SD =5,45) in der
IG und 12,9 Tage (SD = 5,84) in der KG. Innerhalb von 6 Monaten gingen die
Kopfschmerztage in beiden Gruppen zurtick. Der Unterschied zwischen den beiden
Gruppen (IG und KG) war jedoch statistisch nicht signifikant. Bei den Patienten mit IV-
Vertrag betrugen die mittleren Kopfschmerztage/28 Tage zur Baseline 13,4 Tage (SD =
5,53) in der IG und 16,3 Tage (SD = 7,78) in der KG. Dahingegen betrugen die mittleren
Kopfschmerztage/28 Tage bei Patienten ohne IV-Vertrag 12,1 Tage (SD = 5,43) in der IG
und 12,6 Tage (SD =5,54) in der KG. Innerhalb von 6 Monaten gingen die Kopfschmerztage
in der KG und der IG in Patienten sowohl mit als auch ohne IV-Vertrag zuriick. Der
Unterschied zwischen den beiden Gruppen war innerhalb Patienten mit IV-Vertrag und
auch innerhalb Patienten ohne 1V-Vertrag statistisch nicht signifikant.

Anderung der Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation im Monat 6 im Vergleich zum
Ausgangswert und zwischen Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Die durchschnittlichen Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation zur Baseline betrugen
7,00 Tage (SD = 4,62) in der IG und 7,28 Tage (SD = 4,32) in der KG. Innerhalb von 6
Monaten gingen die Einnahmetage in beiden Gruppen leicht zurtick. Dieser Unterschied
war statistisch nicht signifikant. Bei Patienten mit IV-Vertrag betrug die Zahl der
Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation zur Baseline 7,78 Tage (SD = 5,31) in der IG
und 8,33 Tage (SD = 6,24) in der KG. Innerhalb von 6 Monaten gingen die Einnahmetage in
beiden Gruppen zurtick, aber die Patienten in der KG wiesen eine hdhere Reduktion auf
als die Patienten in der IG. Bei Patienten ohne 1V-Vertrag betrugen die Einnahmetage von
Kopfschmerzmedikation 6,91 Tage (SD = 4,54) in der IG und 7,18 Tage (SD = 4,11) in der
KG und gingen innerhalb von 6 Monaten in beiden Gruppen zuriick. Der Unterschied
zwischen den beiden Gruppen (IG und KG) war sowohl bei Patienten mit einem IV-Vertrag
als auch bei Patienten ohne IV-Vertrag statistisch nicht signifikant.

Verbesserung der allgemeinen Beeintrachtigung durch Kopfschmerz (Anderung der
Punktwerte vom Ausgangswert zu Monat 6 gemessen anhand HIT-6) und zwischen
Patienten in der IG und Patienten in der KG.

Die allgemeine Beeintrachtigung durch Kopfschmerz, bezogen auf die vergangenen 6
Monate, verringerte sich in der IG von 64,50 (SD = 3,93) auf 62,55 (SD = 5,71) und in der
KG von 64,76 (SD = 4,51) auf 62,21 (SD = 5,67). Der Unterschied zwischen den beiden
Gruppen (IG und KG) war statistisch nicht signifikant. In Patienten mit IV-Vertrag
verringerte sie sich in der IG von 64,62 (SD = 3,47) auf 62,12 (SD = 5,50) und in der KG von
64,86 (SD = 3,14) auf 62,81 (SD = 4,16). In Patienten ohne IV-Vertrag verringerte sie sich in
der IG von 64,49 (SD = 3,98) auf 62,59 (SD = 5,74) und in der KG von 64,76 (SD = 4,62) auf
62,61 (SD =5,79). Der Unterschied zwischen den beiden Gruppen (IG und KG) war sowohl
bei Patienten mit einem IV-Vertrag als auch bei Patienten ohne IV-Vertrag statistisch nicht
signifikant.

Verbesserung der Lebensqualitat (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert zu
Monat 6 gemessen anhand EQ-5D-5L) und zwischen Patienten in der IG und Patienten in
der KG.
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Die allgemeine Lebensqualitéat, die mit dem EQ-5D-Fragebogen gemessen wurde, stieg in
beiden Gruppen nach 6 Monaten geringfligig an ohne einen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen den Gruppen. Bei Patienten ohne IV-Vertrag stieg sie ebenfalls in
beiden Gruppen nach 6 Monaten geringfligig an. Dahingegen stieg sie in der KG bei
Patienten mit IV-Vertrag nach 6 Monaten geringfligig an, wohingegen der Wert in der IG
leicht sank. Der Unterschied war statistisch nicht signifikant.

Verbesserung der Lebensqualitat (Anderung der Punktwerte vom Ausgangswert zu
Monat 6 gemessen anhand PROMIS-29) und zwischen Patienten in der IG und Patienten
in der KG.

Es wurden keine signifikanten Verbesserungen in einer der 8 PROMIS-29-Domanen
(Korperliche Funktionsfahigkeit, Angst, Depressivitét, Erschépfung,
Schlafbeeintrachtigung, Beeintréachtigung durch Schmerzen, Teilhabe an sozialen Rollen
und Aktivitdten und Schmerzintensitat) festgestellt.

Die korperliche Funktionsféhigkeit der Patienten verbesserte sich in beiden Gruppen im
Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert. Bei negativ formulierten Konzepten (Angst,
Depressivitat, Erschépfung, Beeintrachtigung durch Schmerzen) gab es in beiden Gruppen
in fast allen Bereichen eine Verbesserung. Nur die Schlafbeeintrachtigung verschlechterte
sich bei Patienten der KG in Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert geringgradig. Sowohl
bei Patienten mit als auch bei Patienten ohne IV-Vertrag wurde keine signifikanten
Verbesserungen vom Ausgangwert zu Monat 6 und zwischen der IG und der KG in einer
der 8 PROMIS-29-Doméanen gefunden.

Die vollstandige Analyse kann dem Anhang 2 des Evaluationsberichts entnommen werden.
6.5 Sensitivitatsanalysen

Die EffektgroRen fur die PP-Population zwischen den Gruppen nach Monat 6 im Vergleich
zum Ausgangswert waren wie in den Analysen der ITT-Population fiir alle sekundéren
Endpunkte gering. Bei einigen sekundaren Endpunkten war die Verbesserung in der KG
etwas groRer als die in der IG. Aufgrund der sehr geringen Anzahl von Patienten in der PP-
Population mit [V-Vertrag konnten fir diese Gruppe keine aussagekraftigen
Interpretationen vorgenommen werden.

6.6 Prozessevaluation

Die Prozessevaluation sollte Erkenntnisse Uber die Umsetzung des Programms
ermdglichen. Sie war Teil der explorativen Endpunkte und wird im Folgenden entlang des
RE-AIM Ansatzes dargelegt. Die Patientenpopulation entsprach der ITT Population (siehe
6.2). Es wurden alle niedergelassenen Arzte, die an der Weiterbehandlung der Patenten
beteiligt waren, angeschrieben. Insgesamt konnten 53 niedergelassene Arzte als
Kooperationspartner gewonnen werden. Die Beantwortung der Frageb0gen schwankte,
im Maximum wurden Antworten von 33 Arzten zu einem Zeitpunkt registriert, im
Minimum von 13 Arzten. Weitere Charakteristika der Weiterbehandler wurden nicht
erhoben. Die detaillierten Ergebnisse der Prozessevaluation sind im Anhang 4 des
Evaluationsberichts zu finden.

Reach

Die Ergebnisse der Prozessevaluation zeigten, dass es viele Patienten gab, die an einer
Teilnahme an SMARTGEM interessiert waren. Es konnten 650 Patienten rekrutiert werden
und somit Anzahl der Patienten erreicht werden, die fir die Berechnung der
Fallzahlplanung vorgesehen war.
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Adoption

Es haben sich nicht so viele niedergelassene Arzte ("Weiterbehandler") an SMARTGEM als
Kooperationspartner  beteiligt wie erwartet (erwartet ca. 100 Arzte, als
Kooperationspartner beteiligt 54 Arzte, maximal 33 Arzte haben zu einem Zeitpunkt einen
Fragebogen ausgefiillt). Es bestand die Sorge bei den niedergelassenen Arzten durch
weitere Aufgaben zusatzlich belastet zu werden, so dass sie die Rolle als Uberweiser fiir
sich als attraktiver empfanden als sich als Kooperationspartner zu beteiligen.

Die Uberwiegende Mehrheit der sich als Kooperationspartner an SMARTGEM
beteiligenden niedergelassenen Arzte war mit SMARTGEM sehr zufrieden oder eher
zufrieden.

Die Mehrheit nutzte den von M-sense erstellten Kopfschmerzreport wahrend des
Patientenbesuchs (Abbildung 4). Die meisten Arzte empfanden den Kopfschmerzreport als
sehr hilfreich oder eher hilfreich und waren damit sehr zufrieden (Abbildung 5 und 6)
Haben Sie den von M-sense erstellten
Kopfschmerzreport wahrend des Patientenbesuchs Benutzt?

| |
Nach 3 Monaten

Interventionsgruppe 31

Kontrollgruppe bzw. Wechslergruppe - 20
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Abbildung 4: Nutzung des Kopfschmerzreports durch die Weiterbehandler
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Wie hilfreich empfanden Sie den Kopfschmerzreport?
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Abbildung 5: Bewertung des Kopfschmerzreports durch die weiterbehandelnden Arzte

Wie zufrieden waren Sie mit dem Kopfschmerzreport?
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Abbildung 6: Zufriedenheit der weiterbehandelnden Arzte mit dem Kopfschmerzreport
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Bezuglich der Triggeranalyse hat die Mehrheit der Weiterbehandler die potenziellen
Migraneausltser nicht mit ihren Patienten besprochen (3 Monate 59%; 6 Monate 76%).
Insgesamt wurden flnf Telekonsile durchgefiihrt (ein Telekonsil nach Monat 3, eins nach
Monat 6, zwei nach Monat 9 und ein weiterer nach Monat 12)t. Leider haben die
weiterbehandelnden Personen, die das Telekonsil in Anspruch genommen haben, nicht
bewertet, wie hilfreich sie die Telekonsile empfanden und wie zufrieden sie mit diesen
waren..

Implementation

Obwohl die M-sense Adharenz in den Monaten nach der Rekrutierung abnahm, blieb sie
sehr hoch und lag zu keinem Zeitpunkt unter der geforderten 80 %-Schwelle. Die Patienten
in der IG wiesen im Monat 6 eine etwas héhere Adharenz auf als die Patienten in der KG
(Implementation). Im Monat 9 und 12 war die Adharenz in der KG hoher. Dies kann darauf
zuriickzufuhren sein, dass diese Patienten nach Monat 6 Zugang zu App-Funktionen
hatten, die ihnen bis Monat 6 nicht zur Verfiigung standen, und deswegen motivierter
waren. Tabelle 6: M-sense Adharenzzeigt die Adhérenz zu den verschiedenen Zeitpunkten in
beiden Gruppen

Tabelle 6: M-sense Adhéarenz

M-sense Adharenz (Durchschnitt, SD) Inter | Kont
venti | rollgr
onsg | uppe
rupp

e

Ausgangswert 0,95 | 0,96

(0,10 | (0,10
) )

Monat 3 0,86 | 0,85

(0,24 | (0,25
) )

Monat 6 0,84 | 0,82

(0,25 | (0,27
) )

Monat 9 0,82 | 0,82

(0,28 | (0,27
) )

Monat 12 0,79 | 0,81

(0,30 | (0,28
) )

Maintenance

Wie aus dem CONSORT-Flussdiagramm hervorgeht, blieb die groBe Mehrheit der
Patienten 12 Monate in der Studie. Die Analysen der Endpunkte im Zeitverlauf zeigten,
dass es keinen erkennbaren Trend bei den Veranderungen der Endpunkte bei
Studienbeginn im Vergleich zu Monat 9 gibt. Alle Endpunkte, die mit Informationen aus
der M-sense-App erfasst wurden, wiesen bei der IG eine deutlichere Verbesserung als bei
der KG im Monat 12 im Vergleich zum Ausgangswert auf.
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Nutzung der Therapiemodule

Die Therapiemodule zur Entspannung und zum Ausdauersport wurden von den Patienten
seltener genutzt als leitliniengerecht fir eine migraneprophylaktische Wirkung empfohlen
wird (Entspannungsverfahren téaglich, Ausdauersport 3x / Woche). Die Patienten in der IG
wiesen sowohl bei den Tagen mit Entspannungstibungen (3,22 + 5,87 im Monat 6) als auch
bei den Tagen mit Ausdauersport (4,89 + 6.6 Tage im Monat 6) deutlich geringere Werte
auf

Die vollstandige Analyse kann dem Anhang 4 des Evaluationsberichts entnommen werden.
6.7 Explorative Analysen

Die Analysen, die Endpunkte im Zeitverlauf untersuchten, zeigten, dass es bei mehreren
Endpunkten (Migréanetage/28 Tage, Kopfschmerztage/28 Tage, HIT-6 und mehrere
PROMIS-29-Doménen) im Monat 3 bei den Patienten der IG gro3ere Verbesserungen als
bei den Patienten der KG gab. Allerdings waren im Monat 6 die durchschnittlichen
Verbesserungen bei den Patienten der KG grofier als in der 1G. Bei anderen Endpunkten
(EQ-5D und mehrere PROMIS-29-Domane) waren die Verbesserungen im Vergleich zum
Ausgangswert bei den Patienten der IG sowohl in Monat 3 als auch in Monat 6 groRer. Es
gab aber keinen erkennbaren Trend bei den Verdnderungen der Endpunkte im Monat 9
im Vergleich zum Ausgangswert. Alle Endpunkte, die mit Informationen aus der , M-
sense“-App erfasst wurden, wiesen eine hohere Verbesserung im Monat 12 im Vergleich
zum Ausgangswert bei den Patienten der IG auf.

Die Analyse mehrerer explorativer Endpunkte zeigte, dass die Gesamtheit der Patienten
(IG und KG) eine Verbesserung ihrer Ergebnisse in Monat 3 im Vergleich zum
Ausgangswert aufwies. Zwischen Monat 3 und 6 zeigte sich hingegen eine leichte
Verschlechterung, wobei die Werte in Monat 6 allerdings weiterhin Uber dem
Ausgangswert lagen. Dies galt fur die folgenden Endpunkte: DASS-21 Angst, EQ-5D Score,
PROMIS-29 korperliche Funktionsfahigkeit, PROMIS-29 Beeintrachtigung durch
Schmerzen sowie PROMIS-29 Teilhabe an sozialen Rollen und Aktivitaten.

Die vollstandige Analyse kann dem Evaluationsbericht und dem Anhang 5 des
Evaluationsberichts entnommen werden.

6.8 Wirtschaftlichkeitsanalyse

In die Wirtschaftlichkeitsanalyse konnten die Patienten eingeschlossen werden, die bei
einer der beteiligten GKV versichert waren und von denen somit Routinedaten vorlagen.
Es wurden nur Patienten berlcksichtigt, die die Studie nicht vor Monat 6 abgebrochen
haben. Insgesamt gingen somit 209 Patienten in die Wirtschaftlichkeitsanalyse ein. Das
Durchschnittsalter zu Beginn der Studie der in die Wirtschaftlichkeitsanalyse
eingeschlossenen Patienten der KG betrug 43,5 Jahre (SD = 10,7 Jahren. Der Mittelwert
der 1G betrug 41,6 Jahre (SD = 11,2 Jahre). Die Patienten, fur die die Routinedaten zur
Verfligung standen, waren im Durchschnitt etwas alter als die Gesamtstudienpopulation
(42,6 Jahre versus 41,6 Jahre). Tabelle 9 stellt die Basischarakteristika der analysierten
Patienten dar.

Tabelle 7: Charakteristika der Patienten in der Wirtschaftlichkeitsanalyse

Merkmale Insgesamt Interventionsgruppe Kontrollgruppe
(n=209) (n =106) (n=103)
Alter
Durchschnitt (SD) 42,6 (11,0 41,6 (11,2) 43,5(10,7)
Median [Min; Max] 42,0[19,0; 70,0] 41,5 [20,0; 70,0] 43.0[19,0; 67,0]
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Geschlecht (%)
Weiblich 181 (86,6%) 90 (84,9%) 91 (88,3%)
Mannlich 28 (13,4%) 16 (15,1%) 12 (11,7%)

Reduktion der AU-Tage im 6 Monats-Zeitraum

In den anhand von Routinedaten gemessenen Endpunkten zeigte sich eine Reduktion der
AU-Tage 6 Monate nach Einschreibung im Vergleich zu 6 Monate vor Einschreibung. So ist
die Anzahl der AU-Tage in der IG im Durchschnitt von 19,54 AU-Tagen (SD = 59,86) 6
Monate vor der Studienteilnahme auf 11,66 Tage (SD = 26,46) 6 Monate nach
Studienbeginn gesunken. In der KG reduzierte sich die Anzahl der AU-Tage im Durchschnitt
von 19,03 AU-Tagen (SD = 64,38) 6 Monate vor der Studienteilnahme auf 15,95 Tage (SD
= 63,54) 6 Monate nach der Studienteilnahme. Diese Reduktion war in der IG numerisch
hoher als in der KG (-4,3 Tage). Allerdings ergab die Testung mittels linearer Regeression
ein sehr breites Konfidenzintervall fir diese Effektgréf3e und der Unterschied war zwischen
den Gruppen statistisch nicht signifikant (p = 0,52, 95% Kl = [-17,32; 8,72])

Gesamtkrankheitskosten

Die Gesamtkosten im ersten Halbjahr vor Studieneinschluss betrugen in der I1G 1.109,65 €
(SD = 2.000,46) und in der KG 1.530,77 € (SD = 3.638,58). Die Gesamtkosten nach
Studieneinschluss im ersten Halbjahr betrugen in der IG 1.600,37 € (SD = 2.368,90) und in
der KG 1.830,31 € (SD = 2.757,88). Es zeigte sich eine Kostensteigerung sowohl in der IG
als auch in der KG in den 6 Monaten nach Einschreibung im Vergleich zu den 6 Monaten
vor Einschreibung. Dieser Kostenanstieg war in der IG geringer als in der KG, jedoch ohne
statistisch signifikanten Unterschied (52,38 €). Der Kostenanstieg war in beiden Gruppen
hauptséchlich durch erhéhte Kosten fir Arzneimittel und stationdre Kosten bedingt.

Die vollstandige Wirtschaftlichkeitsanalyse kann dem Anhang 6 des Evaluationsberichts
entnommen werden.

6.9 Subgruppenanalyse

Es gab keine Hinweise darauf, dass die Behandlungseffekte je nach Auspragung der
Migrane  (chronische  Migréne/episodische  Migrane) und Vorliegen eines
Medikamentenubergebrauchs heterogen waren. Aufgrund der sehr geringen Anzahl von
Patienten, fir die Routinedaten verflgbar waren, konnten bei einigen
Subgruppenanalysen keine aussagekraftigen Interpretationen vorgenommen werden. Fur
die Details der Subgruppenanalyse verweisen wir auf den Evaluationsbericht.

7. Diskussion der Projektergebnisse
7.1 Zusammenfassung und Einordnung der Projektergebnisse

Fur den primaren Endpunkt (Reduktion der Migréanetage/pro 28 Tage im Monat 6 im
Vergleich zum Ausgangswert) zeigte sich eine Reduktion der Migranetage sowohl in der IG
als auch in der KG, ein signifikanter Unterschied konnte zwischen beiden Gruppen jedoch
nicht nachgewiesen werden. Die Gesamtheit der ITT-Teilnehmer (IG als auch KG) erreichte
ebenfalls eine Verbesserung in vielen sekundaren Endpunkten im Monat 6 im Vergleich
zum Ausgangswert. Obwohl die Patienten in der IG bei einigen der sekundaren Endpunkte
wie z.B. Kopfschmerztage / 28 Tage oder Einnahmetage von Kopfschmerzmedikation eine
starkere Verbesserung zeigten als die Patienten in der KG, war der Unterschied zwischen
den Gruppen meistens gering und statistisch nicht signifikant. Auch bei gesonderter
Betrachtung der Patienten, die nicht am IV-Vertrag teilgenommen hatten, war der
Unterschied zwischen den Gruppen gering und fur alle Endpunkte statistisch nicht
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signifikant. In der Wirtschaftlichkeitsanalyse zeigte sich eine geringe Kostendifferenz
zugunsten der IG, allerdings war auch dieser Unterschied statistisch nicht signifikant. Die
Analysen, die analog zur ITT-Population in der PP-Gruppe durchgefiihrt wurde, ergaben
ebenfalls in allen Endpunkten keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen den
Gruppen nach Monat 6 im Vergleich zum Ausgangswert. Es zeigte sich auch kein Hinweis,
dass es Unterschiede in den Behandlungseffekten bei Patienten mit episodischer und
chronischer Migrane gab. Zusammenfassend fanden sich somit keine Hinweise auf eine
Uberlegenheit von SMARTGEM gegeniiber der KG.

SMARTGEM ist die erste randomisierte-kontrollierte Studie, die die Einbindung einer
Kopfschmerz-App in der Kopfschmerzversorgung untersucht hat. Fir die &ahnliche
Verbesserung in beiden Gruppen ohne signifikanten Unterschied bei SMARTGEM gibt es
verschiedene Erklarungen. Die Patienten der KG hatten Zugang zur App ,,M-sense* Basis,
die ein elektronisches Kopfschmerztagebuch sowie die Dokumentation von
Lebensstilfaktoren mit moglichem Einfluss auf Kopfschmerzen umfasst. So konnten sich
die Patienten beider Gruppen im Kopfschmerzreport einen grafischen Uberblick (iber den
Verlauf ihrer Kopfschmerzen und ihres Medikamentenverbrauchs verschaffen. Eine
visuelle Prasentation erleichtert die Dateninterpretation (18). Die graphische
Visualisierung von Kopfschmerzattacken in einem monatlichen Kalender kann dazu
beitragen, Kopfschmerzmuster zu erkennen und die eigene Aufmerksamkeit fir die
Kopfschmerzerkrankung zu steigern (19). Selbstwahrnehmung und Selbstbeobachtung
kdnnen zu Verhaltensanderungen fiihren und damit die Auswahl von Therapien und
Adhérenz positiv beeinflussen (20, 21). Daher ist nicht auszuschlielen, dass der
Kopfschmerzreport selbst eine aktive Behandlungskomponente war, die zu einer
Verbesserung der Ergebnisparameter in beiden Gruppen fuhrte (22). In einer parallel zu
SMARTGEM durchgefiihrten Auswertung von aggregierten Daten von ,,M-sense* konnte
unsere Arbeitsgruppe zeigen, dass bei Patienten mit Migrane, die die aul3erhalb von
SMARTGEM frei erhéltliche ,,M-sense* Basis Version tber 6 Monate téglich nutzten, die
H&ufigkeit der monatlichen Migréne- und Kopfschmerztage, die Tage mit Einnahme von
Akutmedikation, sowie die Migraneintensitat abnahm (23). Die in SMARTGEM gezeigte
Reduktion von ca. 3 Migranetagen / Monat in beiden Gruppen stimmt auch mit der
Reduktion der Migrénetage in einer unkontrollierten Studie mit der ,,Migrane-App*“ der
Schmerzklinik Kiel tberein, die mittels eines Online-Fragebogens 1.464 Benutzer zu ihren
Erfahrungen nach einer tber einjahrigen Nutzung der App befragt hat (12). Die ,,Migréne-
App* bietet ahnlich wie ,,M-sense” einen elektronischen Kopfschmerzkalender, Anleitung
zur Muskelentspannung und Materialien zur Edukation.

Weiterhin zeigte sich, dass einige Komponenten der Intervention nicht ausreichend von
den Patienten genutzt wurden. Die Therapiemodule (Entspannungsverfahren,
Ausdauersport, Edukation) wurden dem Patienten in der App angeboten, allerdings
bestand keine Verpflichtung, diese regelmal3ig durchzufiihren. So empfehlen die Leitlinien
der DMKG und der DGN zur Migrénetherapie, dass Entspannungsverfahren téglich und
Ausdauersport ca. dreimal pro Woche mit einer Dauer von ca. 40 Minuten ausgetbt
werden sollte (24). Die Patienten in der IG wiesen sowohl bei den Tagen mit
Entspannungsiibungen (3,22 + 5,87 im Monat 6) als auch bei den Tagen mit Ausdauersport
(4,89 £ 6.6 Tage im Monat 6) deutlich geringere Werte als empfohlen auf. Ein messbarer
Effekt der nicht-medikamentésen MalRnahme ist anhand dieser unregelméliigen
Anwendung somit nicht zu erwarten. Eine kleinere randomisierte-kontrollierte Studie gibt
Hinweise darauf, dass die regelméflige Anwendung von Smartphone gestitzter
progressiver Muskelrelaxation zu einer Verbesserung der Migréane beitragen kann (11). So
berichteten Patienten, die eine solche App mit hoher Frequenz genutzt hatten, mehr
kopfschmerzfreie Tage als Patienten mit einer geringen Nutzungsfrequenz (25). Die
Ergebnisse aus SMARTGEM zeigen, dass die alleinige Bereitstellung der App ,,M-sense”
nicht ausgereicht hat, um die Patienten zur eigenstandigen Durchfiihrung von
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regelmaligen nicht-medikamentdsen Verfahren zu motivieren. Die von ,M-sense*
verwendeten Erinnerungsfunktionen, Zielsetzungen und Belohnungs-Anreize kbnnen dazu
beigetragen haben, die Nutzung zu fordern, allerdings nicht so weit, dass eine fir die
Kopfschmerztherapie notwendige Anwendungsfrequenz erreicht wurde. Um eine
regelmaliige Anwendung von Entspannungsverfahren und / oder Ausdauersport zu
sichern, kdnnte die Wirksamkeit von ,,M-sense* und ahnlichen App-Angeboten ggfs. durch
eine Erweiterung um weitere Funktionen zur Motivation gesteigert werden.

Auch die weiterbehandelnden Arzte machten von weitergehenden Instrumenten von
SMARTGEM nur teilweise Gebrauch. So wurde die Mdglichkeit eines Telekonsils zwischen
den weiterbehandelnden Arzten und den Arzten der teilnehmenden Kopfschmerzzentren
nur funf Mal genutzt. Ebenso besprachen die Arzte die Triggeranalysen von ,,M-sense* nur
in einigen Fallen mit ihren Patienten.

Neben der mangelnden Nutzung verschiedener Bestandteile von SMARTGEM muss
weiterhin bedacht werden, dass die KG ebenso wie die IG von der Vorstellung in einem
universitaren Kopfschmerzzentrum profitiert hat. Die Patienten erhielten hier eine
ausfuhrliche Beratung zu ihrer Migrane. In beiden Gruppen wurde 61% der Patienten eine
neue medikamentdse Prophylaxe empfohlen und 91% der Patienten erhielten eine
Empfehlung zu einem nicht-medikamenttsen Verfahren. Es ist also mdéglich, dass die
Effekte der ausfuhrlichen &rztlichen Beratung und der empfohlenen Migréne-Therapie die
moglichen Effekte von SMARTGEM maskiert haben.

Eine weitere Erklarung, warum sowohl die IG als auch die KG in dieser randomisierten
kontrollierten Studie eine &hnliche Verbesserung aufweist, konnte der sogenannte
Hawthorne Effekt oder ,Reactivity of Measurement* sein: Patienten konnen ihre
Antworten auf die Fragebtgen vom Pre-Test bis zum Post-Test &ndern, weil ihre
Ergebnisse gemessen werden. Das Ausfullen eines Fragebogens, mit dem
gesundheitsfordernde Verhaltensweisen bewertet werden sollen (wie z.B. der MARS-D-
Fragebogen zur Medikamenteneinnahme), kann sogar Patienten der KG dazu anregen,
uber Verhaltensweisen nachzudenken, die sie zur Verbesserung ihrer Gesundheit
ergreifen kdnnen, und sie entsprechend auch anwenden. In solchen Situationen kdnnen
die Patienten ihr Verhalten alleine aufgrund ihrer Teilnahme an einer Studie &ndern (26).

Auf der anderen Seite zeigen die Ergebnisse der Prozessevaluation jedoch, dass viele
Patienten an einer Teilnahme an SMARTGEM interessiert waren. Die niedergelassenen
Arzte ("Weiterbehandler"), die sich als Kooperationspartner an SMARTGEM beteiligten,
aulerten sich sehr positiv tGber die Nutzung des Kopfschmerzreports, den sie tiberwiegend
als sehr hilfreich empfanden. Weiterhin war die Adhdrenz der Patienten zu der
regelmanigen App-Nutzung sehr hoch.

7.2 Relevanz fur das Patientenkollektiv

Auch wenn die Studie hinsichtlich des primaren und der sekundaren Endpunkte keine
statistisch signifikante Uberlegenheit von der IG gegentber der KG gezeigt hat, gibt es
dennoch Hinweise, dass sowohl Patienten als auch Arzte von SMARTGEM profitieren
kdnnen.

Die Ergebnisse dieser Studie und unserer vorangehenden Auswertung von Nutzern von
»,M-sense Basis“ (23) geben Hinweise darauf, dass die Nutzung eines elektronischen
Kopfschmerztagebuchs zu einer Reduktion der Kopfschmerzfrequenz bei Patienten mit
Migrane beitragen kann. Eine hohe Akzeptanz des von ,M-sense* generierten
Kopfschmerzreports bei den weiterbehandelnden Arzten konnte in der Prozessevaluation
gezeigt werden, die Mehrheit der Arzte waren damit sehr zufrieden und alle empfanden
ihn als hilfreich oder sehr hilfreich. Die in dem Kopfschmerzreport vorgenommene
automatische Klassifikation von Kopfschmerzattacken in Migréane und Kopfschmerz vom
Spannungstyp unterstiitzte die Arzte sowohl in der Diagnostik als auch in der
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Therapieentscheidung und  -Oberwachung. Die regelmaRige Nutzung der
Dokumentationsfunktion der App kann somit zu einem Ruckgang der
Kopfschmerzfrequenz und auch zu einer Verbesserung der Versorgung durch
niedergelassene Arzte beitragen.

Von den Arzten an den teilnehmenden Zentren wurde es als sehr positiv eingeschatzt, dass
der Patient u.a. die Kopfschmerzanamnese, die Vorerkrankungen und die
Medikamentenanamnese incl. der Vortherapien zusammen mit den PRO-Fragebdgen
bereits vor Vorstellung in der Kopfschmerzambulanz elektronisch zur Verfugung stellt.
Hierdurch konnten die Patientenbesuche in der Kopfschmerzambulanz deutlich effektiver
gestaltet werden und mehr Raum fiir Fragen durch den Patienten gelassen werden.

Zukunftig wird der Fachkraftemangel weiter zunehmen und der Zugang zu spezialisierten
Angeboten wird besonders in landlichen, aber auch in stadtischen Regionen perspektivisch
schwieriger werden. Hier kann eine Vermittlung von Hintergrundwissen zu einer Krankheit
Uber eine App wie SMARTGEM dazu beitragen, Wissen zu verbreiten und arztliche und
psychologische Zeit-Ressourcen effizienter einzusetzen.

Die Wichtigkeit von digitalen Versorgungsangeboten zeigte sich auch im Projektverlauf im
Rahmen der Anfang 2020 sich ausbreitenden COVID-19 Pandemie. Mit der COVID-19
Pandemie kam es zu einem deutlichen Riickgang von ambulanten Arztbesuchen (27). In
diesem Kontext waren Malinahmen, die den Zugang zur Behandlung und zum
Management von Krankheiten auch ohne direkten persénlichen Kontakt ermdglichen, von
entscheidender Bedeutung. Die Teilnehmer von SMARTGEM konnten hier direkt von dem
ortsunabhangigen Charakter von SMARTGEM und der bereits existierenden Mdglichkeit
von Online-Sprechstunde via Experten Chat profitieren. Die von ,,M-sense* angebotenen
Therapiemodule konnten genutzt werden und der Kontakt mit den Arzten an den
Kopfschmerzzentren war sicher von zu Hause aus moglich.

7.3 Starken und Limitationen

Die Starke von SMARTGEM ist das randomisierte-kontrollierte Studiendesign, das auch
bezliglich der klinischen Endpunkte den Empfehlungen der internationalen
Kopfschmerzgesellschaft fir klinischen Studien in der prophylaktischen Therapie bei
Migrane folgt (28). Auch wenn diese Empfehlungen fir das Design von
Medikamentenstudien entwickelt worden sind, sind wir Uberzeugt, dass dieselben
strengen Kriterien zur Beurteilung der klinischen Effektivitat von digitalen oder anderen
nicht-medikamenttsen Verfahren angewendet werden sollen.

SMARTGEM war eine der ersten Studien, die die Anwendung von einer Migréane-App in
einem wissenschaftlichen Ansatz mit einem randomisiert-kontrollierten Studiendesign
untersucht hat. Im Evaluationsdesign wurde bewusst als primarer Endpunkt ein klinischer
Parameter (Migranetage /28 Tage) gewahlt. Allerdings wird in dem nach Beginn der
SMARTGEM Studie in Kraft getretenen Digitalen Versorgungsgesetz fir die
Nutzenbewertung von Digitalen Gesundheitsanwendungen (DiGA) hinsichtlich der
positiven Versorgungseffekte neben dem medizinischen Nutzen auch eine
patientenrelevante Struktur- und Verfahrensverbesserung unterschieden. Hierzu z&hlen
die Verbesserung der Koordination von Behandlungsablaufen, der Adhérenz,
Gesundheitskompetenz und Patientensouveranitat. Da diese Effekte nicht Teil der
Evaluation waren, kann keine Aussage darlber getroffen werden, ob SMARTGEM bei
diesen Parametern einen Nutzen gezeigt hatte. Grundsatzlich sollten auch diese
Parameter bei der zukinftigen Evaluation von eHealth-Instrumenten berucksichtigt
werden, um solche versorgungsrelevanten Aspekte in die Gesamtbeurteilung einflieen
lassen zu kdnnen.

Eine Limitation von SAMRTGEM ist, dass diese Art der digitalen Intervention kein
verblindetes Studiendesign erlaubt, wodurch der Bias erhoht werden kann. Ein
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Selektionsbias kann durch den Einschluss von besonders motivierten Patienten und
Patienten mit einer Affinitat zu einer erhéhten Smartphone-Nutzung mit einer Exklusion
von Patienten, die kein Smartphone und keine E-Mail-Adresse haben, entstehen.
Allerdings unterschied sich das Studienkollektiv hinsichtlich des Altersdurchschnitts (41,6
Jahre) und der Geschlechter-Verteilung (89,4% weiblich) nicht von der normalen
Population von Erstvorstellern mit Migrane an einem tertiaren Kopfschmerzzentrum (29),
was gegen einen solchen Bias spricht.

Eine weitere Limitation ist, dass die Anwendung der Therapiemodule wie regelmaliiger
Ausdauersport und Entspannungsverfahren nachdrtcklich empfohlen wurde, jedoch
keine Hinweise an den Arzt ausgespielt wurden, wenn diese nicht ausreichend
durchgefuhrt wurden. Eine weitere Motivation zu den nicht-medikamentdsen Verfahren
war somit abseits der regularen Arzt-Visiten nicht mdglich. Eine weitere Einschréankung
war, dass die Benutzer die zuséatzlichen Funktionen wie Online-Sprechstunde und
Patientenforum nur Gber einen separaten Log-In auf der Kommunikationsplattform und
nicht aus der App heraus nutzen konnten. Eine nahtlose Lésung war technisch im Projekt
nicht moglich, hatte jedoch die Schwelle zur Nutzung dieser Angebote senken kdnnen.

Bezuglich der Datenerhebung ist eine weitere Einschréankung, dass alle Endpunkte von den
Patienten selbst eingetragen wurden. Dieses ist allerdings bei anderen klinischen Studien
zur Migrénetherapie ebenfalls der Fall, da bisher keine objektiven klinischen Endpunkte
zur Migranetherapie wie zum Beispiel ein Laborwert definiert werden konnte. Die
Klassifikation der verschiedenen Kopfschmerztypen kann nur zuverlassig gelingen, wenn
der Patient alle Faktoren angibt, die notwendig sind, um die Attacke zu klassifizieren.
Weiterhin besteht das Risiko, dass sich der Patient bei der Beantwortung der Umfragen an
sozialen Gewohnheiten orientiert.

Aufgrund des geringen Stichprobenumfangs einiger Subgruppen konnten einige der
geplanten untergeordneten Analysen nur deskriptiv dargestellt und keine statistischen
Tests durchgefihrt werden. So haben beispielsweise nur wenige Patienten an den IV-
Vertragen der teilnehmenden Krankenkassen zur besonderen Versorgung von
Kopfschmerzen teilggnommen, wodurch fir diese Patientengruppe keine statistischen
Per-Protokoll-Analysen durchgefiihrt werden konnten. Einige Subgruppen in der
Wirtschaftlichkeitsanalyse hatten ebenso eine zu geringe StichprobengroRe.

Da in dieser Studie die Wirksamkeit von SMARTGEM zusétzlich zur Standardtherapie in
einem tertidren Kopfschmerzzentrum untersucht wurde, war insbesondere auch der
Beginn von neuen medikamentdsen Prophylaxe-Therapien erlaubt, die ebenfalls einen
Einfluss auf die Kopfschmerzfrequenz haben. Dieses Studiendesign kann die Detektion
eines moglichen Effektes von SMARTGEM als alleinige Intervention erschwert haben.

In SMARTGEM wurden nur Patienten eingeschlossen, die bei einer gesetzlichen
Krankenkasse versichert waren. Ein Einschluss von Patienten, die nicht bei einer der am
Projekt beteiligten Krankenkassen versichert waren, war ebenfalls moglich. Die
Routinedaten der gesetzlichen Krankenkassen (GKV) (u.a. Angaben zu den Kosten) standen
jedoch nur fiir Patienten der beteiligten Krankenkassen und der TK zur Verfligung. Die
daraus resultierende kleinere Zahl der verflgbaren Beobachtungen fiihrte dazu, dass
mehrere Tests nicht ausreichend gepowert waren, um hinsichtlich der Leistungsausgaben
der GKV statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Behandlungsgruppen zu
erkennen. Weiterhin ist zu bedenken, dass sich die Sekundardaten der Krankenkassen fur
wissenschaftliche Analysen der populationsbezogenen Versorgung eignen kénnen, sie
sind allerdings nicht flr wissenschaftliche Analysen entwickelt worden. Sie geben nur die
von der GKV erstatteten Leistungen an, was zu einer Unterschatzung der gesamten
Inanspruchnahme von Leistungen hinsichtlich der zugrundeliegenden Erkrankung fuhren
kann. So sind beispielsweise nicht verschreibungspflichtige Medikamente, sogenannte
,Over The Counter* Medikamente, bei den Krankenkassen nicht erstattungsfahig und
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werden daher nicht in den Routinedaten erfasst. Ferner werden Diagnosedaten nur
quartalsbezogen dokumentiert, so dass zum Beispiel mehrfaches Aufsuchen eines Arztes
innerhalb des gleichen Quartals nicht abgebildet wird (30). Die Validitat dieser Daten hangt
wiederum von der Dokumentationsqualitat der Leistungserbringer ab. Da die ambulanten
Routinedaten der Krankenkassen erst mit einer Verzégerung von ca. 9 Monaten zur
Verfligung gestellt werden kénnen, konnten diese Daten nur in einem 6 Monatszeitraum
ausgewertet werden, um die Analyse innerhalb der Projektlaufzeit zu ermdglichen.

7.4 Schlussfolgerungen

Die Hypothesen, dass die regelmaRige Anwendung eines App-gestiitzten nicht-
medikamentdsen  Therapieangebotes  in Kombination mit  verbesserten
sektorenibergreifenden Kommunikationsstrukturen in Erganzung zur Regelversorgung
bei Patienten mit mittel- bis hochfrequenter Migrane zu einer Senkung der
Migranefrequenz, verringerter Medikamenteneinnahme und Verbesserung der
Lebensqualitat fuhrt, konnten in der vorliegenden Studie nicht bestétigt werden. Ebenso
konnte die Hypothese, dass die Kosten der neuen Versorgungsform durch geringere
Krankheitskosten aufgrund verminderter Zahl der Arztkontakte, reduzierter
Arbeitsunféhigkeit und geringerem Medikamentenverbrauch kompensiert werden, nicht
als positiv gewertet werden.

Die Prozessanalyse konnte eine hohe Akzeptanz bei den weiterbehandelnden Arzten
insbesondere hinsichtlich des von ,,M-sense” generierten Kopfschmerzreports und eine
hohe Adhérenz der Patienten zu der Nutzung der elektronischen Dokumentationsfunktion
zeigen.

Eine Ubernahme der neuen Versorgungsform in die Regelversorgung erscheint derzeit aus
Sicht des Projektkonsortiums auch unter den Aspekten der Kostenanalyse aufgrund des
Nicht-Nachweises einer Uberlegenheit der IG gegeniiber der KG in den priméaren und
sekundéren Endpunkten als nicht sinnvoll.

8. Verwendung der Ergebnisse nach Ende der Forderung

Eine Fortfuhrung von SMARTGEM nach Ende der Forderung lasst sich auf Grundlage des
fehlenden Nachweises einer Uberlegenheit in der IG gegeniiber der KG nicht begriinden.
Zukunftige Forschung im Bereich von digitalen Interventionen sollte wie bereits auch im
Digitalen Versorgungsgesetz dargestellt bezlglich der Nutzenbewertung neben der
klinischen Effektivitat auch mdgliche Effekte auf eine patientenrelevante Struktur- und
Verfahrensverbesserung berucksichtigen.

Beziiglich der einzelnen Bausteine von SMARTGEM ergeben sich folgende Uberlegungen:
App ,,M-sense*

Migrane-Apps kdnnen dazu beitragen die Kopfschmerztherapie zu unterstiitzen, Anleitung
zu nicht-medikamentésen Therapien zu geben und Hintergrundwissen zu der Erkrankung
zu vermitteln. Eine Uberlegenheit in der IG, die ,M-sense Aktiv‘ mit allen
Therapiemodulen verwendet hat, gegentber der KG, die nur ,,M-sense Basis* mit einer
reinen Dokumentationsfunktion sowie dem Kopfschmerzreport genutzt hat, lie sich
jedoch in SMARTGEM nicht darstellen. Da die Therapiemodule nicht ausreichend genutzt
wurden, lasst sich keine Aussage Uber deren Effektivitat treffen. Kopfschmerzpatienten
legen bei Kopfschmerz-Apps insbesondere Wert auf die auch in ,,M-sense” enthaltenen
Funktionen zur Nachverfolgung von Kopfschmerz-Charakteristika, potenziellen Triggern
und Therapiemaoglichkeiten (31). Allerdings zeigte sich in SMARTGEM, dass die alleinige
Bereitstellung der Therapiemodule in der App nicht zu einer ausreichenden Nutzung fuhrt.
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Somit ergibt sich aus der Auswertung der primaren und sekundaren Endpunkte keine
ausreichende Begriindung fur eine Fortfihrung des aktuellen Konzepts. Die auch in einer
anderen Studie mit “M-sense Basis” gezeigte Reduktion der Kopfschmerz- und
Migranetage bei Nutzern der ,,M-sense Basis“-Version (23) sowie die hohe Akzeptanz des
Kopfschmerzreports bei den Arzten gibt jedoch Hinweise auf einen Nutzen insbesondere
der Kalender- und Visualisierungsfunktion. Hervorzuheben ist auch die Nutzung eines
wissenschaftlich validierten Algorithmus zur Attackenklassifikation, die eine deutliche
Erleichterung in der Diagnosestellung und Beurteilung des Therapieverlaufs darstellt. Die
zumeist stdndige Verflgbarkeit des Smartphones tragt zu einer erhdhten
Dokumentationsgenauigkeit bei und verhindert somit den h&ufig bei Papierkalendern
auftretenden Re-Call Bias, der durch Nachtragen der Kopfschmerzdaten entsteht (32).

Die App ,,M-sense” war zwischenzeitlich wahrend der Laufzeit von SMARTGEM in einer
veréanderten Version als DIiGA ,,M-sense Migrane® in das DIGA Verzeichnis des
Bundesinstituts fir Arzneimittel und Medizinprodukte aufgenommen worden. Der
Hersteller Newsenselab hat sie im Mai 2022 aus dem Verzeichnis zurlickgezogen. Seitdem
ist die App ,M-sense Migréane” zum kostenlosen Download im App Store erhaltlich.
Allerdings musste Newsenselab am 27. Juli 2022 Insolvenz anmelden und das
Insolvenzverfahren wurde am 1. Oktober schlieflich erdffnet, so dass die App neuen
Nutzern nicht mehr zur Verfugung gestellt werden kann und Newsenselab den Betrieb der
App als Medizinprodukt einstellen musste.

Kommunikationsplattform

Eine telemedizinische Beratung mittels Videosprechstunde kann seit dem 01.04.2017
durchgefuhrt und mit der GKV abgerechnet werden. Um ortsunabhangig mit dem
behandelnden Arzt eine datensichere Kommunikation zu ermdglichen, wurde die
Maglichkeit einer Online-Sprechstunde mittels eines datensicheren Chats bereits 2016 in
der Projektplanung von SMARTGEM konzipiert und somit den regulatorischen
Entwicklungen zur telemedizinischen Beratung vorgegriffen. Zu Beginn der Studie Anfang
2018 wurden telemedizinische Angebote jedoch trotz der neuen Mdoglichkeiten nur sehr
begrenzt von niedergelassenen Arzten angeboten und von Patienten genutzt. Im Rahmen
der COVID-19 Pandemie hat sich die Einstellung zu telemedizinischen Angeboten
allerdings grundlegend geandert. Der Wunsch von Patienten auch ortsunabhéngig mit
ihrem Arzt in Verbindung zu treten, zeigte sich in einer deutlich zunehmenden Nutzung
von Videosprechstunden im Jahr 2020 (33). Durch eine Anderung der Muster-
Berufsordnung-Arzte im Mai 2018 ist eine ausschlieBliche Fernbehandlung erlaubt, wenn
diese arztlich vertretbar ist, die arztliche Sorgfalt gewahrt wird und der Patient Uber die
Besonderheiten dieser Behandlung aufgeklart wird. Die Voraussetzungen und die
Anforderungen fur die Durchfiihrung und Abrechnung der Videosprechstunden nach 8§ 365
SGB V wurden zum 01. Juli 2022 aktualisiert. Der technische und regulatorische Zugang zu
Fernbehandlung per Videosprechstunde hat sich somit seit Konzeption der SMARTGEM
Studie deutlich verbessert. Allerdings haben die Erfahrungen aus SMARTGEM auch
gezeigt, dass das Angebot einer asynchronen Kommunikation mittels Chats
niedrigschwellig von Patienten genutzt und zu einer effektiven Patienten-Arzt
Kommunikation beitragen kann. Mittels eines Chats wird der Zugang zu Arzten erleichtert
und kann dazu beitragen, zeitkritische Probleme wie Beurteilung von
Medikamentennebenwirkungen rasch zu l6sen. Nach einer schwedischen Studie schatzen
manche Schmerzpatienten den eher anonymen Charakter dieser Konsultationen, auch
wenn andere Patienten die personliche Konsultation bevorzugen. Ein groRer Vorteil einer
solchen Chat-Lésung ist es, dass Patient und Arzt jederzeit nachvollziehen kdnnen, was sie
miteinander besprochen haben (34). Dem Wunsch der Patienten nach asynchroner
Kommunikation auf einem datensicheren Weg ist die gematik mit der Entwicklung des
Telematikinfrastruktur-Messengers (TI-M) bereits nachgekommen. Die Bereitstellung der
ersten Messengerdienste ist fir 2023 angekundigt, allerdings ist die flachendeckende
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Einfihrung dieses Dienstes noch nicht eindeutig terminiert worden ist. Die Akzeptanz
dieser Systeme bei Arzt und Patient wird von der Nutzerfreundlichkeit dieser Systeme
abhangen. Weiterhin sind Kontakte per Chat derzeit nicht gesondert abrechnungsfahig.
Dieses ist nur maoglich, wenn hierdurch eine blofRe Verwaltungstatigkeit wie eine
Uberweisung oder Wiederholungsrezept angestoRen wird. Aus den Erfahrungen des
Projektes ergibt sich die Anregung, auch eine Mdglichkeit zu schaffen, die Arztleistung fur
diese Form der Kommunikation finanziell abbilden zu kdnnen.

Telekonsile

Die Telekonsile Uber Telefon wurden nur zu sehr geringer Zahl durch die
weiterbehandelnden Arzte genutzt. Aus der geringen Nachfrage ergibt sich somit keine
Begrundung fir eine Uberfiihrung dieser Leistung in die Regelversorgung.

Online-Anamnesebogen

Die Einfuhrung eines Online-Anamnesebogens, den die Patienten digital vor Besuch in der
Kopfschmerzambulanz ausfiillen, wurde von den teilnehmenden Arzten als sehr hilfreich
angesehen und flhrte zu einer deutlichen Verkirzung der Sprechstundenzeit. Da dieses
kein Zielkriterium der Evaluation war, kdnnen hier jedoch keine belastbaren Aussagen
getroffen werden. Uber das Patientenportal des Kopfschmerzregisters der Deutschen
Migrane und Kopfschmerzgesellschaft (https://www.kopfschmerzregister.de/) ist eine
ahnliche Funktion durch Eintragen der wichtigsten Informationen tber Kopfschmerzen,
Vorbehandlungen, Medikamente usw. moglich. Diese werden dem am DMKG Register
teilnehmenden Arzt zu dem Vorstellungstermin seines Patienten nach entsprechender
Einwilligung zur Verfugung gestellt.
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Es liegen keine Anhéange vor.

12. Anlagen

Anlage 1: Im Projekt verwendete Fragebdgen aus REDCap
Anlage 2: Dokumente Offentlichkeitsarbeit, Studienpass
Anlage 3: Dokumentation Webseite SMARTGEM

Anlage 4: Anleitung REDCap

Anlage 5: Erganzung Selektivvertrag SMARTGEM
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Angebote fir lhre/n weiterbehandelnde/n Arztin/Arzt
Es besteht die Moglichkeit, dass Ihr/fe weiterbe-
handelnde/r Arzt/Arztin mit uns kooperiert und so
ebenfalls Zugriff auf das Online-Portal bekommt und
Ihren Kopfschmerzreport einsehen kann. Zudem hat
er/sie die Maoglichkeit, sich mit unseren Studienarzten via
Telekonsil zu beraten, sollte er/sie Fragen bezuglich Ihrer
Migranetherapie haben. lhr/e Weiterbehandler/in hat
hierfUr zusammen mit Ihrem Arztbrief ein Informations-
schreiben erhalten.

Fragen und Hilfe

Wenn Sie bei der Nutzung des Online-Portals Fragen,
technische Probleme, Verbesserungsvorschlage oder
Fehlermeldungen haben, nutzen Sie bitte die Hilfe-
Funktion im Portal (untere Leiste) oder wenden sich an
die Kollegen und Kolleginnen des SMARTGEM-Teams in
Ihrem jeweiligen Kopfschmerzzentrum.

‘ ‘ Studienpass SMARTGEM.indd 10 @ 20122019 10:13:46 ‘ ‘
































































































































































































































































































































































































ANLEITUNGEN UND HILFE

Auf dieser Seite finden Sie Anleitungen und Hilfe bei Problemen mit den IT Systemen oder bei Fragen zum
Studienablauf. Bei Problemen mit M-sense oder dem Kopfschmerzreport verwenden Sie bitte dieses
> Formular und senden es an smartgem@charite.de.

@ Anleitungen

Diese Seiten kénnen nur mit Ihrer Hilfe sinnvoll gestaltet werden. Senden Sie daher bitte alle
Fragen, Probleme, Lésungen, aus lhrer Sicht wichtigen Informationen usw. an das Team in
der Charité, damit wir die Daten allen zur Verfiigung stellen kénnen.

6. Follow Up

Pro Quartal erfolgt eine Follow Up Befragung der Patienten. Diese unterteilt sich in zwei Teile,
einen Teil der im Rahmen einer telefonischen Befragung oder einem Vor-Ort-Termin
(primarere Endpunkt nach 6 Monaten) durchgefihrt wird und einem Teil, der durch die
Patienten*innen am heimischen Rechner ausgefullt wird. Aulerdem werden die Daten des
Follow-Up Bogens der Weiterbehandler (soweit vorhanden) in REDCap Ubertragen. Der
Zeitraum fur den Termin der Follow Up Visiten kann dem Visitenkalender im Study log
entnommen werden. Der Termin fir den primaren Endpunkt (Monat 6) sollte eine Vor-Ort
Termin sein.

6.1 Telefon Follow Up

Der Login bei RED Cap erfolgt mit Inrem Benutzername und Ihrem Passwort. Fir Nutzer aus
der Charité sind das die Ublichen Domanen-Anmeldedaten. Fur alle anderen Nutzer sind es
die von den REDCap Administratoren vergebenen Anmeldedaten.

Nach der Anmeldung erscheint die Projektibersicht. Hier wahlen Sie das Projekt
SmartGem_eCRF aus. Sie gelangen dann zur Ubersichtsseite des Projektes.

Listed below are the REDCap projects to which you currently have access. Click the project title to open the project. Read more To review
which users still have access to your projects, visit the User Access Dashboard.

My Projects | = Orgamzt; Filter projects by title

Project Title Records Fields Instrument Type Statu
SmartGem eCRF 3002 | 1070 | JZlms g
SmartGem_pre screening, 3.001 719 g, &l



Die Frageboégen, die durch die Studienarzte ausgefiillt werden, befinden sich im Bereich
Follow Up —Telefon der jeweilig anstehenden Visite. Durch Klicken auf die entsprechenden
Fragebogen o6ffnen sich die Fenster und die Bogen kénnen ausgefullt werden.

Vs Follow Up - TeleTon Q1

ng Favbonw Niene
o ¥ AkutmediEsnen . Prophivlasemedikatan | Medika mentds
¥ Darem  Tedwsfon ARTIE ARael| AkTLS Berutsanamnese | Dar
= T L PR R ] fo ST LT 1A Tl LEBFBR & VOLC: Sasy e
= Datum
Survey respemas read-only 1
& Rewpcony war completed oo Q4L OT TV 1719 wom nict bagn preen T &
" I : " o B it

Amcdrd 10 & - V3a Coiliw U - Teledon Q1 | jprciils

RaeLpad 1D <

Dranum

Farm Scatuy

Complain?

6.2 Follow Up Fragebdgen fiir Patienten*innen

Die Zugangsdaten zu den Fragebdgen fir die Patienten werden wie in der Baseline postalisch
an die Patienten*innen versendet.

Offnen der Anschreiben-Vorlage und Eintragen der Teilnehmeranschrift und ggf. des aktuellen
Datums.

CHARITE

Anschrift Teilnehmer eintragen ——————np>

smartgem

ez

Besiin, den 15.08.2019

g zum Online-Fragebogen Studie SMARTGEM
1. Ver nach 3 Monat

g g

Sehr geehrte Patientin / sehr geehrter Patient,

vielen Dank filr lhre Tellnahme an unserem Projekt SMARTGEM. Als Anlage zu diesem
Schreiben senden wir Ihnen die Zugangsdaten zur Beantwortung der StudienfragebGgen
nachdem Sie bereits 3 Monate SMARTGEM nutzen. Bitte fillen Sie diese Fragebdgen



Der Login bei REDCap erfolgt wieder Ihrem Benutzernamen und Ihrem Passwort. Fir Nutzer
aus der Charité sind das die Ublichen Domanen-Anmeldedaten. Fur alle anderen Nutzer sind
es die von den REDCap Administratoren vergebenen Anmeldedaten.

Nach der Anmeldung erscheint die Projektibersicht. Hier wahlen Sie das Projekt
SmartGem_eCRF aus. Sie gelangen dann zur Ubersichtsseite des Projektes.

Listed below are the REDCap projects to which you currently have access. Click the project title to open the project. Read more To review
which users still have access to your projects, visit the User Access Dashboard,

My Projects B Organize |

Project Title Records Fields  Instrument Type Statu
SmartGem eCRF 3002 1070 | J3Torms &
SmartGem_pre screening 3.001 79 Bl &

In der Anlage fir die Zugangsdaten zu den Online-Fragebdgen wird der Zugangscode
eingetragen. Dieser Zugangscode wird flr jeden Teilnehmer*in und jeden Fragebogen
automatisch durch REDCap generiert. Er wird angezeigt, wenn man die Record-ID der Chiffre
anklickt und den Fragbogen V2b Follow Up - PRO Q1-Datum 6&ffnet.

B0 1ophnia4 | @ @ ]
81 Tkdp1es | $ @ ®
AmarrGam sl

Rotird Hiome Page

1 Vb Pl PR
O Sl -

Unter Survey Options die Option Survey Access Code and QR Code wahlen. Hier steht der
individuelle Zugangscode unter ,Then enter the code’




Avitation status: | _::9 SUJ‘UE)I' options

# Open survey

@ Log out + @ Open survey
347 (4 Compose survey invitation

BY QR Code

& Elaed = Survey Queue

(s Survey Access Code and

& Survey Access Code or | QR Code

| Sy e “Datum

« Enter the Survey Access Code

1.} 50 to this web address:

harpa:tiredeap. chatite de/tru/surveys)

—_—

2.3 Thew enter this code:

& Generatd Shorer Code

R 8 ST, BT ROHEry COOK that il

Print for Respondent  Cosa

NKH8YL39F

Zugangscode fur die Fragebdgen

Diesen Zugangscode in die Vorlage fur den Zugang zu den Fragebdgen eintragen.

Zugang zum Online-Fragebogen

Anleitung:

] sitterufen Sie folgenden Link an Ihrem
Desktop-Rechner, Tablet oder Smartphone auf:

https://redcap.charite.defcru/surveys/

hi

Sie QR-Code
sannen,

Wiremp
einem Deskiop-Rechner oder Tabilet,

Ihven das Ausfoll "

Folgendes Fenster &ffnet sich:

2

[Piease enter your access code 1o begin the survey

Piaang ncta that the access codn |s “nof” case senslive

Bitte geben Sie hier
Ihren Zugangs-Codeein:

Zugangscode aus REDCap des/der
Teilnehmer*in eintragen

-—

Jetzt kénnen Sie beginnen den Fragebogen auszufiillen

e ey Quene
Datum G
Bt Nillen Sie den folpenden Fragebogen sus.
Beachten Sie cab, daus Sk den T i oy “Subi” oddee Later* tweern
St Gar Fragebon £ D winer andeven Je!
Bei P 56 D2g an umartgema 08
Vitlen Dt
1) Datum 63 (Toaw
st
Lave & Return Later
Bitte beachten:

Wenn Sie die Fragen vollstindig beantwortet haben, Micken Siebitte auf den Submit” Bution, bevor Sie den
Browserfifie Registerkarte schieflen, Wenn Sie die Bngabe unterbrechen und spater fortsetzen mobchten, kicken

Sle auf den .Save & Return Later” Button.



6.3 Daten Weiterbehandler

Die Fragebogen der Weiterbehandler gehen postalisch ein. Die Daten missen dann handisch in
REDCap ubertragen werden. Hierflir melden Sie sich wie oben beschrieben an REDCap an und wahlen
den Fragebogen V2c Follow Up — WB aus.

V2e Follow Up - WB Q1 SmartGem eCRF [ Sove £ v o |

= Follow Up Weiterbehandler
Edibing exsting Record 10 1

v Ve Follow Up - WB Q1

Follow Up
Dawm Weiterbehandler | De

Rucord 1D

m i

Follow Up - Weiterbehandler

(3/6/9/12 Monate)

1. Wetche Koptschmerzdiagnose bestaht aktusi?

kamantendbergebrauch

2 Wielche () Medikament (o] nimme der Patient derselt ur Attackankupberung sin®

Wirkstoff

7.  Anlegen Benutzer Webseite

Im Backend der Webseite werden verschiedene Benutzerrollen angelegt.

@ & svareem ©3 B + Neu Security

& ool Neuen Benutzer hinzufigen
A Beitrage Lege einen neuen Benutzer an und fuge ihn dieser Website hinzu,
¥ Medien
Benutzername (erforderlich) [ |
E-Mail (erforderich) | |
Vorname [ |
Nachname ‘ ‘
» Design Website | ‘
K Plugins @ .
P Sprache Gy [ Website-Einstallong v |
Alle Benutzer
Passwort
Neu hinzufiigen
Profil (vkSen2AXjEUz]~ SPKESKQES
Stark
& Werkzeuge
Einstellungen .
Benutzer benachrichtigen (¥) Der Benutzer soll eine E-Mail zu seinem Konto erhaiten.
B Individuelle Felder
© securty Rolle | Abonnent v
& Media from FTP
© Mend cinklappen Forum-Rolle [ einenmer ~

Fir die Bearbeitung von Inhalten gibt es grundsatzlich drei Arten von Benutzerrollen:
Administrator -> Mitarbeiter KF

Der Administrator hat Zugriffsrechte auf alle Seiten und Artikel und kann diese
bearbeiten, verdffentlichen und I6schen. Er kann ebenfalls Kategorien, Links, Tags und
Kommentare bearbeiten und verwalten. Zusatzlich zu den Rechten des Redakteurs, hat
der Administrator Zugriff auf Plugins und das Design (Theme) der Website. Er kann
somit Plugins und Themes verandern, installieren sowie deinstallieren und die
entsprechenden Anpassungen vornehmen. Er verwaltet die Benutzerrollen und kann
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neue Benutzer hinzufiigen oder die Rolle bestehender Benutzer dndern. Auch der Im-
und Export von Dateien ist nur dem Administrator gestattet.

Redakteur -> ,Moderator* Chat / Studienarzt

Der Redakteur kann eigene Seiten und Artikel erstellen und die von anderen Benutzern
(ausgenommen die des Administrators!) bearbeiten und gegebenenfalls freischalten.
Der Redakteur ist berechtigt Kategorien, Links, Tags und Kommentare zu erstellen, zu
bearbeiten und zu verwalten. Haufig wird der Redakteur als ‘Stellvertreter des
Administrators’ bezeichnet

Abonnent -> Teilnehmer Chat / Patient u. Arzt

Der Abonnent (oder ‘registrierte Benutzer’) hat von allen Benutzerrollen die
eingeschranktesten Rechte. Er kann lediglich sein eigenes Profil und die Module des
angezeigten Dashboards bearbeiten und verandern. Ansonsten hat der Abonnent nur
Leserechte.

Fur die Nutzung des Forums existieren zwei verschiedene Benutzerrollen. Die Moderation wird
durch die Rolle Keymaster und kann nur an die Nutzerrolle Studienarzt vergeben werden.
Normale Nutze:innen haben die Rolle Participant, die an die Nutzerrollen Patient und Arzt
vergeben werden kénnen.

7.1 Anlegen eines Benutzers mit der Rolle Studienarzt

Feld Studienarzt

Benutzername*

Werkzeugleiste deaktivieren

Rolle Redakteur

Offentl. Name = Benutzername/Spitzname

Externe Rolle* studienarzt (Schreibweise beachten)
Studienzentrum* Berlin / Halle / Rostock eintragen
Aktiver Chat* Haken setzen

Chat Department* Auswahlen (erst nach 1. Speichern!)
Forum Rolle Keymaster

-> Zuerst Benutzer anlegen

e Benutzernamen und weitere Personendaten eingeben

e Passwort anzeigen lassen und in die Infomail an den Benutzer kopieren

e Haken aus ,Der Benutzer soll eine E-Mail zu seinem Konto erhalten.’ entfernen (funktioniert
nicht)

e Rolle Redakteur auswahlen

¢ ,Neuen Benutzer hinzufligen* anklicken

-> dann Benutzer aus Liste auswahlen und bearbeiten:

o Werkzeugleiste fir mich auf der Website anzeigen‘ -> deaktivieren




e Spitzname eingeben und dann bei 6ffentlicher Name den Spitznamen auswahlen

o externe Rolle = studienarzt (genauso schrieben bitte!)

e Studienzentrum = Berlin / Halle / Rostock eintragen

o Neues Passwort = Passwort generieren -> neues Passwort eintragen (wenn gewlinscht)
e Hakchen bei ,Aktiver Chat‘ ->

e Benutzer aktualisieren‘ anklicken

-> Daten fiir Chat und Forum eingeben

e Chat Department: Studienzentrum auswahlen
e Forum-Rolle = Keymaster
e ,Benutzer aktualisieren® anklicken

-> Nutzer in Datei Accounts Mitarbeiter und Partner, Tabellenblatt Studienarzte hinterlegen.

7.2 Anlegen eines Benutzers mit der Rolle Arzt

Feld Arzt

Benutzername*

Werkzeugleiste* deaktivieren

Rolle* Abonnent

Offentl. Name* = Benutzername/Spitzname
Externe Rolle* arzt (Schreibweise beachten)
Studienzentrum

Aktiver Chat

Forum Rolle* Teilnehmer

Nutzer in Datei Weiterbehandler Rechnungen und Vertrage, Tabellenblatt Kooperationspartner
hinterlegen.

-> Zuerst Benutzer anlegen

e Benutzernamen erstellen: als erste Stelle eine 4, dann mit https://www.passwort-
generator.eu/de/ 4 zufallige Buchstaben (kleingeschrieben) aussuchen, dann 3 zufillige
Zahlen. Fertiger Benutzername ist unseren Chiffren fiir die Patienten dhnlich, z.B.:
4fugg782

e Benutzernamen und weitere Personendaten eingeben (als Mailadresse:
weiterbehandlerxx@muster.de)

o Passwort anzeigen lassen, in die Weiterbehandler-Tabelle kopieren, die ersten 9 Zeichen
nehmen, Rest I6schen und das gekiirzte Passwort in das Feld Passwort in WordPress
kopieren

o Haken aus ,Der Benutzer soll eine E-Mail zu seinem Konto erhalten.’ entfernen (funktioniert
nicht)

e Rolle Abonnent auswahlen

e ,Neuen Benutzer hinzufiigen® anklicken
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-> dann Benutzer aus Liste auswahlen und bearbeiten (oben rechts Feld ,Suchen®):

o ,Werkzeugleiste flr mich auf der Website anzeigen' -> deaktivieren

e Spitzname eingeben (immer Dr. V. Nachnahme) und dann bei 6ffentlicher Name diesen
Spitznamen auswahlen

o externe Rolle = arzt (genauso schreiben bitte!)

e Studienzentrum = Berlin / Halle / Rostock eintragen

o Kein Hakchen bei ,Aktiver Chat'

e Als Forum Rolle ,Teilnehmer* eintragen

e Benutzer aktualisieren‘ anklicken

-> Nutzer in Datei Weiterbehandler_Anfrage_Bearbeitung.xlsx  eintragen, Tabellenblatt
Kooperationspartner hinterlegen.

7.2 Anlegen eines Benutzers mit der Rolle 4. Patienten (Testaccounts fiir Partner)

Werden nur als Test-Accounts fiir Projektpartner angelegt, nicht fir regulare Patienten. Die Accounts
miussen mit einem Ablaufdatum (max. 2 Wochen versehen) werden, um zu vermeiden, dass Accounts
ohne Kontrolle langere Zeit genutzt werden.

Feld Arzt

Benutzername* z.B. TestnutzerBIG
Werkzeugleiste* aktiviert

Rolle* Redakteur

Offentl. Name* = Benutzername/Spitzname (Bsp.: smartgem BIG)
Externe Rolle* patient (Schreibweise beachten)
Ablaufdatum* max. 2 Wochen
Studienzentrum* Berlin

Aktiver Chat deaktiviert

Chat Department

Forum Rolle* Teilnehmer

Nutzer in Datei Accounts Mitarbeiter und Partner, Tabellenblatt Test Accounts Partner hinterlegen.
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Anlage 5: Erganzung Selektivvertrag SMARTGEM

Zweite Erganzungsvereinbarung

zum Vertrag Uber die integrierte Versorgung von
Patientinnen und Patienten mit chronischen Kopfschmerzen
und Migrane gemal} §§ 140a ff. SGB V

,KopfschmerzSPEZIAL-Vertrag"“

zwischen der

und der

der Charité — Universitatsmedizin Berlin
Korperschaft des 6ffentlichen Rechts
vertreten durch den Vorstandsvorsitzenden
Herrn Prof. Dr. Karl Max Einhaupl
Charitéplatz 1, 10117 Berlin

-nachfolgend Charité genannt-



KopfschmerzSPEZIAL-Vertrag vom 30.03.2015
2. Erganzungsvereinbarung

1. Die AOK Nordost und die Charité beteiligen sich an dem durch den Gemeinsamen Bun-
desuasschuss gem. § 92a SGB V geférderten Projekt SMARTGEM. Die Leistungen, die
im Rahmen dieses Projektes erbracht werden, sind Gegenstand dieser Erganzungsver-
einbarung. Sie werden im Rahmen des bereits bestehenden Vertrages ,Kopfschmerz-
SPEZIAL" auf der Grundlage der gesonderten Regelungen dieser Vereinbarung sowie der
Anlage 1c (Module 5 und 6) erbracht, die ebenfalls Gegenstand dieser Vereinbarung sind.
Insbesondere bleiben die Regelungen zur Leistungserbringung aulerhalb des Projektes
SMARTGEM von diesen Regelungen unberlhrt.

2. Die Voraussetzungen zur Teilnahme der Versicherten sowie der Umfang und Inhalt der
Versorgung, die im Rahmen des Projektes SMARTGEM nach diesem Vertrag gewahrt
werden ist in Anlage 1¢ (Modul 5 und Modul 6) geregelt. Die Versorgung im Rahmen von
SMARTGEM erfolgt additiv zu den in der Anlage 1b beschriebenen Leistungen und lasst
die tbrigen Regelungen des Vertrages unberuhrt.

3. Die Vergutung der vollstandig erbrachten Leistungen gemaf der Leistungsbeschreibung
nach Anlage 1c (Modul 5 und 6) erfolgt ausschlief3lich nach dem Finanzierungsplan aus
den entsprechend des Anderungsbescheids vom 06. Juni 2018 bewilligten Mitteln des
Innovationsfonds des Gemeinsamen Bundesausschusses (Forderkennzeichen:
01NVF17038). Eine Finanzierung dieser Leistungen durch die AOK Nordost ist ausge-
schlossen.

4. Ausschlieflich in Bezug auf die in Anlage 1c (Modul 5 und 6) aufgeflihrten Regelungen/
Leistungen im Rahmen des Projektes SMARTGEM werden folgende vertragliche Rege-
lungen wie folgt geandert:

4.1 § 4 ,Anforderungen an die Leistungserbringer:
Nach Abs. (12) wird folgender Abs. (13) neu hinzugeflgt:

,(13) In Bezug auf die im Rahmen des vom Gemeinsamen Bundesausschuss gefor-
derten Projektes SMARTGEM zu erbringenden Leistungen gem. Anlag 1¢c Modul 6
gilt, dass diese von Arzten (,Weiterbehandler") erbracht werden diirfen, die geman der
Abs. (1) bis (12) als Kooperationspartner zur Teilnahme an diesem Vertrag berechtigt
sind. Davon abweichend sind auch nach § 95 SGB V zur vertragsarztlichen Versor-
gung zugelassene Facharzte flr Neurologie, Facharzte fur Neurologie und Psychiatrie,
Facharzte flr Nervenheilkunde, Schmerztherapeuten und Hauséarzte berechtigt, Leis-
tungen im Rahmen des Projektes SMARTGEM gem. Anlage 1¢ Modul 6 zu erbringen.”

4.2 § 5, Teilnahme der Versicherten“
Nach Abs. (12) wird folgender Abs. (13) neu hinzugeflgt:

.(13) Teilnahmeberechtigt an Modul 5 und 6 gemal Anlage 1c sind ausschlielilich Versi-
cherte mit der Diagnose G43.- Migrane, die bereits an einem der Module 0 bis 2 teilneh-

men.
4.3 § 6 ,,Weitere Aufgaben der Klinik“

Nach Abs. (7) wird folgender Abs. (8) neu hinzugeflgt:

,(8) Flr das Projekt SMARTGEM schlie3t die Charité zur Umsetzung der Leistungen so-

wie unter Beachtung der Anforderungen gem. Anlage 1c¢ (Modul 6) mit den Arzten
gem. § 4 Abs. (13) eine entsprechende vertragliche Vereinbarung. Die Klinik hat sicher-
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2. Erganzungsvereinbarung

zustellen, dass die nach Satz 1 geschlossenen Vereinbarungen mit Beendigung dieser
Erganzungsvereinbarung auller Kraft tritt."

4.4 Anlage
Die Aufzahlung unter ,,Anlagen® wird nach Anlage 1b erganzt um:

,Anlage 1c — Leistungsbeschreibung und Anforderungen Behandlungsmodule 5 und 6
SMARTGEM"

5. Diese Erganzungsvereinbarung gilt ab Unterzeichnung und fur die Dauer der vom Innova-
tionsausschuss beim Gemeinsamen Bundesausschuss genehmigten Projektlaufzeit bzw.
bis zur Feststellung der Beendigung durch den Gemeinsamen Bundesausschuss. Laut
geltendem Férderbescheid vom 24.11.2017 (Forderkennzeichen: 01NVF17038) endet das
Projekt am 31.10.2021. Das Ende der Projektlaufzeit kann durch entsprechende Feststel-
lung des Gemeinsamen Bundesausschusses geandert werden. Die Parteien sind sich
dementsprechend darliber einig, dass mit Ende der Projektlaufzeit und damit der Forde-
rung des Projektes keine Rechte mehr aus den Regelungen der Anlage 1c geltend ge-
macht und daher insbesondere auch keine der beschriebenen Leistungen der Module 5
und 6 mehr erbracht werden.

Berlin, den OO. 1¢. 19 &erlin den 26.710,2018
Charité — UniversitatsmedizZin Berlin
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Stand: 20.09.2018

Anlage 1c - Leistungsbeschreibung und Anforderungen Behandlungsmodule 5 und 6

SMARTGEM

Modul 5 - SMARTGEM - Versorgung durch den Arzt der universitdren Kopfschmerzambulanz
(optional, zusdtzlich zu Modul 0, 1, und 2)

1. Voraussetzung der Versorgung im Rahmen von Modul 5

a) Versicherte mit einer gesicherten Diagnose (ICD 10):

e G43.- Migrane.

b) und zusatzlichen Teilnahmebedingungen:

Behandlung im Modul 0 bis 2.
mindestens 5 Migréanetage / Monat.

Beginn der Migrane vor dem 50. Lebensjahr und Bestehen seit mindestens einem
Jahr.

Besitz eines Android oder iOS fahigen Smartphones mit mobilem Internetzugang und
grundlegendem Verstandnis in der Anwendung von Apps.

Dokumentation der Kopfschmerzen tiber mindestens 4 Wochen bis maximal 8
Wochen innerhalb der letzten 8 Wochen vor dem Teilnahmebeginn mit Hilfe der
Smartphone-App M-sense Basis an mindestens 85% der Tage in dem vorgenannten
Zeitraum.

2. Leistungsumfang zusdtzlich zu den bereits durch Modul 0, 1 und 2 abgebildeten Leistungen

e Prifung der Eignung zur Teilnahme anhand der Diagnose G43.- Migrdne und des
von der App ,M-sense Basis” erstellten Kopfschmerzreports (mindestens 5
Migranetage/Monat) per PDF, in ausgedruckter Papierform oder auf dem
Smartphone des Teilnehmers.

e Mindliche und schriftliche Aufkldrung tber die Inhalte des Projektes
SMARTGEM, Kldrung aller offenen Fragen sowie die Unterzeichnung der
Teilnahmeerklarung an SMARTGEM durch den Versicherten.

e Zuordnung der Teilnehmer zu Gruppe A oder Gruppe B.

a) Gruppe A:

e Bereitstellung eines individuellen, peudonymisierten Zugangs zu der Smartphone
App ,,M-sense Premium* mit einer Lizenz fiir 12 Monate.

e Erkldrung der Funktionen der App ,M-sense Premium®. Aufklarung tiber den
Leistungsumfang und den Ablauf zur Auswertung des von der App ,,M-sense
Premium® erstellten Kopfschmerzreports sowie der weiteren Behandlung/
Beratung durch den gem. § 4 Abs. (13) seitens der Charité eingebundenen
»Weiterbehandler” (z.B. zu moglichen identifizierten Migrane-Triggern).
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Bereitstellung eines 12-monatigen individuellen Zugangs zu einer
internetbasierten Kommunikationsplattform, auf der ein durch die Arzte der
universitaren Kopfschmerzambulanz moderiertes Patientenforum und 3x
wochentlich stattfindende ,,Expertenchats” mit einem Arzt der universitdren
Kopfschmerzambulanz angeboten werden. Aufklarung tiber die Funktion und
Nutzungsmoglichkeiten der Plattform.

Auswertung des von der App ,M-sense Premium” erstellten Kopfschmerzreports,
Beratung zu moglichen identifizierten Triggern im Rahmen des Erstgespréachs
sowie im Rahmen des weiteren Verlaufs Uber den ,Expertenchat” durch die
Arzte der universitdren Kopfschmerzambulanz - sofern dies nicht durch einen
vertraglich durch die Charité gem. § 4 Abs. (13) eingebundenen
,Weiterbehandler” fortfihrend Ubernommen wird bzw. werden kann.

Durchfiihrung von Telekonsilen mit den gem. § 4 Abs. (13) durch die Charité
eingebundenen, weiterbehandelnden Arzten auf Anfrage (in einem Zeitraum von
maximal 12 Monaten nach Erstvorstellung). Hierbei erfolgt ein fachlicher
Austausch auf Grundlage der von der App erhobenen Kopfschmerzdoku-
mentation, auf die der universitdre Kopfschmerzambulanz-Experte sowie der
jeweilige ,Weiterbehandler” tiber die gemeinsame Kommunikationsplattform
Zugriff haben. Aufklarung des Versicherten lber die Durchfihrung der
Telekonsile.

Telefonischer Kontakt mit den Versicherten 3, 6, 9 und 12 Monate nach
Erstvorstellung zur Erhebung von Daten zu Evaluationszwecken (Follow-Up) und
Erinnerung in Verbindung mit Erinnerungsfunktion der APP an Ausflllen der
elektronisch bereit gestellten Fragebtgen zur Selbsteinschatzung durch den
Patienten (HIT-6, SF-12, DASS, EQ-5D-5L).

b) GruppeB

Bereitstellung eines individuellen, pseudonymisierten Zugangs zu der
Smartphone App , M-sense Basis” mit einer Lizenz fir 6 Monate (Monat 1-6).

Bereitstellung eines individuellen, pseudonymisierten Zugangs zu der
Smartphone App ,M-sense Premium” mit einer Lizenz fir 6 Monate (Monat 7-
12).

Erklarung der Grundfunktionen der App ,,M-sense Basis” und nach 6 Monaten
Erkldrung der erweiterten Funktionen der App ,M-sense Premium”.

Aufkldarung Uber den Leistungsumfang und den Ablauf zur Auswertung des von
der App ,M-sense Basis” und ,,M-sense Premium” erstellten Kopfschmerz-
reports sowie der weiteren Behandlung/ Beratung durch den seitens der Charité
gem. § 4 Abs. (13) eingebundenen ,,Weiterbehandler”.

Bereitstellung eines 6-monatigen individuellen Zugangs zu einer
internetbasierten Kommunikationsplattform, auf der ein durch die Arzte der
Kopfschmerzambulanz moderiertes Patientenforum und 3x wochentlich
stattfindende , Expertenchats” mit einem Arzt der universitiren
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Kopfschmerzambulanz angeboten werden (Monat 7-12 nach Erstvorstellung in
der Kopfschmerzambulanz). Aufkldrung des Versicherten ber die Funktion und
Nutzungsmaoglichkeiten.

e Auswertung des von der App ,,M-sense Basis” und des von der App ,M-sense
Premium” erstellten Kopfschmerzreports, Beratung zu méglichen identifizierten
Triggern im Rahmen des Erstgesprachs sowie im Rahmen des weiteren Verlaufs
liber den ,Expertenchat” durch die Arzte der universitiren
Kopfschmerzambulanz - sofern dies nicht durch einen vertraglich durch die
Charité gem. § 4 Abs. (13) eingebundenen ,,Weiterbehandler” fortfiihrend
tbernommen wird bzw. werden kann.

e Durchfiihrung von Telekonsilen mit den weiterbehandelnden Arzten (gem. § 4
Abs. (13) durch die Charité eingebundenen Arzte) auf Anfrage (Monat 7-12 nach
Erstvorstellung in der Kopfschmerzambulanz). Hierbei erfolgt ein fachlicher
Austausch auf Grundlage der von der App erhobenen Kopfschmerzdoku-
mentation, auf die der universitdre Kopfschmerzambulanz-Experte sowie der
jeweilige ,Weiterbehandler” Uber die gemeinsame Kommunikationsplattform
Zugriff haben. Aufkldrung des Versicherten lber die Durchfiihrung der
Telekonsile.

e Telefonischer Kontakt mit den Versicherten 3, 6, 9 und 12 Monate nach
Erstvorstellung zur Erhebung von Daten zu Evaluationszwecken (Follow-Up-
Teilnehmer) und Erinnerung in Verbindung mit Erinnerungsfunktion der APP an
Ausfiillen der elektronisch bereit gestellten Fragebégen zur Selbsteinschatzung
durch den Teilnehmer (HIT-6, SF-12, DASS, EQ-5D-5L).

3. Behandlungsdauer
e Einmalige Vorstellung in der universitaren Kopfschmerzambulanz
¢ 12 Monate App-Lizenz, Kommunikationsplattforn, Expertenchats, Telekonsil
(jeweils der zeitlichen Aufteilung der Gruppe A und B entsprechend des
beschriebenen Leistungsumfangs unter Punkt 2)
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Modul 6 - SMARTGEM — ambulante Nachbetreuung durch den , Weiterbehandler” - eingebunden
gem. § 4 Abs. (13) / Optional, zusitzlich zu Modul 4 oder zusatzlich zur Regelversorgung

1. Voraussetzung der Versorgung im Rahmen von Modul 6

a) Versicherte mit einer gesicherten Diagnose (ICD-10):

G43.0- Migrane.

b) Zusatzliche Teilnahmebedingungen:

Versicherte, die zeitgleich am Modul 5 SMARTGEM teilnehmen (Gruppe A und
Gruppe B).

2. Leistungsumfang, ggf. zusatzlich zu den bereits durch Modul 4 abgebildeten Leistungen:

Teilnahme der gem. § 4 Abs. (13) eingebundenen weiterbehandelnden Arzte an
Telekonsilen mit den Arzten der universitiaren Kopfschmerzambulanz nach
Bedarf. Hierbei erfolgt ein fachlicher Austausch auf Grundlage der von der App
erhobenen Kopfschmerzdokumentation, auf die der universitare
Kopfschmerzambulanz-Experte sowie der jeweilige , Weiterbehandler” iiber die
gemeinsame Kommunikationsplattform Zugriff haben (Gruppe A innerhalb von
maximal 12 Monaten nach Erstvorstellung in der universitiren
Kopfschmerzambulanz und Gruppe B Monat 7-12 nach Erstvorstellung in der
universitaren Kopfschmerzambulanz).

Auswertung des von der App ,,M-sense Basis” erstellten Kopfschmerzreports und
Beratung durch den gem. § 4 Abs. (13) eingebundenen, weiterbehandelnden Arzt
(Gruppe B in Monat 1-6).

Auswertung des von der App ,M-sense Premium“ erstellten Kopfschmerzreports,
Beratung zu moglichen identifizierten Triggern durch den gem. § 4 Abs. (13)
eingebundenen, weiterbehandelnden Arzt (Gruppe A Monat 1-12 und Gruppe B
in Monat 7-12).

Terminvergabe zur ambulanten Nachbetreuung innerhalb von 5 Werktagen.

Quartalsweise Betreuung des Patienten durch den gem. § 4 Abs. (13)
eingebundenen, weiterbehandelnden Arzt (3, 6, 9 und 12 Monate nach
Erstvorstellung in der universitaren Kopfschmerzambulanz)

Dokumentation der erbrachten Leistungen mittels vorbereiteter, SMARTGEM-
bezogener Fragebdgen (Follow-Up- ,Weiterbehandler”) und Weiterleitung zu
Evaluationszwecken an die Charité (per Fax, als Scan per Email oder per Post)

3. Behandlungsdauer:

12 Monate — zeitgleich mit Modul 5 SMARTGEM.
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