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Aus den Ergebnissen der Deutschen Wir-
belsdulenstudie (DWS]; [1, 3, 4, 7, 10, 14,
15, 17, 18]) lasst sich die grundsétzliche
Aussage ableiten, dass auch unterhalb
der Richtwerte des Mainz-Dortmunder
Dosismodells (MDD) Risiken fiir die
Entstehung einer bandscheibenbeding-
ten Erkrankung der Lendenwirbelsaule
(LWS) bestehen. Bis dato war allerdings
noch ungeklirt, welchen Einfluss die
separate Absenkung oder Erh6hung ein-
zelner Richtwerte fiir die Bandschei-
bendruckkraft, Rumpfvorneigung oder
Tagesdosis und die Einbeziehung weiterer
Arten von Lastenhandhabungen - neben
Heben oder Tragen schwerer Lasten, z. B.
das Ziehen und Schieben von Lasten — auf
die Anpassungsgiite der Dosismodelle ha-
ben. In den bisherigen Auswertungen der
DWS1 wurden die Eigenschaften nicht se-
parat, sondern in Kombination verandert.
Mit der separaten Variation der einzelnen
Eigenschaften in der DWS-Richtwertestu-
die (DWS2) sollte die Grundlage fiir eine
differenzierte Ableitung von Richtwerten
bei der Berufskrankheit (BK) Nr. 2108 der
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Dosis-Wirkung-Zusammenhang
zwischen physischen
Belastungen und lumbalen
Bandscheibenerkrankungen

Ergebnisse der DWS-Richtwertestudie

Berufskrankheiten-Verordnung (BKV)
gelegt werden.

Methoden

Die DWS2 stellt eine vertiefende Reana-
lyse der Daten der DWSI1 dar. Fiir die
ausfiihrliche Darstellung der Methoden
wird auf den Abschlussbericht der DWS2
[24]" sowie auf die Beitrige von Jager et
al. [13], Morfeld et al. [16], Ditchen et al.
[6] und Bergmann et al. [2] in diesen bei-
den Themenheften zur DWS2 verwiesen.
Im nachfolgenden Abschnitt wird das
grundlegende methodische Vorgehen der
DWS2 zusammenfassend skizziert.

Die vertiefenden Analysen der DWS2
basieren auf der Datengrundlage der
DWSI [3], einer multizentrischen popu-
lationsbezogenen Fall-Kontroll-Studie aus
915 Fillen mit lumbaler Erkrankung der
Bandscheiben und 901 Kontrollproban-

! In wesentlichen Teilen enthilt der vorliegen-
de Beitrag Textpassagen aus dem Abschlussbe-
richt der DWS2 [24].
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den. Die 915 Fallprobanden sind 4 Fall-

gruppen zugeordnet.

== Fallgruppe 1 mit 286 méannlichen
Patienten und Fallgruppe 2 278 weib-
lichen Patienten in stationérer oder
ambulanter Behandlung in einer Kli-
nik wegen LWS-Prolaps mit sensib-
lem und/oder motorischem Wurzel-
syndrom,

== Fallgruppe 3 mit 145 méannliche
Patienten und Fallgruppe 4 mit
206 weibliche Patienten in stationa-
rer oder ambulanter Behandlung in
einer Klinik oder ambulanter Be-
handlung in einer orthopéidischen
oder neurochirurgischen Praxis we-
gen einer fortgeschrittenen Chondro-
se mit Bandscheibenverschmailerung
der LWS und Nachweis eines sensib-
len und/oder motorischen Wurzel-
syndroms oder eines lokalen Lumbal-
syndroms (letzteres mit einem Fin-

Die DWS-Richtwertestudie wurde gefordert
durch die Deutsche Gesetzliche Unfallversiche-
rung e.V. (DGUV).
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Dosismodell 1| 2 ‘ 3 4 5 | 6|7 I 8 | 9 ‘ 10
Rumpfvorneigung 90° 20° 45° | 75° 45°
m 3,2kN alle
Druckkraft W 2.5 kN Werte 2,0kN
. m 5,5 kNh alle

Tagesdosis | 3,5 kNh Werte
Handhabungen ) .

. . (Ziehen/Schieben, Fangen/Werfen,
auller Heben“ nein ja Kraftaufwendung)
oder Tragen
Wichtung der . . .
Dru ckkﬁ?ﬂ F, quadratisch mit Wurzelbildung V £ F2 F, | F? | F# F?

m: mannlich w: weiblich

* Druckkraftwerte F; fur Hebe- und Tragevorgénge i aus ,MDD-Schatzgleichungen”
ansonsten: spezifische Berechnungen mit Simulationswerkzeug Der Dortmunder

** einschlieflich Halten, Um-/Absetzen, Absenken, Schaufeln, Bewegen von Patienten

Abb. 1 A Ubersicht zu den in der Deutschen Wirbelsiulenstudie (DWS7) verwendeten Dosismodellen
zur Berechnung der Schichtdosis, Kriterien bei der quantitativen Beschreibung der kumulativen
Wirbelsdulenbelastung je Arbeitsschicht mit Angaben zu Erhebungsschwellen fiir Rumpfvorneigung,
Bandscheibendruckkraft, Tagesdosis und Handhabungsart sowie zur Druckkraftwichtung relativ zur

Belastungsdauer. (Nach [10])

ger-Boden-Abstand von mindestens
25 cm).

Die Falldiagnosen wurden durch eine
radiologische und klinische Zweitbe-
urteilung tberpriift. Die Fallprobanden
wurden in Kliniken oder orthopadischen
Praxen im Raum Frankfurt am Main,
Freiburg, Halle (Saale) und Regensburg
rekrutiert und einbezogen, sofern die
Personen in einem bestimmten geogra-
phischen Gebiet im Umbkreis dieser Stad-
te ihren ersten Wohnsitz hatten. Bei den
Kontrollprobanden handelte es sich um
eine Zufallsstichprobe der Wohnbevolke-
rung aus denselben Regionen. Fall- und
Kontrollprobanden mussten zum Zeit-
punkt der Rekrutierung ein Alter zwi-
schen 25 und 70 Jahren haben. Die Ant-
wortrate bei den Fillen lag bei 66,4% und
bei den Kontrollen bei 53,4%; im Rahmen
einer Non-Responder-Analyse fanden
sich keine Hinweise auf einen differenziel-
len Fehler in der Antwortrate bei Féllen
und Kontrollen in Abhéngigkeit vom so-
zialen Status. Bei allen Fillen und Kontrol-
len wurde ein etwa anderthalbstiindiges
standardisiertes personliches Interview
durch geschulte Interviewer(innen) zu be-
ruflichen Wirbelséulenbelastungen durch
Lastenhandhabung, Rumpfbeugung und
Ganzkorperschwingungen durchgefiihrt

(Erstinterview). Ferner wurden Informa-
tionen u. a. zu Belastungen durch Hobby
und Sport sowie Grofie, Gewicht und Vor-
erkrankungen der Wirbelsiule erhoben.
Bei 1200 Probanden, die eine Mindestdo-
sis beruflicher Wirbelsdulenbelastungen
(die sog. Auslosungsschwelle) iiberschrit-
ten hatten, wurde spiter ein etwa 2-stiin-
diges semistandardisiertes umfassendes
Experteninterview durch Mitarbeiter der
Technischen Aufsichtsdienste der Un-
fallversicherungstrager durchgefiihrt
(TAD- oder Zweitinterview). Inhalt dieser
Befragung war eine detaillierte Beschrei-
bung der beruflichen Exposition beziig-
lich Lastenhandhabungen, belastungsin-
tensiven Korperhaltungen sowie der Ein-
wirkung von Ganzkérperschwingungen
[7]. Die Ergebnisse des TAD-Interviews
wurden biomechanisch dahingehend
analysiert, dass zunéchst fiir jeden doku-
mentierten Vorgang mit Lastenhandha-
bung oder belastungsintensiver Korper-
haltung die Druckkraft auf die lumbosa-
krale Bandscheibe als Maf} der situativen
Wirbelsaulenbelastung durch biomecha-
nische Modellrechnungen mithilfe des
Simulationswerkzeugs ,, Der Dortmunder
[12] bestimmt wurde. In der Folge wurde
die kumulative Belastung der LWS auf
Basis der lumbosakralen Druckkraft und
der Vorgangsdauer und -hiufigkeit be-
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rechnet. Dazu wurden das MDD [8, 11]
und 9 weitere Dosismodelle mit teilweise
herabgesetzten Schwellenwerten fiir
Rumpfvorneigung und Bandscheiben-
druckkraft bei Lastenhandhabung, Be-
riicksichtigung von anderen Formen der
Lastenhandhabung aufler Heben und Tra-
gen — wie Ziehen, Schieben, Fangen und
Werfen - und verschiedener Wichtung
der Druckkraft gegeniiber der Belastungs-
dauer (linear, quadratisch, kubisch oder
tetradisch) genutzt. Als kumulative Belas-
tung ist dabei die Gesamtdosis wahrend
des gesamten Arbeitslebens, berechnet
aus Beurteilungsdosis pro Schicht, An-
zahl der Expositionsschichten pro Jahr
und der Anzahl der Expositionsjahre, zu
verstehen.

Zur quantitativen Beschreibung der
kumulativen Wirbelsiulenbelastung wur-
den in der DWSI die in @ Abb. 1 darge-
stellten 10 verschiedenen Dosismodelle
verwendet, die sich - ausgehend vom
MDD - insbesondere beziiglich der Er-
hebungsschwellen, der Wichtung von
Druckkraft relativ zur Einwirkungsdauer/
Auftretenshéufigkeit und der Verwen-
dung einer Wurzelfunktion bei der Er-
mittlung der Tagesdosis unterscheiden.
Bei diesen 10 Modellen waren verschie-
dene Mindestwerte (sog. Schwellen) da-
hingehend vorgesehen, ob die Belastung
als relevant einzustufen und daher bei der
Berechnung der Schichtdosis zu beriick-
sichtigen ist; jeweils einheitlich wurde die
iiber das gesamte Berufsleben kumulierte
Dosis (Lebensdosis) durch Multiplika-
tion der Tagesdosis mit der betreffenden
Schichtanzahl im Berufsleben berechnet.

In der vertiefenden Reanalyse der
DWSI im Rahmen der DWS2 werden
die Schwellenwerte Bandscheibendruck-
kraft, Rumpfvorneigung und Tagesdo-
sis einzeln und anschlieffend kombiniert
variiert; dabei wird die Anpassungsgiite
der resultierenden Dosismodelle zur
Beschreibung des Dosis-Wirkung-Zu-
sammenhangs auf der Grundlage der kon-
tinuierlichen Dosiswerte anstelle klassier-
ter Daten in der DWSI ermittelt. Die ver-
tiefende Reanalyse der Daten der DWS1
ist durch 3 neue Ansétze gekennzeichnet.
== Die separate und kleinschrittige

Variation von Eigenschaften (i. d. R.

»Schwellen®) des MDD mit Analyse

der Auswirkungen auf die Anpas-
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Zusammenfassung

Zielsetzung. Aus den Ergebnissen der Deut-
schen Wirbelsdulenstudie (DWS1), die die
Basis der hier vorgestellten DWS-Richtwerte-
studie (DWS2) darstellen, ist die grundsétzli-
che Aussage ableitbar, dass auch unterhalb
bestimmter Schwellenwerte des Mainz-Dort-
munder Dosismodells (MDD) Risiken fiir die
Entstehung einer bandscheibenbedingten

In den verwendeten Dosismodellen der
DWS1 wurden die Schwellenwerte der Band-
scheibendruckkraft, Rumpfvorneigung und
Tagesdosis nicht getrennt voneinander, son-
dern in Kombination variiert. Daher erlaub-
ten die bisherigen Auswertungen der DWS1
keine Aussagen zu Dosismodellen, die durch
definierte Absenkung einzelner Eigenschaf-
ten des MDD, z. B. der Druckkraft, bei Beibe-
haltung der {ibrigen Eigenschaften gekenn-
zeichnet sind. Ziel der DWS2 ist die wissen-
schaftlich fundierte Ableitung eines Dosis-
modells unter Berticksichtigung geeigneter
Schwellenwerte.

Erkrankung der Lendenwirbelsdule bestehen.

DOI 10.1007/s40664-014-0035-3

Material und Methoden. In der DWS2 wer-
den die Schwellenwerte (Bandscheiben-
druckkraft, Rumpfvorneigung, Tagesdosis)
einzeln und anschlieBend auch kombiniert
variiert. Dabei wird die Anpassungsgiite der
resultierenden Dosismodelle zur Beschrei-
bung des Dosis-Wirkung-Zusammenhangs
auf der Grundlage der kontinuierlichen Dosis-
werte anstelle klassierter Daten in der DWS1
und unter Einsatz verschiedener statistischer
Methoden [z. B. Akaike-Informationskriteri-
um (AIC), Multi-Modell-Ansdtze, fraktionale
Polynome] ermittelt.

Ergebnisse. In die Berechnung der Schwel-
lenwerte gingen die Informationen mehrerer
gut anpassender, einen breiten Bereich von
Schwellenwerten reprasentierender Dosis-
modelle ein. Unter Einsatz statistischer Mitte-
lungsverfahren (Multi-Modell-Ansatze) lieBen
sich daraus folgende Schwellenwerte ablei-
ten: eine Bandscheibendruckkraft von 3,2 kN
fiir Manner und 2,5 kN fiir Frauen, ein Rumpf-
neigungswinkel von 45°, eine Tagesdosis von

A.Seidler - A. Bergmann - U. Bolm-Audorff - D. Ditchen - R. Ellegast - U. Euler - J. Haerting - E. Haufe - C. Jordan - N. Kersten - O. Kuss -
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Dosis-Wirkung-Zusammenhang zwischen physischen Belastungen und lumbalen
Bandscheibenerkrankungen. Ergebnisse der DWS-Richtwertestudie

2,0 kNh bei Mannern und 0,5 kNh bei Frauen.
Weiterhin lieB sich eine Verdopplungsdosis
des Bandscheibenerkrankungsrisikos von
etwa 7 MNh bei Mdnnern und etwa 3 MNh
bei Frauen ermitteln.

Schlussfolgerungen. Die vertiefende Reana-
lyse der Daten der DWST1 liefert eine wichtige
Grundlage zur Beurteilung der Dosis-Wir-
kung-Beziehung zwischen korperlichen
Belastungen und bandscheibenbedingten
Erkrankungen. Zundchst sind statistische
Unsicherheiten bei der Ableitung von
Schwellenwerten sowie die Vereinbarkeit der
Studienergebnisse mit den Anforderungen
des Berufskrankheitenrechts zu diskutieren,
bevor konkrete Folgerungen fiir die Berufs-
krankheit Nr. 2108 gezogen werden kdnnen.

Schliisselworter

Risikobewertung - Berufliche Exposition -
Dosis-Wirkung-Beziehung - Statistisches
Modell - Deutschland

Abstract

Aims. The EPILIFT case-control study —
which constitutes the basis of the present
EPILIFT Exposure Criteria Study (EPILIFT2) —
led to the fundamental conclusion that the
risk of developing lumbar disc diseases is ele-
vated even when the physical workload lies
below specific threshold values of the Mainz-
Dortmund Dose Model (MDD). In the “origi-
nal” EPILIFT study, threshold values for lum-
bar-disc compressive force, for the degree

of forward bending, and for the daily dose
were not varied separately but in combina-
tion. Therefore, to date, the consequences on
the model fit are unknown if single thresh-
olds of the MDD are lowered separately, leav-
ing other thresholds unchanged. The aim of
this in-depth data analysis of the original EPI-
LIFT study was to derive a dose model (in-
cluding appropriate threshold values) that
best describes the dose-response relation-

ship between physical exposure and lumbar
spine diseases.

Material and methods. Lumbar-disc com-
pressive force, degree of forward bending,
and daily dose were changed separately (and
afterward simultaneously). Model fit was
considered based on continuous (instead of
categorized) exposure variables, applying
several new statistical methods (Akaike infor-
mation criterion, AIC; fractional polynomials;
multimodel approaches).

Results. The calculation of threshold values
made use of the information of several dose
models representing a broad range of thresh-
old values. As a result of this in-depth analy-
sis, the following thresholds were established
as a"best estimate”: lumbar-disc compres-
sive force of 3.2 kN among men and 2.5 kN
among women; 45 degree of forward incli-
nation of the trunk; daily dose threshold of

Dose-response relationship between physical exposure and lumbar spine disease. Results of the
EPILIFT Exposure Criteria Study

2 kNh among men and 0.5 kNh among wom-
en; doubling (life time) dose of about 7 MNh
among men and 3 MNh among women.
Conclusions. This in-depth re-analysis of the
EPILIFT case-control study data constitutes an
important basis for the determination of the
dose-response relationship between physi-
cal exposure and lumbar spine diseases. The
statistical uncertainties of our study results as
well as the statutory requirements of German
occupational disease no. 2108 (lumbar spine
disease) have to be considered before appro-
priate threshold values can be established for
use in practice.

Keywords

Risk assessment - Occupational exposure -
Dose-response relationship - Statistical
model - Germany
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sungsgiite der resultierenden Dosis-
modelle.
== Die bestmogliche Ausnutzung aller
studienimmanenten Informationen
durch die Modellierung der Dosis-
Wirkung-Beziehung
= a) auf der Grundlage der kontinu-
ierlichen Daten,
= b) unter Einsatz von fraktionalen
Polynomen 2. und 4. Grades sowie
= ¢) unter Einsatz gewichteter Mitte-
lungsverfahren (Multi-Modell-
Ansitze).
== Die Ermittlung der Verdopplungsdo-
sis (die Dosis, bei der der Punktschit-
zer des fallgruppenspezifischen relati-
ven Erkrankungsrisikos 2 betréagt) mit
95%-Konfidenzintervallen.

Variation einzelner Eigenschaften
des Mainz-Dortmunder
Dosismodells

Die schrittweise Variation der Schwel-
len fiir Bandscheibendruckkraft, Rumpf-
vorneigung und Tagesdosis erfolgte
getrennt fiir die 4 Fallgruppen. Die Eigen-
schaften wurden zunichst ausgehend
von einem fiir alle Fallgruppen gut an-
passendem Modell der DWSI, dem sog.
Grundmodell (Dosismodell 5), getrennt
voneinander variiert. Wenn das Grund-
modell eine Druckkraftschwelle von
2,0 kN, eine Rumpfvorneigungsschwelle
von 45° und eine Tagesdosisschwelle von
0 kNh vorsah, wurde die Druckkraft-
schwelle schrittweise von 2,0 kN iiber 2,25
auf 2,5 kN, tiber 2,75 auf 3,0 kN usw. bis
zu einer Druckkraftschwelle von 12,0 kN
erhoht. Insgesamt wurden 16 Druckkraft-
schwellen gepriift. Fiir jedes resultierende
Dosismodell wurde der Wert des Akai-
ke-Informationskriteriums (AIC) als
Maf3 fiir die Anpassungsgiite berechnet.
Analog zur DWSI wurden 95%-Modell-
Konfidenzmengen zum Vergleich der
Anpassungsgiite unterschiedlicher Do-
sismodelle ermittelt. Jeweils alle Dosis-
modelle einer fallgruppenspezifischen
und auf eine Modelleigenschaft (,,Grup-
pe”) bezogenen Auswertung, die inner-
halb der jeweiligen 95%-Modellkonfi-
denzmenge liegen, wurden als statistisch
gleichwertig angesehen. Zusitzlich wur-
den auch Dosismodelle mit einer maxi-
malen AIC-Differenz von 2 im Vergleich

zum AIC-Minimum als gleichwertig an-
gesehen. Um einer Aussage zum besten
Modell niaherzukommen wurde geson-
dert fiir die Modelleigenschaften Druck-
kraftschwelle, Rumpfvorneigungsschwel-
le und Tagesdosisschwelle jeweils ein fall-
gruppenspezifischer AIC-gewichteter
Mittelwert gebildet. Weiterhin wurde die
Anpassungsgiite beim Einbeziehen wei-
terer Tétigkeiten wie Ziehen, Schieben,
Werfen und Fangen untersucht. Schlief3-
lich wurde die Anpassungsgiite des soge-
nannten BSG-Modells? (s. unten) gegen-
iiber dem Grundmodell gepriift.

Der grundsitzliche Umgang mit
Schwellenwerten entspricht in der DWS2
dem Umgang des MDD mit Schwellen-
werten. Bei der Berechnung von Dosis-
werten werden alle kérperlichen Belas-
tungen ab definierten Schwellenwerten
mit dem vollen Wert einbezogen, wih-
rend Belastungsvorgange mit einem Wert
unterhalb einer Schwelle génzlich unbe-
riicksichtigt bleiben. Alternativ gehen
2, im Rahmen einer Sensitivitdtsanalyse
(Schwellenwertpriifung) untersuchte An-
sdtze davon aus, dass nur der Anteil ober-
halb der Schwelle (Schwellenwertiiber-
schuss) oder nur der Anteil oberhalb der
Grundbelastung, d. h. derjenigen beim
aufrechten Stehen ohne Last (Basiswert-
abzug), in die Dosisberechnung eingehen
[13]. Im Ergebnis dieser Schwellenwert-
priifung kann der im MDD vorgesehene
Umgang mit Schwellen (Einbezug derje-
nigen ,,absoluten Druckkrifte, die die je-
weils untersuchte Schwelle tiberschreiten;
quadratische Wichtung der Druckkraft
relativ zur Vorgangsdauer) als methodisch
gerechtfertigt angesehen werden.

Multi-Modell-Ansatze

Um alle in den DWS1-Daten enthaltenen
Informationen bestmoglich ,,auszuschop-
fen', wurden an 2 Stellen der DWS2 Multi-
Modell-Ansitze durchgefiihrt. In die erste
Modellmittelung gingen alle, statistisch

2 Bei dem,BSG-Modell” handelt es sich um ein
Dosismodell, dessen Eigenschaften sich nach
dem Urteil des Bundessozialgerichts (BSG) vom
30.10.2007 richten [5]. Folgende Schwellenwer-
te sind zugrunde gelegt: Bandscheibendruck-
kraft 2,7 kN, Rumpfvorneigehaltung 90°, Tages-
dosis 0 kNh, Lebensdosis 12,5 MNh. Das Urteil
des BSG bezieht sich nur auf Ménner.
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nicht voneinander zu unterscheidenden
Modelle innerhalb der 95%-Modellkon-
fidenzmenge, gewichtet nach ihrem AIC-
Wert, ein. Wenn ein Modell einen sehr
niedrigen AIC-Wert hatte, dann bekam
es ein hoheres Gewicht, weil es eine ver-
gleichsweise bessere Anpassung zeigte als
ein Modell mit einem hoheren AIC-Wert.
Aus diesen separat gemittelten Schwellen-
werten wurden Kombinationsmodelle,
bei denen nicht nur eine Eigenschaft je-
weils fiir sich genommen variiert, sondern
bei denen mehrere Eigenschaften gleich-
zeitig variiert wurden (ndmlich genau
die Eigenschaften, die unseren gemittel-
ten Werten entsprachen), entwickelt. Fiir
die resultierenden Kombinationsmodelle
wurden wiederum die AIC-Werte berech-
net, um die Anpassungsgiite dieser Mo-
delle zu tiberpriifen.

Die im Ergebnis der ersten Modellmit-
telung gebildeten Kombinationsmodelle
bildeten die Referenzdosismodelle fiir die
Durchfithrung der zweiten Modellmitte-
lung. Auf diese Referenzmodelle wurden
diejenigen Modelle bezogen, die inner-
halb der 95%-Modellkonfidenzmengen
lagen. So wurden etwa in der Fallgruppe 1
(Ménner mit Prolaps) 29 Einzelmodel-
le in diese Modellmittelung einbezogen.
Somit gingen nicht nur Informationen der
definierten Referenzmodelle in die an-
schliefende Ableitung der Verdopplungs-
dosiswerte ein. In einem zweiten Mitte-
lungsansatz wurden vielmehr (wiederum
AIC-gewichtet) die Informationen aller -
innerhalb der 95%-Modellkonfidenzmen-
gen liegenden - Dosismodelle auf das je-
weilige fallgruppenspezifische Referenz-
modell umgerechnet und anschlieflend
in die Ermittlung der fallgruppenspezi-
fischen Verdopplungsdosiswerte einbe-
zogen. Dies gilt fiir Druckkraftschwelle,
Rumpfvorneigeschwelle und Tagesdosis-
schwelle.

Ermittlung der Verdopplungsdosis

Zur Ableitung eines Vorschlags zur
Bestimmung von Lebensdosis-Richtwer-
ten fiir die 4 Fallgruppen wurden die Er-

3 Fiir weitere Einzelheiten der zweiten Modell-
mittelung wird auf den Beitrag von Morfeld et
al. [16] im ersten Themenheft zur DWS-Richt-
wertestudie verwiesen.



FG1 FG1 FG2 FG2 FG3 FG3 FG4 FG4

Variation Schwelle | Modell FP2 FP4 FP2 FP4 FP2 FP4 FP2 FP4

Schwelle Druckkraft 2,0kN | I_D_101k1 943,7| 9424 9479 | 9459| 6206 | 621,3| 7146 717,1
Schwelle Druckkraft 2,25kN | 1_D_109k1 9449 | 9431| 946,7| 9441| 6205| 6210 717,0| 718,0
Schwelle Druckkraft 2,5kN | I_D_110k1 9451 | 943,7| 946,3| 9432| 619,7| 6208 | 7152| 717,8
Schwelle Druckkraft 2,75kN | 1I_D_111Kk1 9446 | 9425| 947,7| 9449| 6178 6196| 7158| 7186
Schwelle Druckkraft 3,0kN | I_D_112k1 946,0| 9435| 9480| 9442| 617,9| 6186 | 719.6| 7186
Schwelle Druckkraft 3,25kN | I_D_113k1 9453 | 942,0| 948,7| 9448| 6179 6190| 720,4| 7216
Schwelle Druckkraft 3,5kN [ 1_D_203k1 9470 9429| 9524 | 949.2| 6178 6210 721,9| 7227
Schwelle Druckkraft 4,0kN [1_D_204k1 941,7| 9404 | 9529 | 952,7| 617,0| 6208 | 7221 | 7223
Schwelle Druckkraft 4,5kN | 1_D_205k1 9454 | 9472 9533| 952,0| 6181 6212| 7222| 7223
Schwelle Druckkraft 5,0 kN | I_D_206k1 945,5 952,5| 9511| 617,3| 6185 7219 7210
Schwelle Druckkraft 5,5 kN | |_D_207k1 9483 | 9465| 9524 | 9513| 616,3| 6180 722,0| 7215
Schwelle Druckkraft 6,0 kN | |_D_208k1 9479| 9476| 9530| 9516| 617,3| 6189 | 722,1| 7208

Schwelle Druckkraft 7.0kN|1_D_209k1 | 9493 | 950,1| 9545| 9537 | 6219 722,7| 7225
Schwelle Druckkraft 80kN|1_D_210k1 | 9515| 950,5| 953,8| 9519| 6247 7215| 7212
Schwelle Druckkraft | 10,0kN|I_D_211k1 | 949,1| 949,7| 9536| 952,1| 626,7| 627,5| 721,1| 7208
Schwelle Druckkraft | 12,0kN || D 212k1 | 9493 953,8| 952,7| 6280| 6312| 7204 | 7222
Schwelle Rumpfbg. 20°[1._D_114k1 | 9422| 9430| 9468 | 9450| 617,7| 6180| 7164 | 7185
Schwelle Rumpfbg. 45° [1.D_101k1 | 9437| 9424| 9479| 9459| 6206| 6213| 7146| 717.1
Schwelle Rumpfbg. 75° |1_D_115k1 | 948,0| 9423| 947,7| 9441| 6224| 6220| 717.8| 7181
Schwelle Rumpfbg. 90° |1 D 116k1 | 947,1| 9434| 9541| 9512| 6201 6207| 7150/| 716,1

Schwelle Tagesdosis 0 kNh [1_D_101k1 943,7| 9424 | 9479 | 9459| 6206 | 621,3| 7146 7171
Schwelle Tagesdosis | 0,5 kNh [ 1_D_201k1 9438 | 9424 | 9474 | 9454 | 6205| 6216 7150| 7177
Schwelle Tagesdosis | 1,0 kNh | |_D_202k1 943,7| 9420 949,0| 948,0| 6192| 6186 7157 | 7152
Schwelle Tagesdosis | 2,0 kNh [ 1_D_102k1 939,2| 9372| 9584 960,0| 617,0| 6155| 7180 7182
Schwelle Tagesdosis | 3,0 kNh [ 1_D_103k1 9443 | 9425| 9614 | 963,1| 6241| 6251 | 7232| 7208
Schwelle Tagesdosis | 4,0 kNh [ 1_D_104k1 9451 | 9425 9658| 9684 | 6251 6270 7313| 7297
Schwelle Tagesdosis | 5,0 kNh [ 1_D_105k1 9440 | 9422| 9686| 9714 | 6234| 6248 | 7368| 7376
Schwelle Tagesdosis | 6,0 kNh [ 1_D_106k1 9553 | 956,2| 9735| 9759| 6275| 627,7| 7381 739,
Schwelle Tagesdosis | 8,0 kNh [ 1_D_107k1 967,1| 969,7| 9703| 972,0| 632,8| 6353| 736,7| 7389
Schwelle Tagesdosis | 10,0 kNh [ I_D 108k1 971,2| 971,7| 9751 | 971,0| 633,1| 6346 7399| 7417
mit Ziehen etc. 45° I_D_101k1 943,7| 9424 9479 9459| 6206 | 6213 7146 717.1
ohne Ziehen etc. 90° "BSG" |_D_118k1 951,0| 946,8| 9522 9522| 6203| 621,2| 7170[ 7180

Abb. 2 A Werte des Akaike-Informationskriteriums der Haupt-(FP2) und Sensitivitdtsanalyse (FP4). Farbig markiert 95%-Kon-
fidenzmenge, BSG Bundessozialgericht, FPx Verwendung fraktionaler Polynome x. Grades, FG Fallgruppe
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Fallgruppe 3 Fallgruppe 4
Fallgruppe 1 Fallgruppe 2 (Manner mit (Frauen mit
(Manner mit Prolaps) | (Frauen mit Prolaps) Chondrose) Chondrose)
Modellgruppe MW | DM | Schwelle| MW | DM |Schwelle| MW | DM |Schwelle| MW | DM | Schwelle
Druckkraftin N | 3169 | 113 | 3200 2568 | 110 2450 4183 | 204 | 3950 2342* | 110 | 2450
f:‘;'mpfbe“g””g 478 (101 45 | 49,8 | 101 | 45 37 |101| 45 62 (115| 75
Lflges‘j"s's " 11950 |102| 1950 | 323 | 201 | 450 | 1584 |102| 1950 | 538 [201| 450

Abb. 3 A Nach Akaike-Informationskriterium (AIC) gewichtete Mittelwerte (WM) der Druckkraft-, Rumpfbeugungs- und Ta-
gesdosisschwellen und Ableitung der Kombinationsdosismodelle. ¥*Angegeben ist die Hauptanalyse mit Ausschluss der Do-
sismodelle (DM), die eine Druckkraftschwelle oberhalb von 4 kN vorsehen; bei fehlendem Ausschluss dieser DM (Nebenanaly-
se) ergibt sich ein MW von 2,7 kN, im DM 111 wird von einer Schwelle von 2,7 kN ausgegangen

gebnisse der Multi-Modell-Analyse wei-
ter ausgewertet. Diese Auswertung stiitzte
sich auf die Ergebnisfunktionen des Mit-
telungsprozesses (Referenzdosis-odds-ra-
tio(OR)-Kurven). Als epidemiologisches
Maf fiir den Lebensdosis-Richtwert wur-
de die Risikoverdopplung gewihlt. Da es
sich bei den untersuchten Krankheits-
bildern auf der Grundlage detaillierter
Recherchen um seltene Erkrankungen
handelt (Privalenz unter 2%; vgl. [24],
Bergmann et al. [2]), ist die OR als guter
Schitzwert des relativen Erkrankungsri-
sikos anzusehen. Der Schitzwert fiir die
Verdopplungsdosis ergab sich als Schnitt-
punkt der Dosis-Wirkung-Kurve mit der
Parallelen zur x- Achse bei einer OR von 2.
Mit folgendem Verfahren wurden
Konfidenzintervalle fiir die Verdoppe-
lungsdosis abgeschitzt: Gesucht wurde
diejenige Dosis (1. Punkt), bei der sich die
obere Grenze des 95%-Konfidenzinter-
valls gerade bei 2 befindet; gesucht wurde
ferner diejenige Dosis (2. Punkt), bei der
sich die untere Grenze des 95%-Konfi-
denzintervalls gerade bei 2 befindet. Diese
beiden Punkte auf der x-Achse werden
dann als Schitzwerte des Konfidenzinter-
valls der Verdoppelungsdosis aufgefasst.

Ergebnisse

Variation einzelner Schwellenwerte

Variation der Druckkraftschwelle

Bei einer schrittweisen Erhohung der
Druckkraftschwelle im Rahmen der vor-
liegenden Reanalyse lief3 sich fiir jede der

Fallgruppen 1-3 eine Druckkraftschwelle
identifizieren, bei deren Uberschreitung
(bei ansonsten unverdndert vorliegen-
den Eigenschaften des Grundmodells)
keine Dosismodelle mehr neu in die
95%-Modellkonfidenzmenge aufgenom-
men werden (B Abb.2). Fir die Fall-
gruppe 1 (Méanner mit Prolaps) liegt diese
hochste Druckkraftschwelle bei 5,0 kN;
d. h. oberhalb einer Druckkraftschwelle
von 5,0 kN finden sich bei Ménnern mit
Prolaps keine vom Grundmodell abgelei-
teten Dosismodelle, die zu den am bes-
ten anpassenden Dosismodellen zihlen.
Fiir die Fallgruppe 2 (Frauen mit Prolaps)
liegt diese hochste Druckkraftschwelle bei
3,75 kN, bei der Fallgruppe 3 (Méanner mit
Chondrose) bei 6,0 kN. Bei der Fallgrup-
pe 4 (Frauen mit Chondrose) lief} sich
eine derartige Druckkraftschwelle nicht
identifizieren, da sich bis einschlieflich
der hochsten untersuchten Druckkraft-
schwelle von 12,0 kN eine Zugehorigkeit
zu den am besten anpassenden Dosismo-
dellen zeigte.

Variation der
Rumpfvorneigungsschwelle

Bei einer systematischen schrittweisen Er-
hohung der Rumpfvorneigungsschwelle
im Rahmen der vorliegenden Reanalyse
lie sich fiir keine der Fallgruppen, 3
und 4 eine Rumpfvorneigungsschwelle
identifizieren, bei deren Uberschreitung
(bei ansonsten unverdndert vorliegen-
den Eigenschaften des Grundmodells)
sich keine der 95%-Modellkonfidenz-
menge zugehorigen Dosismodelle mehr
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fanden. Einzig fiir die Fallgruppe 2 zeigte
sich bei Zugrundelegung einer Rumpf-
vorneigungsschwelle von 90° eine signi-
fikant verschlechterte Anpassungsgiite.
Ansonsten waren fiir alle Fallgruppen die
aus dem Grundmodell abgeleiteten Dosis-
modelle mit allen Variationen der Rumpf-
vorneigungsschwelle in der 95%-Modell-
konfidenzmenge enthalten.

Variation der Tagesdosisschwelle
Bei einer schrittweisen Erhohung der Ta-
gesdosisschwelle von 0 kNh tiber 0,5 kNh,
1,0 kNh, 2,0 kNh, 3,0 kNh usw. bis auf
10,0 kNh - insgesamt wurden 10 verschie-
dene Schwellen gepriift - lief3 sich fiir jede
der untersuchten Fallgruppen (1-4) eine
Tagesdosisschwelle identifizieren, bei de-
ren Uberschreitung sich (bei ansonsten
unverdndert vorliegenden Eigenschaften
des Grundmodells) in der 95%-Modell-
konfidenzmenge keine Dosismodelle
mehr befanden. Fiir die Fallgruppe 1
(Ménner mit Prolaps) liegt diese Tages-
dosisschwelle bei 5,0 kNh (8 Abb. 2);
d. h. bei Festsetzung einer Tagesdosis-
schwelle von iiber 5,0 kNh finden sich bei
Minnern mit Prolaps keine vom Grund-
modell abgeleiteten Dosismodelle, die zu
den am besten anpassenden Dosismodel-
len zdhlen. Bei der Fallgruppe 2 (Frauen
mit Prolaps) liegt diese Tagesdosisschwel-
le bei 1,0 kNh, bei der Fallgruppe 3 (Mén-
ner mit Chondrose) bei 2,0 kNh und bei
der Fallgruppe 4 (Frauen mit Chondrose)
ebenfalls bei 2,0 kNh.



Einbezug weiterer Tatigkeiten (wie
Ziehen, Schieben, Werfen, Fangen)
Der Einbezug bzw. fehlende Einbezug
weiterer Tétigkeiten wie Ziehen, Schie-
ben, Werfen oder Fangen hatte fiir die
4 Fallgruppen keinen erkennbaren ein-
heitlichen Einfluss auf die Modellgiite.
Das Grundmodell mit Beriicksichtigung
weiterer Tatigkeiten lag in allen 4 Fall-
gruppen mit dem Grundmodell ohne Be-
riicksichtigung weiterer Tatigkeiten in
einer gemeinsamen 95%-Modellkonfi-
denzmenge.

Kombinierte Referenzmodelle

Die einzelnen Eigenschaften der aus
der ersten Modellmittelung resultieren-
den Modellgruppen (mit Einbezug aller
Modelle innerhalb der 95%-Modellkonfi-
denzmenge) sind in @ Abb. 3 dargestellt.
Die jeweils linke Spalte je Fallgruppe gibt
die AIC-gewichteten Mittelwerte der Do-
sismodelle an, die jeweils rechte Spalte je
Fallgruppe diejenige Schwelle (aus der
Gruppe der untersuchten Schwellen), die
diesen Mittelwerten am nachsten kam.
Die gemittelte Druckkraftschwelle liegt
bei Méannern mit Prolapserkrankung am
néchsten bei 3,2 kN und bei Médnnern mit
Chondrose bei 4,0 kN. Bei Frauen ergibt
sich eine Druckkraftschwelle bei 2,5 kN.*
Fir die Rumpfvorneigung liegen die AIC-
gewichteten gemittelten Schwellen in der
Nihe von 45°. Allein fiir die Fallgruppe 4
(Frauen mit Chondrose) findet sich eine
gemittelte Rumpfbeugungsschwelle von
62°, also eine Schwelle eher in der Néhe
von 75° als von 45°. Fiir die Tagesdosis-
schwellen ergibt sich aus der Modellmitte-
lung einheitlich fiir Ménner eine Schwelle
von 2,0 kNh und fiir Frauen von 0,5 kNh.

Aus der gleichzeitigen Variation meh-
rerer (den gemittelten Werten entspre-
chenden) Eigenschaften ergaben sich
nachfolgende Kombinationsmodelle. Bei
Minnern lag die Schwelle der Druck-
kraft bei beiden Fallgruppen (1 und 3) bei
3,2 kN, die Schwelle der Rumpfneigung
bei 45° und die Tagesdosisschwelle bei

4 Bei fehlendem Ausschluss der Modelle

mit Druckkraftschwelle oberhalb von 4 kN

bei Frauen (Nebenanalyse) ergibt sich eine
Schwelle von 2,75 kN bei Frauen mit Chondrose
(Fallgruppe 4); s. Fulnote 6.

2,0 kNh. Bei Frauen ergab sich einheitlich
eine Schwelle der Druckkraft von 2,5 kN,
der Rumpfneigung von 45° und der
Tagesdosis von 0,5 kNh. Da in Fallgrup-
pe 4 eine Tendenz hin zu einer Rumpfnei-
gungsschwelle von 75° zu sehen war, wur-
de noch einmal fiir alle Fallgruppen auch
mit einer Rumpfvorneigungsschwelle
von 75° gerechnet. Im Ergebnis fand sich
damit aber keine bessere, sondern teil-
weise sogar eine tendenziell schlechtere
Anpassung. Damit stellen die angege-
benen Kombinationsmodelle die ,,best
estimates” nach Durchfithrung der ersten
Modellmittelung dar.

Dosis-Wirkung-Beziehung und
Ableitung der Verdopplungsdosis

Die Dosis-Wirkung-Kurven fiir alle Fall-
gruppen werden in @ Abb. 4 (links Fall-
gruppe 1 Méanner mit Prolaps, rechts Fall-
gruppe 3 Minner mit Chondrose) und
B Abb.5 (links Fallgruppe 2 Frauen mit
Prolaps, rechts Fallgruppe 4 Frauen mit
Chondrose) dargestellt. Beispielhaft wird
im Folgenden der Verlauf der Dosis-Wir-
kung-Kurve fiir Fallgruppe 1 beschrieben
(8 Abb. 4 links). Die Dosis-Wirkung-
Kurve ist hier schwarz dargestellt, die
obere Grenze des 95%-Konfidenzinter-
valls ist blau dargestellt, die untere Grenze
des 95%-Konfidenzintervalls grau. Die
Gesamtdarstellung des Dosis-Wirkung-
Verlaufs (B Abb. 4 oben links) ist zu-
nichst nur eingeschrankt aussagekraf-
tig, weil sich Expositionswerte auf der
x-Achse bis hin zu Werten von etwa
200 MNh finden; so hohe Expositionen
fanden sich aber (wenn iiberhaupt) nur
duflerst vereinzelt bei Probanden in unse-
rer Studie. In einer Ausschnittvergro-
flerung (B Abb. 4 Mitte links) geht die
x-Achse nur noch bis 100 MNh. Aus die-
sem Ausschnitt wird wiederum das ab-
gebildete griine Kiéstchen als weiterer
Ausschnitt dargestellt, so dass nur der
Bereich zwischen 0 und 10 MNh zu se-
hen ist (B Abb. 4 unten links). Dieser
Ausschnitt ermdglicht es, den Schnitt-
punkt der Dosis-Wirkung-Kurve mit
der Parallelen zur x-Achse bei einer OR
von 2 festzustellen (oranger Kreis); dieser
Schnittpunkt stellt den Schétzwert fiir die
Verdoppelungsdosis dar und liegt fiir
Minner mit Prolaps (Fallgruppe 1) eben-
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so wie fiir Manner mit Chondrose (Fall-
gruppe 3) bei etwa 7 MNh. Bei Frauen
mit Prolaps wie mit Chondrose (Fallgrup-
pen 2und 4, @ Abb. 5) ergibt sich mit die-
sem Verfahren eine Verdoppelungsdosis
von etwa 3 MNh.?

Es ergibt sich mit diesem Verfahren
ein Konfidenzintervall fiir die Fallgrup-
pel (B Abb.6) von 1 bis 23 MNh, also
ein sehr weites Konfidenzintervall. Bei
den weiteren Fallgruppen 2—4 ist die oben
genannte Voraussetzung (jeweils einen
Effektschitzer zu finden, bei dem die
obere Grenze unterhalb von OR =2 endet,
und einen weiteren, bei dem die untere
Grenze oberhalb von OR =2 endet) nicht
zu erfiillen. Es wiirden also dementspre-
chend 95%-Konfidenzintervalle von klei-
ner 0,5 bis grofler 100 MNh mit dieser
Methode abgeschitzt.

Diskussion

Die vertiefende Reanalyse der DWS1 hatte

das Ziel, mit innovativen Methoden das

»beste“ Dosismodell zu finden. Es ergibt

sich eine bestmdégliche Abschitzung der

Verdopplungsdosis (,,best estimate®), die

durch folgende Eigenschaften gekenn-

zeichnet ist:

== eine Druckkraftschwelle bei Mannern
von einheitlich 3,2 kN und bei Frauen
von einheitlich 2,5 kN, entsprechend
den Druckkraftschwellen des MDD;

== eine Rumpfvorneigungsschwelle ein-
heitlich bei 45° (und damit deutlich
niedriger als beim MDD);

== Einbezug von Titigkeiten wie Ziehen/
Schieben/Werfen und Fangen, auch
wenn unsere Methode aufgrund der
diesbeziiglich geringen Studienpower
keine klare Entscheidung treffen
konnte;

== Tagesdosisschwellen von einheitlich
2,0 kNh bei Méannern und von ein-
heitlich 0,5 kNh bei Frauen (und
damit deutlich niedrigere Tagesdosis-
schwellen als beim MDD);

5> Diein @ Abb.4 und 5 dargestellten Dosis-
Wirkung-Verlaufe ergeben sich bei Anwen-
dung des Simulationswerkzeugs,Der Dortmun-
der”. Vergleichbare Ergebnisse (hier nicht darge-
stellt, s. [24]) ergeben sich auf der Grundlage der
im Projektteil Il der DWS2 entwickelten Bestim-
mungsgleichungen [6, 24].
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AIC-MW, FP4-smoother: Logit-Modell, Conf: Alter, Zentrum
Maenner, FG1, FP 2+4, 29 Modelle - ModGr1_2_3, Ref:i_d_301k1

AIC-MW, FP4-smoother: Logit-Modell, Conf: Alter, Zentrum
Maenner, FG3, FP 2+4, 30 Modelle - ModGr1_2_3, Ref:i_d_301k1
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Abb. 4 A Ableitung der Verdopplungsdosis aus dem Dosis-Wirkung-Verlauf bei Mannern (links Fallgruppe 1,

rechts Fallgruppe 3). Von oben nach unten werden Ausschnittvergréerungen des roten Rechtecks und anschlieBend des
griinen Rechtecks gezeigt. Der x-Wert beim Schnittpunkt (orange umkreist) der Parallelen zur y-Achse bei OR =2 (jeweils bei
etwa 7 MNh) mit der Dosis-Wirkung-Kurve stellt den Punktschatzer der Verdopplungsdosis dar
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Abb. 5 A Ableitung der Verdopplungsdosis aus dem Dosis-Wirkung-Verlauf bei Frauen (links Fallgruppe 2,
rechts Fallgruppe 4). Von oben nach unten werden Ausschnittvergroerungen des roten Rechtecks und anschlieend des
griinen Rechtecks gezeigt. Der x-Wert beim (orange umkreisten) Schnittpunkt der Parallelen zur y-Achse bei OR =2 (jeweils

bei etwa 7 MNh) mit der Dosis-Wirkung-Kurve stellt den Punktschatzer der Verdopplungsdosis dar
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FG 1, abgeschatztes 95%-Konfidenzintervall: 1,0 — 23

AIC-MW, FP4-smoother: Logit-Modell, Conf: Alter, Zentrum
Maenner, FG1, FP 2+4, 29 Modelle — ModGr1_2_3, Ref:i_d_401k1

Odds Ratio

Bei FG 2, 3, 4 findet sich
keine Lebensdosis, bei
der das obere 95%-
Konfidenzintervall
unterhalb einer OR von 2
endet.

Bei FG 2, 3, 4 findet sich
keine Lebensdosis, bei
der das untere 95%-
Konfidenzintervall
oberhalb einer OR von 2
beginnt.

—» Entsprechend
abgeschatzte 95%-

e T
0097 748 3 226 40 60

e 80 100 Konfidenzintervalle der
i Verdopplungsdosis:
I stetig 0.95 unten 0.95 oben ] <0,5 =100 MNh

Abb. 6 A Ergebnisse der zweiten Modellmittelung: Abschatzung von Konfidenzintervallen fiir die
Verdopplungsdosis am Beispiel der Fallgruppe 1 (Ménner mit Prolaps). OR ,odds ratio”, FG Fallgruppe

== eine Verdoppelungsdosis fiir die
Lebensdosis von einheitlich 7 MNh
bei Mannern und einheitlich 3 MNh
bei Frauen (und damit deutlich nied-
rigere Lebensdosiswerte als die
MDD-Richtwerte fiir die Lebensdo-
sis).

Im Folgenden sollen zunichst die Er-
gebnisse bei der schrittweisen Erh6hung
einzelner Schwellen diskutiert werden;
anschlieflend erfolgt eine kurze Diskus-
sion des Multi-Modell-Verfahrens (fiir
eine ausfithrliche Bewertung dieses Ver-
fahrens wird auf Morfeld et al. [16] im
ersten Themenheft verwiesen) und der
Ableitung der Verdopplungsdosis. Es wird
auf mogliche systematische Fehlerquellen
eingegangen sowie eine Einordnung der
vorliegenden Studienergebnisse in die
internationale Literatur vorgenommen.
Abschlieflend wird die Bedeutung der
Ergebnisse fiir das BK-Recht thematisiert.

Schrittweise Variation
einzelner Schwellenwerte

Variation der Druckkraftschwelle
Hinsichtlich der Unterscheidbarkeit
zwischen gut anpassenden und schlecht
anpassenden Dosismodellen bzw. des
Unterscheidungsvermdogens bei einer
schrittweisen Erhohung der Druckkraft-
schwelle sind insbesondere 2 Aspekte zu
diskutieren.
1. Die Trennschirfe einer schrittweisen
Erhéhung der Druckkraftschwelle

(zwischen gut anpassenden und
schlecht anpassenden Dosismodellen)
ist fiir Fallgruppen 1-3 als vergleichs-
weise gut anzusehen, denn es findet
sich jeweils eine deutliche Verschlech-
terung der Modellgiite oberhalb der
beschriebenen hochsten Druckkraft-
schwellen.

2. Fiir alle Fallgruppen gilt: Die Diffe-
renzierungskraft einer schrittweisen
Erhéhung der Druckkraftschwelle
(zwischen gut anpassenden und
schlecht anpassenden Dosismodel-
len) ist gering, denn es findet sich
grundsitzlich ein weiter Bereich von
Druckkraftschwellen, die in ihrem
Einfluss auf die Modellgiite statistisch
nicht zu unterscheiden sind. Bei-
spielsweise lésst sich in der Fallgrup-
pe 1 (Ménner mit Prolaps) bei einer
Druckkraftschwelle von 2,0 kN eine
Anpassungsgiite feststellen, die von
der Anpassungsgiite bei einer Druck-
kraftschwelle von 5,0 kN statistisch
nicht zu unterscheiden ist.

Beziiglich der Ergebnisse bei der
Variation der Druckkraftschwelle ist
darauf hinzuweisen, dass die schrittweise
Erhohung der Druckkraftschwelle zu
einer schrittweisen Reduzierung derje-
nigen Lastenhandhabungen fiihrt, die in
die Ermittlung der kumulativen Lebens-
dosis einbezogen werden. Allerdings flie-
fen in alle Dosismodelle - auch in die
Dosismodelle mit hoher Druckkraft-
schwelle — jeweils alle Druckkrifte durch
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Korperhaltungen (ohne Lastenhandha-
bung) mit einer Rumpfvorneigung von
45° oder mehr ein. Wenn also den Rumpf-
vorneigungen eine vergleichsweise hohe
Bedeutung fiir das Bandscheibenerkran-
kungsrisiko zukommen sollte, konnte dies
die geringe Differenzierungskraft der (las-
tenhandhabungsbezogenen) Druckkraft-
schwellen zumindest teilweise erkldren.
Bei der fiir die 4 Fallgruppen gesonderten
Bildung der AIC-gewichteten Mittelwerte
der Druckkraftschwellen ergaben sich je-
weils eng beieinander liegende Mittelwer-
te fir Manner (Fallgruppen 1 und 3) bzw.
fiir Frauen (Fallgruppen 2 und 4). Zur
Vereinfachung des weiteren Vorgehens
(und unter Ausschluss eines wesentli-
chen Verlusts an die Modell-Anpassungs-
giite) ergab sich fiir Manner eine Druck-
kraftschwelle von 3,2 kN, fiir Frauen von
2,5 kN. Diese Druckkraftschwellen ent-
sprechen denjenigen des MDD und sind
als Bestitigung der Druckkraftschwellen
des MDD anzusehen. Die Ergebnisse der
DWS?2 weisen somit insgesamt darauf hin,
dass sich auf der Grundlage dieser Druck-
kraftschwellen eine gute Abbildung der
Bandscheibenerkrankungsrisiken erzielen
lasst. Einschrankend ist auf die oben dar-
gestellten Unsicherheiten beziiglich des
Unterscheidungsvermogens (Trennschér-
fe/Differenzierungskraft) der Ergebnisse
bei Variation der Druckkraftschwelle
aufmerksam zu machen. Die genannten
Druckkraftschwellen gingen zusammen
mit den abgeleiteten Schatzwerten fiir die
Rumpfvorneigungsschwellen und fiir die
Tagesdosisschwellen in die Definition der
Referenzmodelle ein, die die Grundlage
fiir die Bestimmung der Verdopplungs-
dosiswerte bildeten.

Variation der
Rumpfvorneigungsschwelle

Die Interpretation der Ergebnisse bei der
Variation der Rumpfvorneigungsschwelle
hat zu beriicksichtigen, dass die Band-
scheibendruckkréfte fiir das Rumpfbeu-
gen um 45, 75 und 90° hinsichtlich ihrer
Hohe kaum zu differenzieren sind. So er-
geben sich fiir das Rumpfbeugen um 45
und 90° identische Druckkraftwerte von
1,7 kN, wihrend fiir die Rumpfbeuge um
75° ein lediglich leicht erhéhter Druck-
kraftwert von 1,9 kN hinterlegt ist. Es
konnte daher kritisch hinterfragt wer-



den, ob eine Dosisberechnung, die aus-
schlieSlich auf Druckkraftwerten basiert,
eine Differenzierung unterschiedlicher
Rumpfbeugehaltungen zulésst. Letztlich
geht aber der auf Rumpfbeugungen zu-
riickzufithrende Dosisanteil in die Dosis-
kumulation ein. Eine Herabsetzung der
Rumpfvorneigeschwelle bewirkt in ers-
ter Linie eine Erhéhung der Dauer von
Rumpfvorneigungen, die in der Berech-
nung der Tagesdosis Beriicksichtigung
findet.

Bei der fiir die 4 Fallgruppen geson-
derten Bildung der AIC-gewichteten Mit-
telwerte der Rumpfvorneigungsschwel-
len ergaben sich fiir die Fallgruppen 1-3
Mittelwerte um 45° (37 bis 50°), fir die
Fallgruppe 4 dagegen mit 62° ein Mittel-
wert néher bei einer Rumpfvorneigungs-
schwelle von 75°. Da sich fiir die Fall-
gruppe 4, ausgehend vom Grundmodell,
bei einer Rumpfvorneigungsschwelle von
45° nominal niedrigere AIC-Werte als bei
einer Rumpfvorneigungsschwelle von 75°
zeigten, wurde auch fiir die Fallgruppe 4
eine besonders gute Anpassung bei einer
Rumpfvorneigungsschwelle von 45° gese-
hen. Demnach kann eine Rumpfvornei-
gungsschwelle von 45° fiir alle Fallgruppen
als geeigneter Schitzwert der Rumpfvor-
neigungsschwelle angesehen werden.
Dieser Wert ging zusammen mit den
abgeleiteten Schatzwerten fiir die Druck-
kraftschwellen und die Tagesdosisschwel-
len in die Definition der Referenzmodelle
ein, die die Grundlage fiir die Bestim-
mung der Verdopplungsdosiswerte
bildeten.

Variation der Tagesdosisschwelle
Die Trennschdrfe einer schrittweisen Er-
hohung der Tagesdosisschwelle (zwischen
gut anpassenden und schlecht anpassen-
den Dosismodellen) ist als vergleichs-
weise gut anzusehen, da sich jeweils eine
deutliche Verschlechterung der Modell-
giite oberhalb der genannten Tagesdosis-
schwellen feststellen ldsst.

Einbezug weiterer Tatigkeiten wie

Ziehen, Schieben, Werfen, Fangen

Der fehlende Einfluss des Einbezugs wei-
terer Tétigkeiten wie Ziehen, Schieben,
Werfen oder Fangen - zusitzlich zum
Heben und Tragen - auf die Anpassungs-
giite lasst nicht den Schluss zu, dass diesen

weiteren Tdtigkeiten kein Risiko fiir band-
scheibenbedingte Erkrankungen der LWS
zukdme. Beispielsweise wurde das manu-
elle Bewegen von Personen im Bereich der
Kranken- und Altenpflege nicht den ge-
nannten Belastungsarten wie Ziehen oder
Schieben zugeordnet, da fiir diese Vor-
gange auf spezifische Werte aus fritheren
Untersuchungen zuriickgegriffen wer-
den konnte. Vielmehr ldsst sich aus den
Ergebnissen der Hiufigkeitsanalyse der
Einzelbelastungen schlussfolgern, dass die
vorliegende Fallkontrollstudie keine hin-
reichende Aussagekraft besitzt, um eine
differenzierte Risikoaussage zu diesen, in
der Gesamtbevolkerung vergleichsweise
seltenen Belastungen zu treffen. Hier
wiren insbesondere Kohortenstudien ge-
eignet, die sich speziell auf Berufsgrup-
pen beziehen, die die genannten weiteren
Tétigkeiten ausfithren.

Multi-Modell-Verfahren

Der Einsatz gewichteter Mittelungsver-
fahren (Multi-Modell-Ansatz) in der
vorliegenden Studie ist als innovatives
Verfahren anzusehen, das bei der Uber-
setzung der Daten einer Primarstudie in
einen Richtwert den Informationsverlust
moglichst gering halten soll. Es handelt
sich hierbei um ein statistisches Verfah-
ren; inhaltliche Aspekte gehen in dieses
Verfahren zunichst einmal nicht ein.®

6 Esist darauf hinzuweisen, dass innerhalb des
Forschungsverbunds unter Beteiligung des For-
schungsbegleitkreises intensiv tiber die Frage
diskutiert wurde, welche inhaltlichen Voraus-
setzungen als biologisch plausible Kriterien zu
einer Eingrenzung der Modellvielfalt eingesetzt
werden kdnnten oder sollten. Derartige Uber-
legungen sind wichtig, weil die Ergebnisse des
Verfahrens davon abhédngen, welche Modelle
in die Mittelung einbezogen werden. Die Dis-
kussionen haben keinen Konsens erzielen kon-
nen, sodass zur Eingrenzung der Bestmodelle
lediglich ein Ausschluss von Modellen mit (sehr)
hohen Druckkraftschwellen zur Berticksichti-
gung des Kriteriums der Haufigkeitsrelevanz
durchgefiihrt wurde. Neben dieser Hauptana-
lyse wurde eine Nebenanalyse mit Verzicht auf
diesen Ausschluss von Modellen durchgefiihrt.
Da sich die Ergebnisse der Hauptanalyse nicht
wesentlich und ohnehin nur in der Fallgruppe 4
(Frauen mit Chondrose) von den Ergebnissen
der Nebenanalyse unterscheiden, wird auf diese
Unterscheidung hier nicht weiter eingegangen.
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Die Entscheidung fiir die kontinu-
ierliche Modellierung der kumulativen
Dosis beruhte neben den informations-
technisch-statistischen Argumenten’
auf dem Praktikabilitdtsargument, dass
sich damit mit einer Rechenprozedur so-
gleich auch eine Verdopplungsdosis und
iiber die Umkehrfunktion der bekannten
punktweisen Konfidenzbénder fiir das
OR an jeder Stelle der kumulativen
Dosis auch ein ,,Pseudo“-Konfidenzinter-
vall® ([24], S. 183) fiir die Verdopplungs-
dosis ermitteln lasst.

Dosis-Wirkung-Beziehung
und Verdopplungsdosis

Die vorliegende Reanalyse der Daten der
DWSI schitzt diejenige kumulative Ex-
position ab, die (auf der Grundlage der
beschriebenen Referenzmodelle) zu einer
Verdopplung des Bandscheibenerkran-
kungsrisikos fithrt. Aufgrund der ge-
ringen Prévalenz der Zielerkrankungen
in der Allgemeinbevolkerung sind die
OR der DWSI1 bei Vernachldssigung von
Effekten der zeitlichen Krankheitsvorver-
lagerung [23] als gute Schatzwerte des rela-
tiven Erkrankungsrisikos zu werten. Es ist
darauf hinzuweisen, dass die Lebensdosis-
werte ,,best estimates“ darstellen, die einer
hohen Unsicherheit aufgrund des Zufalls-
fehlers unterliegen, ausgedriickt durch ein
weites 95%-Konfidenzintervall. Die dar-
gestellten 95%-Konfidenzintervalle fiir die

7 Die Entscheidung fiir die kontinuierliche
Modellierung der kumulativen Dosis beruhte

u. a. darauf, dass der Umgang mit kontinuier-
lichen Variablen {iberwiegend niedrigere AlC-
Werte und damit bessere Anpassungen lieferte,
als dies fiir kategorisierte Variablen der Fall war
(s.[24],S.57).

8 Der Begriff Konfidenzintervall ist hier als , ter-
minus technicus” zu verstehen, der das Rechen-
verfahren zur Ermittlung aus dem punktweisen
Konfidenzintervall fir den Kurvenwert OR =2
beschreibt. Die Berechnungsmethode der Nut-
zung der Umkehrfunktion zur Ermittlung der
unteren und oberen Grenzen eines Intervalls fiir
den Schwankungsbereich des Verdopplungs-
dosiswerts lasst keine Aussagen zu statistischen
Eigenschaften dieses Intervalls zu, insbesonde-
re auch nicht zu einer 95%-Uberdeckungswahr-
scheinlichkeit. Deswegen wird hier der Begriff
Pseudo-Konfidenzintervall genutzt. Die DWS1-
Forschungsgruppe hat keine alternative Mog-
lichkeit zur Berechnung der Konfidenzintervalle
und damit der Unsicherheiten bei der Ermitt-
lung der Verdopplungsdosis gesehen.



Originalien

Schwellenwerte sind als Naherungen zur
Darstellung der dem gesamten Datensatz
und den angewandten komplexen Metho-
den innewohnenden Zufallsunsicherheit
zu betrachten.

Die Ergebnisse der Berechnungen
zur Verdopplungsdosis bauen aus epide-
miologischer Sicht darauf auf, dass der
gewihlte Modellfindungsprozess in die
statistische Néhe des unbekannten ,,wah-
ren“ kumulativen Dosis-Wirkung-Mo-
dells kommt. Bekanntermafien hingen
Schitzungen (insbesondere von Dosis-
Wirkung-Beziehungen) erheblich von
der Datenqualitdt und deren innewoh-
nenden Fehlerquellen ab, die sich mit den
Begriffen Selektionsbias (darunter auch
Healthy-worker-Effekt), Informations-
bias, ,,confounding“ beschreiben lassen.
Auf entsprechende Fehlerquellen wird
nachfolgend eingegangen.

Mdgliche systematische
Fehlerquellen

Systematische Fehler werden naturgemaf3
durch Konfidenzintervalle nicht erfasst.
Sollten iiber den vorgenannten Zufalls-
fehler hinaus auch Fehlerquellen identifi-
zierbar sein, die zu einer systematischen
Uber- oder Unterschitzung von Band-
scheibenerkrankungsrisiken in der DWS1
gefiihrt haben, so wéren die vorgenannten
»best estimates” entsprechend nach oben
oder unten zu korrigieren. Im Folgen-
den sollen daher mogliche Verzerrungs-
einfliisse auf die Ergebnisse untersucht
werden. Dabei soll insbesondere auch die
Richtung der Verzerrung durch mégliche
systematische Fehler diskutiert werden.

Selektionseinfliisse (Selektionsbias)
Grundsitzlich erscheint bei einer Teil-
nahmerate von 66% der Fille und 53%
der Kontrollpersonen eine Selektionsver-
zerrung moglich. Allerdings konnte eine
Non-responder-Analyse keinen Hinweis
auf eine systematische Verzerrung der Er-
gebnisse erbringen [3, 4, 18, 19]. Die von
uns im Rahmen der kategorisierten Aus-
wertung der DWS1 beschriebene Risiko-
abschwichung bei hohen korperlichen
Belastungen [3, 4, 18, 19] wurde von uns
als Hinweis auf einen Healthy-worker-
Effekt interpretiert. Moglicherweise wech-
seln Personen mit Riickenbeschwerden

haufiger in eine korperlich weniger
belastende Tatigkeit als Personen ohne
Riickenbeschwerden; ein entsprechen-
der Effekt konnte von Hartvigsen et al.
[9] beschrieben werden. Sofern Perso-
nen mit Riickenbeschwerden spéter hau-
figer eine Bandscheibenschadigung ent-
wickeln, konnten diese Berufswechsel die
Risikoabnahme bei hohen kérperlichen
Belastungen zumindest teilweise erklaren.
Die beschriebene Risikoabnahme driickte
sich in der kategorisierten Auswertung
der DWS1 in den relativ geringen OR in
den Hochdosiskategorien aus. In der vor-
liegenden Auswertung auf der Grundlage
der kontinuierlichen Variablen ist die-
se Risikoabnahme als deutlicher Effekt-
abfall (Rechtskurve zu niedrigeren OR-
Werten hin) nach vormalig deutlichem
Anstieg der Dosis-Wirkungs-Funktion
sichtbar. Alternativ konnte sich der starke
Risikoanstieg bei relativ niedrigen Belas-
tungen und die niedrigeren Risiken bei
sehr hohen Lebensdosen auch zumindest
teilweise damit erkldren, dass heterogene
Teilpopulationen (z. B. stirker suszeptible
und weniger suszeptible Gruppen) in der
Fallklientel enthalten sein konnten.

Verzerrung der Expositions-
abschatzung (Informationsbias)
Das sehr aufwendige Verfahren der Be-
lastungsermittlung in der DWSI ist als
grundlegender methodischer Vorteil
dieser Studie anzusehen. Allerdings ist
zu beriicksichtigen, dass eine individu-
elle Druckkraftabschitzung lediglich fiir
diejenigen Probanden erfolgte (78% der
mannlichen, 65% der weiblichen Fille so-
wie 63% der minnlichen und 48% der
weiblichen Kontrollpersonen), die eine
a priori definierte Ausloseschwelle {iber-
schritten hatten [3, 7].

Fir die nicht belasteten Probanden
(Ménner wie Frauen) wurde gemafl den
jeweiligen Referenzdosismodellen eine
Jahresbelastung von 0 MNh zugrunde ge-
legt; denn der Median der individuellen
Belastung bei der Zufallsstichprobe von 17
nicht belasteter Kontrollgruppen (auf der
Grundlage des Erstinterviews) betragt fiir
Minner wie fiir Frauen 0 MNh.

Fiir die gering belasteten Probanden
(14% der ménnlichen, 11% der weiblichen
Falle sowie 10% der mannlichen und 11%
der weiblichen Kontrollpersonen) wur-
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de die Gesamtdosis als Produkt aus der
durchschnittlichen geschlechtsspezifi-
schen Jahresdosis einer Zufallsstichprobe
gering belasteter Kontrollpersonen und
der Zahl der Arbeitsjahre gebildet. Diese
Zufallsstichprobe, die einer individuellen
Belastungsermittlung durch Technische
Aufsichtsdienste unterzogen wurde, be-
trug 10% der gering belasteten Kontroll-
personen (n=27, auf der Grundlage des
Erstinterviews).

Unter Berticksichtigung einer Zahl von
etwa 30 gering belasteten Mannern bzw.
Frauen ,,in der Ndhe“ der Verdopplungs-
dosis lasst sich nicht ausschliefien, dass
diese Gruppe der Probanden ohne indi-
viduelle Belastungsermittlung einen Ein-
fluss auf die Ableitung der Verdopplungs-
dosis hatte. Es ldsst sich nicht angeben, ob
dieser mogliche Verzerrungsmechanis-
mus eher zu einer Uber- oder einer Unter-
schitzung der Verdopplungsdosis gefiihrt
hat. Jedenfalls ist davon auszugehen, dass
der relativ hohe Anteil von Probanden mit
fehlender individueller Belastungsermitt-
lung in der Nihe der Verdopplungsdosis-
Schitzwerte zur hohen Unsicherheit
dieser Schatzwerte beigetragen hat.

Verzerrung durch Storfaktoren

(,confounding”)

Als methodischer Vorteil der DWS1

ist auf die Priifung einer groflen Zahl

potenzieller Storfaktoren (Confounder)

hinzuweisen. So wurden im Rahmen der

DWSI zusitzlich zu Alter und Studienzen-

tren folgende 26 Faktoren nach einem a

priori festgelegten Verfahren im Hinblick

auf ihren Confounderstatus tiberpriift:

== Gewicht (Body Mass Index);

== geborene Kinder (bei Frauen);

== Sport 1 (,, Ausdauersport®): Jogging,
Radfahren, Schwimmen;

== Sport 2 (,Ballsport®): Fuf3ball,
Hand-, Volley-, Basketball;

== Sport 3: Gerdteturnen, Kugelstofien,
Speer-, Hammerwerfen, Ringen,
Gewichtheben;

== Sport 4: Bodybuilding, Krafttraining;

== Ganzkorperschwingungen;

== Hiiftstellungsfehler;

== Beinldngendifferenz;

== Verkriimmung der Wirbelsiule;

== Gicht;

== Bechterew’sche Erkrankung;

= Wirbelsdulen-Tuberkulose;



== Scheuermann-Krankheit;

== Wirbelgleiten (Spondylolisthesis);

== Fehlbildung im Bereich der unteren
LWS (z. B. Ubergangswirbel);

== Unfall (Sturz, Verkehrsunfall) mit
Fraktur (Knochenbruch) der Wirbel-
sdule;

== sonstige Erkrankung mit Beteiligung
der LWS;

== berufsbezogene psychosoziale
Faktoren;

== Rauchen (Packungsjahre);

== Belastung durch Tod des Partners;

== Belastung durch schwere Erkrankung
des Partners;

== Belastung durch Scheidung/
Trennung;

== Belastung durch sonstige familidre
Probleme;

== Belastung durch Verlust des
Arbeitsplatzes/Kiindigung;

= Korpergrofie.

Sicherlich umfasst diese Liste nicht alle
potenziell relevanten Confounder. So
wurde in unserer Studie beispielsweise
nicht das auf8erberufliche Pflegen naher
Angehoriger erfasst. Eine negative Asso-
ziation zwischen der beruflichen kérper-
lichen Belastung und der korperlichen
Belastung durch das Pflegen naher An-
gehoriger erscheint dadurch vorstell-
bar, dass ein hoher zeitlicher Umfang der
Pflege von Angehdrigen die zeitlichen
Moglichkeiten fiir eine Berufstitigkeit
einschrianken kann (und vice versa). Da-
mit konnte bei fehlender Adjustierung fiir
die Pflege von Angehorigen eine Unter-
schitzung des beruflichen Risikos ein-
hergehen. Es erscheint aber auch mog-
lich, dass eine Teilgruppe der Pflegekrafte
neben ihrer beruflichen Belastung auch
vergleichsweise héufig zusitzliche aufSer-
berufliche Belastungen durch das Pflegen
von Angehorigen aufweist. Somit konn-
te bei fehlender Adjustierung fiir die Pfle-
ge von Angehorigen das berufliche Risiko
auch tberschitzt werden. Insgesamt ldsst
sich also nicht beurteilen, ob die fehlende
Einbeziehung der Pflege von Angehdrigen
eine Ergebnisverzerrung bewirkt und ob
diese eventuelle Ergebnisverzerrung eher
zu einer Uber- oder Unterschitzung der
beruflichen Risiken tendiert.

In der DWS1 waren, getrennt fiir
die einzelnen Fallgruppen, diejenigen

Variablen aus einer a priori festgelegten
Liste (s. [3], S. 141) als finale Confounder
in die logistischen Regressionsmodelle
aufgenommen worden, die eine Verande-
rung der OR in mindestens einer Belas-
tungskategorie um mindestens 10% erga-
ben (Change-in-estimate-Kriterium). In
der Fallgruppe 1 wurde Belastung durch
Verlust des Arbeitsplatzes/Kiindigung,
in den Fallgruppen 3 und 4 wurden psy-
chosoziale Belastungen am Arbeitsplatz
als finale Confounder aufgefasst. Aller-
dings erscheinen die genannten beiden
finalen Confounder bei naherer Betrach-
tung als nicht ganz unproblematisch. Eine
Beeinflussung der genannten beiden
Faktoren durch Frithstadien von Band-
scheibenerkrankungen (z. B. chronische
Riickenbeschwerden) ist nicht auszu-
schlieflen; damit wiirde faktisch fiir die
Folgen von intermedidren (d. h. auf dem
Kausalpfad zwischen korperlichen Belas-
tungen und Bandscheibenerkrankungen
liegenden) Faktoren adjustiert. Daraus
wiirde eine Uberadjustierung resultieren.
Um diese Gefahr zu vermeiden, wurde
bei den Kernauswertungen der DWS2
auf die Einbeziehung der genannten
finalen Confounder der DWSI verzichtet.
Damit wurden in den vorliegenden Aus-
wertungen der DWS2 lediglich Alter (als
kategorisierte Variable) und Studienzent-
rum als Confounder in den logistischen
Regressionsmodellen beriicksichtigt. Die
Variablen Alter und Studienzentrum wer-
den im Folgenden als Grundconfounder
bezeichnet. Als Vorteil dieses Verfahrens
ist zu nennen, dass sich mit dem Verzicht
auf unnétige (oder sogar problematische)
Adjustierungsvariablen prinzipiell eine
grofiere Stabilitit der Modellierungen
erreichen lasst.

In der Gesamtbetrachtung lassen sich
keine systematischen Verzerrungen er-
kennen, denen ein hoher Einfluss auf die
vorliegenden Ergebnisse einzurdumen
ware.

Ubereinstimmung der
Ergebnisse der DWS2 mit
friiheren Studienergebnissen

Ein Vergleich der Ergebnisse der DWS2
mit anderen Studienergebnissen steht
vor der Schwierigkeit, dass eine ver-
gleichbar umfassende Modellierung der
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Dosis-Wirkung-Beziehung zwischen phy-
sischen Belastungen und Bandscheiben-
erkrankungen unseres Wissens interna-
tional bisher noch nicht durchgefiihrt
wurde. Der grundsitzliche Befund unse-
rer Studie, demzufolge sich bereits bei
relativ geringen, respektive in der Allge-
meinbevélkerung relativ haufigen, kor-
perlichen Belastungen erhohte Band-
scheibenerkrankungsrisiken aufzeigen
lassen, steht im Einklang mit den Ergeb-
nissen der Frankfurter Studie [20-22]. Die
meisten diesbeziiglichen Studien analysie-
ren den Zusammenhang zwischen selbst
eingeschitzten korperlichen Belastungen
und Bandscheibenerkrankungen; in Stu-
dien mit retrospektiver Expositionserhe-
bung (insbesondere Fall-Kontroll-Stu-
dien) kann dies zu einer differenziellen
Fehlklassifikation der Exposition fithren.
In der Frankfurter Studie — ebenfalls eine
Fall-Kontroll-Studie — wurde die Auswer-
tung daher nicht nur auf der Grundlage
der Selbstangaben von Fllen und Kont-
rollpersonen, sondern zusitzlich auf der
Grundlage einer Job-Expositions-Matrix
(JEM) durchgefiihrt, die ausgehend von
den Angaben der Kontrollpersonen ent-
wickelt wurde. Der Vorteil der JEM-Ana-
lyse liegt darin, dass Falle und Kontroll-
personen dieselbe Exposition je Zeitein-
heit zugemessen bekommen, wenn sie
dieselbe Berufstitigkeit ausgeiibt haben.
Wird in der Frankfurter Studie der Zu-
sammenhang zwischen der kumulativen
Exposition gegeniiber Heben und Tragen
(ohne Einfithrung von Schwellen) und ex-
tremer Rumpfbeugehaltung (ab 90°) mit
der Diagnose eines Bandscheibenprolap-
ses untersucht, so findet sich beim Ein-
satz der beschriebenen JEM (basierend
auf den Medianen der berufsspezifischen
Expositionen der Kontrollpersonen) bei
einer Lebensdosis von tiber 4 MNh eine
OR von 3,0 (95%-Konfidenzintervall 1,5
6,0; s. [22], Tab. 3). Es ist darauf hinzuwei-
sen, dass in der genannten Auswertung
etwa 17% der Kontrollpersonen die ge-
nannte Exposition aufweisen. Wird in der
beschriebenen Studie die JEM nicht auf
der Grundlage der Mediane, sondern auf
der Grundlage der arithmetischen Mittel-
werte gebildet, weisen sogar fast 50% der
Kontrollpersonen eine korperliche Belas-
tung auf, die mit einem signifikant erh6h-
ten Prolapsrisiko verbunden ist.



Originalien

Gesamtdosis F) % KM % Adjustierte OR
; (95 %-Cl)
a) Maénner mit Prolaps und/oder Chondrose (Fallgruppen 1 und 3)
0 Nh 72 16,7 | 133 294 | 1,0-
>0, <125 *10° Nh 199 46,2 | 228 50,3 | 1,8(1,3-2,6)
_ 2125*10°Nh | 160 | 371 | 92 | 203  32(2248)
b) Ménner mit Prolaps (Fallgruppe 1)

. anb Abb. 7 <, 0dds ratios” (OR)
>0,<12,5" 10" Nh 135 47,2 . 50,3 1.8 (1,2-2,7) bei Erreichen/Uberschrei-
> * 108 " ten eines Lebensdosiswerts
212,5*10° Nh i 104 364 | 92 20,3 | 3,2 (2,0-5,0) von 12,5 MNh gemé BSG.

¢) Ménner mit Chondrose (Fallgruppe 3) Modell (Ménner mit Pro-
T laps einzeln und kombi-
0 Nh 25 17,2 29.4 1,0 - niert). F Félle, K Kontrollen,
T < | e R . cstierte OR il Alter und
>0,<12,5* 10" Nh | 64 44,1 50,3 2,0 (1,2-3,4) Region adjustierte OR,
>12,5* 10° Nh . 56 386 | 92 203 | 3,3(1,8-5,9) f:i‘;/"r'vca’"%%"("”ﬁde”z'

Eine neuere Kohortenstudie [25] be-
zieht 5245 Mianner in Kopenhagen (Co-
penhagen Male Study) in die Basisuntersu-
chung in den Jahren 1970 und 1971 ein. Die
Minner werden u. a. nach ihrer korperli-
chen beruflichen Belastung, nach psycho-
sozialen Arbeitsbedingungen, Lifestyle-
Faktoren, Grofle und Gewicht gefragt.
In den Jahren 1977-2003 werden bei den
Kohortenmitgliedern die Krankenhaus-
aufenthalte wegen einer Prolapserkran-
kung im LWS-Bereich in Zusammenhang
mit den genannten Expositionen bei der
Basisuntersuchung analysiert. Im Ergeb-
nis findet sich ein relatives Erkrankungs-
risiko von 3,90 (95%-Konfidenzintervall
1,82-8,38) fiir Minner (n=247), die haufig
anstrengende korperliche Arbeit (die sie
ins Schwitzen brachte) ausgetibt haben.
Das Prolapsrisiko betragt 2,37 (95%-Kon-
fidenzintervall 1,36-4,12) bei Mannern,
die gelegentlich anstrengende korperliche
Arbeit ausgeiibt haben (n=1186). Als Ver-
gleichsgruppe werden diejenigen Minner
einbezogen (n=2328), die selten oder nie
anstrengende korperliche Arbeit ausgetibt
haben. Zwar setzt die genannte Studie ein
sehr einfaches, grobes und auf Selbstanga-
ben beruhendes Instrument der Exposi-
tionsabschitzung ein. Allerdings handelt
es sich um eine prospektive Kohortenstu-
die mit einer 33-jihrigen Follow-up-Zeit,
sodass die Beeinflussung der Expositions-
angaben durch Krankheitssymptome na-

hezu ausgeschlossen werden kann. Auch
in dieser Studie war ein hoher Anteil
der Probanden (38%) einer korperlichen
Belastung ausgesetzt, die mit einem deut-
lich erhohten, teilweise das ,Verdopp-
lungsrisiko® tiberschreitenden Prolaps-
risiko verbunden war.

Bewertung der Ergebnisse
vor dem Hintergrund des
Berufskrankheitenrechts

Anpassungsgiite des

BSG-Modells in der DWS2

Wesentlich auf der Grundlage der Ergeb-
nisse der DWS1 senkte das Bundesso-
zialgericht (BSG) in seinem Urteil vom
30.10.2007 (AZ: B 2 U 4/06 R) mehrere
aus dem MDD zitierte Schwellenwerte
(Druckkraftschwelle, Lebensdosisschwel-
le) ab bzw. verzichtete sogar ganz auf eine
Tagesdosisschwelle.

Im Rahmen der DWS2 war a priori,
also bereits im urspriinglichen Projekt-
antrag, festgelegt worden, neben der Va-
riation verschiedener Eigenschaften
des MDD auch das vom BSG in seinem
Urteil vom 30.10.2007 formulierte Ver-
fahren auf seine Anpassungsgiite hin
zu untersuchen. Diesbeziiglich ist fest-
zuhalten, dass sich das genannte BSG-
Urteil auf einen ménnlichen Klager bezieht;
daher wird die Anpassungsgiite des BSG-
Modells in der DWS2 lediglich fiir Pro-

252 | Zentralblatt fiir Arbeitsmedizin, Arbeitsschutz und Ergonomie 4 - 2014

lapserkrankungen und Chondrosen bei
Minnern untersucht.
Folgende Eigenschaften kennzeichnen
das ,,BSG-Modell“ bei Méannern:
== eine Absenkung der Druckkraft-
schwelle des MDD von 3,2 auf
2.7 kN;®
== der Verzicht auf eine Tagesdosis-
schwelle;!?

° Das BSG begriindet in seinem Urteil vom
30.10.2007 (BSG 2007) die vorgenommene
Absenkung der Druckkraftschwelle auf 2,7 kN
(im Verfahren eines mannlichen Kldgers) nicht
ausschlieBlich mit den Ergebnissen der DWS1.
Vielmehr wird im genannten Urteil darauf hin-
gewiesen, dass,,bei der BKNr. 2108 ... als Ein-
wirkungen nicht nur das Heben, sondern auch
das Tragen schwerer Lasten in Rechnung zu stel-
len sind und die Druckkraft beim Tragen von

20 kg nach den Bestimmungsgleichungen des
MDD 2700 N betrdgt” [Randnummer (RdNr.) 25
der Urteilsbegriindung). Aus dem vorgenannten
Wortlaut kann abgeleitet werden, dass das BSG
offensichtlich das Tragen ebenso wie das Heben
von 20 kg als,schwer” im Sinne der Legaldefini-
tion und daher als von der Legaldefinition der
BK 2108 umfasst ansieht.

10 Der Verzicht auf eine Mindesttagesdosis
erfolgt nach dem BSG-Urteil ,entsprechend dem
Ergebnis der Deutschen Wirbelsaulenstudie”. Als
Begriindung fiir den Verzicht auf eine Mindest-
tagesdosis von 5500 Nh fiir Mdnner weist das
BSG in seinem Urteil darauf hin, dass es fiir die
genannte Mindesttagesdosis, keine gesicherte
Ableitung” gibt (RdNr. 26 der Urteilsbegriin-
dung).



Gesamtdosis

% KM %

rr———
(95%-Cl)

a) Erreichen/Uberschreiten der abgeschétzten ,Verdopplungsdosis® (7 MNh) versus

Lebensdosis von 0 MNh

176

ONh | 76 | 176 143 | 316 |10-
>0, <7 * 10° Nh 91 211138 305 | 14(09-2,1)

b) Erreichen hdherer Expositionskategorien versus Lebensdosis von 0 MNh

_ONh

L A76 | 143

>0, <7 * 10° Nh 91 21,1 138 | 305 | 1,4(1,0-21)
27,<10*10°Nh 35 81 32 74 21(1,237)  Abb.8<Ergebnisseder
v 46 i schrittweise Schwellener-
210, <18 * 10° Nh 51 18 37 82  3,0(1,7-50) hohung bei Mannern (Fall-
218, <30 * 10° Nh 66 153 | 34 7,5  3,9(2,36,5) gruppen 1und 3; Quintile
230, <56 * 10° Nh 64 14,8 35 7,7 3,5(2,1-5,9) trollpersonen =7 MNh).
>56*10°Nh 48 | 111 | 34 75 | 25(1,443)  Onoddsition 5%

== die Halbierung der Lebensdosis-
schwelle von 25 auf 12,5 MNh;!!

== den Nicht-Einbezug von Einwirkun-
gen wie Ziehen/Schieben, Fangen/
Werfen usw.

Das BSG-Modell lasst sich in der im Urteil
vom 30.10.2007 formulierten Form aus-
schliefflich auf Ménner anwenden, da nur
fiir Manner'? die entsprechenden Schwel-
len definiert sind (Druckkraftschwelle
von 2,7 kN, Rumpfvorneigungsschwelle
von 90°, Tagesdosisschwelle von 0 kNh,
Lebensdosisschwelle von 12,5 MNh).
Beim Vergleich des BSG-Modells mit dem
in der DWS2 verwendeten Grundmodell

" Die Halbierung der im MDD als Orientierungs-
wert fiir die Gesamtbelastungsdosis vorgeschla-
gene Lebensdosisschwelle (als unterer Grenz-
wert) wird vom BSG ebenfalls mit den Ergeb-
nissen der DWS begriindet, die eine ,deutliche
Reduzierung der maBgebenden Mindestbelas-
tungsdosis” erforderlich machten (RdNr. 27 der
Urteilsbegriindung).

12 Das BSG-Modell wurde fiir Manner konzipiert,
da das entsprechende Urteil zu einem mannli-
chen Klager geféllt wurde und entsprechende
Auslegungen fiir Frauen nicht Gegenstand der
Urteilsbegriindung sind. Zur Verdeutlichung der
Konsequenzen einer Anwendung des BSG-Mo-
dells auch fiir Frauen wurden die AIC-Werte in
B Abb. 2 auch fiir Frauen berechnet. Im Ergeb-
nis liegt das BSG-Modell bei Frauen mit Prolaps
(Fallgruppe 2) auBerhalb der 95%-Modellkonfi-
denzmenge, bei Frauen mit Chondrose
(Fallgruppe 4) innerhalb.

(Druckkraftschwelle von 2,0 kN, Rumpf-
vorneigungsschwelle von 45°, Tagesdo-
sisschwelle von 0 kNh) zeigte sich fiir die
Fallgruppe 1 (Ménner mit Prolaps) eine
schlechtere Modellanpassung; das BSG-
Modell lag auf8erhalb der 95%-Modell-
konfidenzmenge.

Demgegeniiber zeigte sich beim Ver-
gleich des BSG-Modells mit dem Grund-
modell (und auch mit dem Referenzdo-
sismodell der DWS2 (Druckkraftschwelle
von 3,2 kN, Rumpfvorneigungsschwelle
von 45°, Tagesdosisschwelle von 2,0 kNh)
fiir die Fallgruppe 3 (Méanner mit Chon-
drose) ein nominal sogar etwas niedri-
gerer AIC-Wert (B Abb. 2). Das BSG-
Modell passt fiir die Fallgruppe 3 formal
sogar etwas besser an als das Referenzdo-
sismodell. Die berufsbezogenen Risiken
fiir Prolapserkrankungen bei Ménnern
lassen sich mit dem BSG-Modell (Druck-
kraftschwelle von 2,7 kN, Rumpfvornei-
gungsschwelle von 90°, Tagesdosisschwel-
le von 0 kNh) also schlechter abbilden als
mit dem Referenzmodell (Druckkraft-
schwelle von 3,2 kN, Rumpfvorneigungs-
schwelle von 45°, Tagesdosisschwelle von
2,0 kNh), die berufsbezogenen Risiken
fiir Chondrosen etwa genauso gut.

Fir Mianner, die den Lebensdosis-
wert von 12,5 MNh geméfl BSG-Modell
erreichen oder iiberschreiten, ergibt sich
bei der Auswertung mit kategorisierten
Expositionsvariablen eine OR von 3,2
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95%-Konfidenzintervall

(95%-Konfidenzintervall 2,2-4,8) fiir Pro-
lapserkrankungen oder Chondrosen (Re-
ferenzgruppe: Ménner mit einem Lebens-
dosiswert von 0 MNh geméf BSG-Mo-
dell, @ Abb. 7a). Bei gesonderter Betrach-
tung von Prolapsen und Chondrosen sind
die Ergebnisse dhnlich (B Abb. 7b, c).
Insgesamt hat das BSG in seinem Urteil
vom 30.10.2007 einen Vorschlag zur Be-
wertung der arbeitstechnischen Voraus-
setzungen der BK Nr. 2108 formuliert, der
sowohl die grundsatzliche wissenschaftli-
che Aussage der DWSI1 zum Erfordernis
abgesenkter Schwellenwerte als auch die
rechtlich vorgegebenen Kriterien der Le-
galdefinition berticksichtigt. Naturgemaf
sind die Eigenschaften des BSG-Modells
als Setzungen und nicht als streng wissen-
schaftliche Ableitungen zu verstehen.

Zur Umsetzbarkeit der Ergebnisse
der DWS2 in die Berufskrankheiten-
Anerkennungspraxis
Die vertiefende Reanalyse der Daten der
DWSI im Rahmen der DWS2 hatte die
Ableitung geeigneter Richtwerte fiir die
Anerkennungspraxis der BK Nr. 2108
BKV zum Ziel. Hinzuweisen ist auf
einige grundsitzliche Probleme bei der
Umsetzung der Studienergebnisse in der
BK-Anerkennungspraxis.
1. Die Legaldefinition der BK Nr. 2108
BKYV lautet: ,,Bandscheibenbedingte
Erkrankungen der LWS durch lang-



Originalien

Gesamtdosis F) % K | % Adjustierte OR
(95%-Cl)
a) Erreichen/Uberschreiten der abgeschétzten ,Verdopplungsdosis® (3 MNh) versus
Lebensdosis von 0 MNh
0 Nh 133 27,5 204 45,5 1,0 -
>0, <3 * 10° Nh 88 18,2 | 86 19,2 1,9 (1,3-2,8)
23* 10°Nh | 263 | 543 | 158 353 [128(21-39)
b) Erreichen héherer Expositionskategorien versus Lebensdosis von 0 MNh
0 Nh | 133 | 275 | 204 455 | 1,0-
>0,<3" 10° Nh 88 18,2 86 19,2 1,9 (1,3-2,8)
23,<4,5* 10° Nh .33 68 130 67 19(1,1-34)  Abb.9<Ergebnisseder
& | schrittweisen Schwellen-
24,5, <8,5* 10" Nh L9 14 33 74 32(1,953)  erhshung bei Frauen (Fall-
28,5, <14 * 10° Nh . 52 10,7 | 33 T4 29(1,7-438) gruppen 2 und 4; Quintile
e e L e 08 SR derVerteilung bei Kon-
214, <24,5* 10° Nh .53 11,0 | 31 .69 8(1,7-47)  tolipersonen >3 MNh).
* OR ,0dds ratio”, 95%-C/
2245*10°Nh | 70 | 145 |31 | 69 [33(20-54)  geoaaa il

jahriges Heben oder Tragen schwerer
Lasten oder durch langjahrige Tiétig-
keiten in extremer Rumpfbeugehal-
tung ...“ Diesbeziiglich ist die grund-
sitzliche Frage zu stellen, inwieweit
die Eigenschaften unseres Referenz-
dosismodells (insbesondere die
Rumpfvorneigungsschwelle von 45°
und das Ziehen und Schieben ohne
Heben und Tragen von Lasten) mit
der Legaldefinition vereinbar sind.
Diese Frage wirft auch das BSG in sei-
nem Urteil vom 30.10.2007 auf, wenn
es zwischen den wissenschaftlichen
Ergebnissen der DWSI und der ,,gel-
tenden Legaldefinition unterscheidet.
So weist das BSG darauf hin, dass die
(in der DWS1) am besten anpassen-
den Modelle ,iiber die geltende Legal-
definition der BK Nr. 2108 Anl. BKV
hinaus® gehen, da sie auch Tatigkeiten
aufSerhalb der rechtlich vorgegebenen
Kriterien ,,schweres Heben und Tra-
gen* und ,,extreme Rumptbeugehal-
tung” berticksichtigten (RANr. 23 der
Urteilsbegriindung). Wiirde die Frage
nach der Vereinbarkeit der Eigen-
schaften unseres Referenzdosismo-
dells mit der Legaldefinition der BK
Nr. 2108 BKV verneint und stattdes-
sen eine héhere Rumpfvorneigungs-
schwelle in der BK-Anerkennungs-
praxis fir erforderlich gehalten, dann
lieBBen sich auch die konsekutiven Le-

bensdosisschwellen auf Basis unseres
Referenzdosismodells nicht aufrecht-
erhalten. Es ergébe sich ein anderes
Referenzdosismodell, dessen Anpas-
sungsgiite zu priifen wére. Eine An-
wendung des Referenzdosismodells
in der BK-Anerkennungspraxis lief3e
sich dann nur iiber die Anderung der

Legaldefinition erreichen.

2. Der unmittelbare Einsatz der abge-
leiteten Verdopplungsdosiswerte im
BK-Verfahren wiirde gemifd 7. Sozial-
gesetzbuch voraussetzen, dass diese
Verdopplungsdosiswerte besondere
Einwirkungen beschreiben, denen
bestimmte Personengruppen in er-
heblich hoherem Grad als die tibrige
Bevolkerung ausgesetzt sind. Die
Héufigkeit einer potenziell risikobe-
hafteten Exposition in der allgemei-
nen Bevolkerung ist also zu bertick-
sichtigen, wenn es um die Definition
»besonderer Einwirkungen® geht, d. h.
um die Definition eines geeigneten 3.
Richtwerts zur Ermittlung einer ge-
fahrdenden Tétigkeit. Es ist unklar,
inwieweit Expositionspravalenzen
von 35 bis knapp 40% in der allge-

meinen Bevolkerung — wie sie sich
fiir Lebensdosiswerte von 7 MNh bei
Minnern und von 3 MNh bei Frauen
in unserer Studie finden — mit dem
Vorliegen ,,besonderer Einwirkungen®
gemafl dem 7. Sozialgesetzbuch ver-
einbar sind. 38% der Ménner in der
allgemeinen (,,iibrigen®) Bevolkerung
und 35% der Frauen in der allge-
meinen Bevolkerung erreichen oder
iberschreiten die genannten Lebens-
dosiswerte. Die Expositionspravalen-
zen lassen sich prinzipiell verringern,
wenn die Lebensdosisschwellenwerte
erhoht werden. In der unten wieder-
gegebenen explorativen Analyse sol-
len die Folgen einer solchen Schwel-
lenwerterhohung auf die Schitzwerte
(OR) der relativen Bandscheibener-
krankungsrisiken (basierend auf
kategorisierten Expositionsdaten)
getrennt fiir Ménner und Frauen
betrachtet werden.

Den mit den oben beschriebenen
Methoden ermittelten Verdopplungs-
dosiswerten kommt eine hohe
Unsicherheit zu, die sich in weiten
95%-Konfidenzintervallen ausdriickt.
Wenn also die genannten Werte als

13

13In den @ Abb. 7 und 8, auf die im iiber-

ndchsten Abschnitt eingegangen wird, lassen
sich prozentuale Anteile der Kontrollpersonen in
den einzelnen Expositionskategorien als
Schatzwerte der Expositionsprévalenzen in der

allgemeinen Bevdlkerung verstehen.
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Richtwerte in BK-Verfahren einge-
setzt wiirden, konnte u. U. bei einer
vergleichsweise hohen Zahl von
Erkrankten falschlicherweise ein
Ursachenzusammenhang mit der



beruflichen Belastung bejaht werden.
Grundsitzlich wiirde eine Erhchung
der Lebensdosisschwelle bei der
Ermittlung der arbeitstechnischen
Voraussetzungen die Wahrscheinlich-
keit falsch-positiver Befunde verrin-
gern; eine Erhohung der Lebensdosis-
schwelle bei der Ermittlung der
arbeitstechnischen Voraussetzungen
wiirde also die Spezifitit einer (auf
der Uberschreitung dieser Schwellen
basierenden) Bejahung des Ursachen-
zusammenhangs erhéhen. Dies wi-
re damit prinzipiell ein Weg, der im
zweiten Punkt angefiihrten Unsicher-
heit der Abschitzung der Verdopp-
lungsdosis zu begegnen. Allerdings
wiirde eine Erh6hung der Lebensdo-
sisschwelle ebenfalls die Sensitivitdit
einer Bejahung des Ursachenzusam-
menhangs verringern; eine Erh6hung
der Lebensdosisschwelle bei der
Ermittlung der arbeitstechnischen
Voraussetzungen wiirde die Wahr-
scheinlichkeit falsch-negativer Be-
funde erh6hen. In jedem Fall sollte
bestmoglich vermieden werden, dass
sich bereits unterhalb definierter
(erhohter) Schwellen Bandscheiben-
erkrankungen finden, die mit Wahr-
scheinlichkeit auf die Berufstitigkeit
zuriickzufiihren sind. Durch die An-
gabe der Risikoschatzer fiir definierte
Expositionskategorien oberhalb der
Lebensdosiswerte von 7 MNh bzw.

3 MNh ldsst die nachfolgend skizzier-
te explorative Analyse auch beziiglich
des letztgenannten Kriteriums
Schliisse zu.

Die Bestimmung der Risikoschitzer fiir
(gegeniiber den ,,best estimates®) erhohte
Lebensdosisschwellen erfolgt schrittweise
durch eine Aufteilung jeweils derjenigen
Expositionsgruppe, die oberhalb einer
Schwelle liegt. Die resultierende Exposi-
tionsgruppe oberhalb der neu entstan-
denen Schwelle wird im néichsten Schritt
wiederum aufgeteilt usw. Der Referenz-
kategorie werden alle Probanden zuge-
ordnet, die eine Lebensdosis von 0 MNh
aufweisen. Um eine moglichst kleinschrit-
tige Erhohung der Lebensdosisschwelle
zu erreichen, werden geschlechtsspezi-

fische Quintile' der Verteilung derjeni-
gen Kontrollprobanden gebildet, die die
geschlechtsspezifische Lebensdosis von
7 bzw. 3 MNh tiberschreiten (mit Run-
dung auf ganze oder halbe MNh-Zahlen-
werte). Bei Mannern werden demzufolge
Lebensdosisschwellen von 7, 10, 18, 30
und 56 MNh untersucht, bei Frauen Le-
bensdosisschwellen von 3; 4,5; 8,5; 14 und
24,5 MNh.

Werden alle Médnner mit einer Le-
bensdosis oberhalb von 7 MNh in einer
Gruppe zusammengefasst (B Abb. 8a,
grau schraffierte Zeile), dann ergibt sich
fiir diese Expositionsgruppe eine deutlich
erhohte OR von 3 mit einem engen Kon-
fidenzintervall von 2,1 bis 4,2. Nachfol-
gend wurde diese Gruppe weiter aufgeteilt
(8 Abb. 8b), sodass sich letztlich! fiinf
gleich grof3e Gruppen (Quintile) ergaben.
Es lasst sich bei den Méannern zunichst bis
zu einem Bereich von 18-30 MNh ein An-
stieg des Risikos, abgeschitzt durch die
OR, finden, gefolgt von einem leichten
Abfall des Risikos hin zu einer OR von 2,5
bei Méannern mit einer Lebensdosis von
mehr als 56 MNh (8 Abb. 8).

Wenn entsprechend alle Frauen mit
einer Lebensdosis oberhalb von 3 MNh
in einer Gruppe zusammengefasst werden
(B8 Abb. 9a, grau schraffierte Zeile), dann
ergibt sich eine OR von 2,8 mit einem en-
gen Konfidenzintervall von 2,1 bis 3,9. Bei
Aufteilung dieser oberen Gruppe in Quin-
tile lasst sich bis zu einem Dosisbereich
von 4,5-8,5 MNh eine Risikoerh6hung
bis auf 3,2 feststellen. Das Risiko bleibt

14 Eine noch feinere Unterteilung wiirde zu sehr
kleinen Felderbelegungen fiihren. Allerdings
ist die Wahl von Quintilen willkiirlich erfolgt;
grundsatzlich hatte auch eine Einteilung in
Quartile oder Sextile erfolgen kdnnen.

15 In der vorliegenden Darstellung kénnen aus
Platzgriinden nicht die Ergebnisse fiir die ein-
zelnen Zwischenschritte der schrittweisen Er-
hohung der Lebensdosisschwelle dargestellt
werden. Fiir eine entsprechende Darstellung
mit Diskussion der Resultate wird auf den
Abschlussbericht der DWS2 verwiesen [24].
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dann bei den hoheren Expositionen anna-
hernd konstant bei etwa 3 (B8 Abb. 9b).1°

Fazit

Zusammenfassend lasst sich feststellen,
dass die vorliegende vertiefende Reana-
lyse der DWS1 deren grundsatzliches Er-
gebnis bestatigt, demzufolge sich auch
unterhalb bestimmter Schwellenwerte
des MDD ein erh6htes Bandscheibener-
krankungsrisiko findet [3, 4, 18, 19]. Den
vorliegenden Ergebnissen zufolge fiihrt
insbesondere eine Verringerung der vom
MDD vorgesehenen Schwellen beziiglich
Rumpfneigung und Tagesdosis zu einer
verbesserten Abbildung der Bandschei-
benerkrankungsrisiken.
Dementsprechend sprechen die Studien-
ergebnisse dafiir, dass wesentliche MDD-
Grundgedanken wissenschaftlich ver-
tretbar sind. Hierzu zdhlen
== die Berechnung der Tagesdosis
durch eine quadratische Wichtung
der Druckkraft gegeniiber einer
einfachen Wichtung der Einwirkungs-
dauer (F2t);
== die Summierung der einzelnen Teil-
dosen mit anschlieBender Wurzelbil-
dung je Tag (Wurzel liber der Tages-
summe);
== die Verwendung einer Vollwert-
Beriicksichtigung im Umgang mit
Schwellenwerten (alle Werte unter-
halb einer Schwelle werden auf Null
gesetzt, alle Giberschwelligen Werte
gehen ohne Abzug vollwertig in die
Dosisberechnung ein);
== die Einfiihrung geschlechtsspezifi-
scher Schwellenwerte fiir Bandschei-
bendruckkraft, Tagesdosis und
Lebensdosis.

Die in der Studie durch Mittelung aller
Modelle mit einer - statistisch nicht

16 Es ist darauf hinzuweisen, dass die in

B Abb. 7,8 und 9 dargestellten Auswertun-
gen auf der Basis kategorisierter Expositionsva-
riablen erfolgten. Die in der DWS2 ermittelten
besten kontinuierlichen Dosismodelle weisen
eine bessere Anpassungsgiite auf als die kate-
gorisierten Dosismodelle der DWS1. Die Vor-
und Nachteile kategorisierter Auswertungen
sind Gegenstand kontroverser Diskussionen, die
an dieser Stelle nicht erschépfend abgehandelt
werden kénnen.
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