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Das kolorektale Karzinom (KRK) ist in
der westlichen Welt eine der hdufigsten
malignen Erkrankungen und belegt bei
den tumorbedingten Todesursachen fiir
beide Geschlechter gemeinsam den zwei-
ten Platz. Patienten mit einem Kolonkar-
zinom sterben im Mittel 13 Jahre vor ihrer
statistisch errechneten Lebenserwartung.
Jahrlich erkranken nach den Daten des RKI
ca. 73.000 Menschen; ca. 26.000 erliegen
diesem Leiden®. Wahrend die Inzidenz in
den letzten Jahren eher ansteigend war
und inzwischen alterskorrigiert ein Plateau
erreicht hat, ist die Mortalitat seit einigen
Jahren leicht rucklaufig.

Es besteht deshalb kein Zweifel daran, dass
diese Entwicklung u.a. auch auf das seit
Jahren in Deutschland geltende opportu-
nistische Darmkrebs-Screening zuriickge-
fiihrt werden kann. Seit 1977 gibt es den
jahrlichen Okkultbluttest (gFOBT), seit 2002
die Vorsorgekoloskopie in der gesetzlichen
Krankenversicherung. Der gFOBT wurde
tiber Jahre hinweg vorwiegend von Frauen
(25-30%, vorwiegend induziert durch die
gynakologische Vorsorgeuntersuchung) in
Anspruch genommen; die Rate bei Mannern
war vergleichsweise sehr niedrig (15-18 %).
Die Evidenz des gFOBT entspricht hochsten
Kriterien (Ia)(z). Dies gilt in deutlich gerin-
gerem Ausmaf fiir die Vorsorgekoloskopie,
die aber ebenso wie der gFOBT trotz inten-
siver Offentlichkeitsarbeit dennoch ein
Akzeptanzproblem hat.

Grundlage aller Fritherkennungsmafinah-
men (Sekundéarprdvention) ist die Tat-
sache, dass sich das KRK in lber 75%
nur langsam tber Vorstufen (Adenome)
entwickelt(3). Damit gibt es ein Zeitfens-
ter von ca. 10—15 Jahren, in dem nicht nur
Karzinome in frithen Stadien, sondern vor
allem ihre Vorstufen durch die Koloskopie
detektierbar und tiberwiegend sogar endo-
skopisch, also minimal invasiv behandel-
bar sind. Der gFOBT macht sich die Tatsa-
che zunutze, dass vor allem grofiere, fort-
geschrittene Adenome intermittierend blu-
ten. Eine solche okkulte Blutung ist jedoch
in der Regel klinisch nicht evident, aber
durch entsprechende chemische Verfahren
erfassbar. Das Risiko des Menschen, im

Laufe seines Lebens an einem Darmkrebs
zu erkranken, liegt in der GréBenordnung
von 6-8%. Es ist aber davon auszugehen,
dass bei weiter steigender Lebenserwar-
tung natiirlich auch dieser Prozentsatz
hoher ausfallen wird, da das kolorektale
Karzinom in der Regel eine Erkrankung
des hdheren Lebensalters ist. Von beson-
derer Bedeutung ist die Tatsache, dass es
in 20-25% eine familidre Komponente,
vor allem fiir erstgradige Verwandte von
Patienten mit KRK gibt. Menschen mit einer
solchen Disposition erkranken frither und
haufiger am KRK. Unabhdngig davon gibt
es klassische genetische Konstellationen
wie die FAP und das Lynch-Syndrom, das
in der Gesamtbetrachtung des Darmkrebs-
Screening aber nur eine untergeordnete
Rolle spielt.

Die Einfiihrung der Vorsorgekoloskopie
wurde moéglich durch die international
hervorragend belegte Erfahrung, dass, wie
beschrieben, mit dieser Methode nicht nur
Karzinome im asymptomatischen Stadium,
sondern vor allem auch ihre Vorlaufer,
die Adenome, detektiert und im gleichen
Arbeitsgang entfernt werden kénnen. Die
wichtige Ausgangsuntersuchung dafiir war
die amerikanische Nationale Polypenstudie,
die zeigen konnte, dass bei konsequenter
Polypektomie eine signifikante Reduktion
der Darmkrebsinzidenz und der Letalitat
zu erreichen ist®). David Lieberman hat
als einer der ersten beschrieben, wel-
che Befunde an einer asymptomatischen
Bevolkerung im Rahmen einer Vorsorge-
koloskopie erhoben werden kdnnen: in
ca. 1% Karzinome und in ca. 30-40%
relevante Polypen(5). Zahlreiche interna-
tionale und auch deutsche Studien haben
diese Ergebnisse bestitigt©® 13). Inzwi-
schen gibt es auch exzellente deutsche
wissenschaftliche Arbeiten, die den Nut-
zen der Vorsorgekoloskopie belegen und
klar ausweisen, dass selbst bei der derzeit
noch niedrigen Anspruchrate bereits eine
beachtliche Zahl an Darmkrebsfallen hat
verhindert werden kénnen(?).
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Welche Fortschritte
gibt es?

1.

Der Guajak-basierte FOBT krankt daran,
dass er zwar eine sehr hohe Spezifitat,
jedoch nur eine relativ geringe Sensitivitat
aufweist; d.h. die Rate der erfassten Per-
sonen mit einem Krebs oder Krebsrisiko
ist niedrig und damit werden viele Lasi-
onen lbersehen. Als Faustregel fiir den
gFOBT gilt: je grofler die Adenome, des-
to besser die Spezifitdt und Sensitivitat.
Neuere immunologische Testverfahren, die
auf der Messung des menschlichen Hamo-
globins beruhen (iFOBT), zeigen, dass bei
gleicher Spezifitdt wie der gFOBT eine
deutlich bessere Sensitivitdt zu erreichen
ist®:9). Dies wiirde bedeuten, dass sich
die Trefferquote richtiger Diagnosen erhd-
hen wirde. Zudem ist mit groer Wahr-
scheinlichkeit die Anwendung fiir den indi-
viduellen Patienten gegeniiber dem gFOBT
einfacher. Die Europdischen Leitlinien zur
Darmkrebsfriiherkennung sehen die euro-
paweite Einfiihrung der immunologischen
Stuhlteste nach Méglichkeit anstelle des
gFOBT vor. Derzeit existieren jedoch unter
den Anbietern erhebliche Unterschiede, so
dass von deutscher Seite noch keine kla-
re Festlegung erfolgen kann. Die Stiftung
LebensBlicke organisiert derzeit zusam-
men mit der Deutschen Krebsgesellschaft
Workshops, in denen Wissenschaftler und
Gesundheitspolitiker tiber Qualitatskrite-
rien dieser immunologischen Teste unter
Sichtung der internationalen Literatur dis-
kutieren. Der iFOBT wird auch Gegenstand
des Updates der S3-Leitlinien zum kolorek-
talen Karzinom sein, das im April diesen
Jahres erfolgt. Diese Tests (iFOBT) werden
derzeit als IGEL-Leistung angeboten.

2.

Einen ganz anderen Weg gehen serolo-
gische Testverfahren, die Genmutationen
bzw. verdanderte Proteinexpressionen bei
Patienten mit KRK nachweisen. Derartige
Profile lassen sich in einfachen Blutpro-
ben erkennen. Grundlage sind Biomarker,
die mit derzeit noch aufwandigen und
teuren Testverfahren gemessen werden
konnen. Mit dem Septin-9-Test steht ein
erster Test ebenfalls als IGEL-Leistung zur
Verfiigung 1), »
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Dieser Test ist bisher nur ein Krebstest,
weist nur in geringem Umfang Vorstufen
nach. Die weitere Entwicklung mit der Ein-
beziehung auch grofRer Adenome konnte
aber das Potential haben, dass solche
Blutteste zukiinftige Richtgrofien der
Darmkrebsfritherkennung werden.

3.

Eine weitere interessante nicht invasive
Innovation ist die Kolonkapsel, die sich
derzeit ebenfalls noch im Stadium der Ent-
wicklung befindet. Inzwischen fiir die Indi-
kation ,,okkulte Diinndarmblutung* auch
in die gesetzliche Regelversorgung einge-
fiihrt, hat sich diese Technologie deutlich
weiter verbessern lassen. Erste Studien
zeigen, dass bei nahezu gleicher Bildqua-
litat wie bei der klassischen Koloskopie
Lasionen im Dickdarm mit hoher Spezifi-
tat und guter Sensitivitat entdeckt werden
konnen(D. Voraussetzung ist wie bei der
Koloskopie jedoch auch eine exakte Darm-
reinigung. Die vorliegenden Daten lassen
noch nicht den den Schluss zu, dass sich
diese Methode als eine breit einsetzbare
Screening-MaBnahme im Sinne eines Fil-
terverfahrens eignet; die Voraussetzungen
dazu sind aber auerordentlich gut. Hier
miissen weitere prospektive Studien abge-
wartet werden.

4.

Virtuelle Verfahren wie z.B. die CT-Kolo-
nographie fuen auf einer exzellenten
Technik, die polypose Veranderungen im
Darm ab einer Grée von 5 mm mit gro-
Ber Zuverlassigkeit erkennen lassen(12),
Das Datenmaterial fiir diese Technologie,
die besonders in den Vereinigten Staaten
inzwischen weite Verbreitung gefunden
hat, ist auBerordentlich zuverlassig. Dem
steht jedoch die Strahlenexposition gegen-
tber, die in der Bundesrepublik Deutsch-
land den Einsatz eines solchen Verfahrens
beim Screening einer asymptomatischen
Population aus Strahlenschutzgriinden
verbietet (einzige Ausnahme: gesetzli-
che Anderung fiir die Mammographie).
Es ist nicht zu erwarten, dass auch fir
diese Technologie eine Gesetzesanderung
erfolgen wird, da die derzeit zur Verfiigung
stehenden Methoden und ihre Differential-
indikation vollig ausreichend sind. Die MR-
Kolonographie lasst gute Ansédtze erken-
nen; aber auch hier fehlen grofe Studien,
die einen breiten Einsatz im Sinne einer
Erweiterung der Angebotspalette fiir das
Screening rechtfertigen.

5.

Bislang beruht das bundesdeutsche
Darmkrebs-Friiherkennungsprogramm auf
einem opportunistischen Screening. Trotz
intensiver Offentlichkeitsarbeit in den
letzten Jahren durch Stiftungen, Medien
und Publikationen hat sich die Teilnahme-
rate an den Fritherkennungsmafinahmen
nicht wesentlich erhdht; sie stagniert fir
die Vorsorgekoloskopie bei 2 bis 3% der
Anspruchberechtigten pro Jahr. Dariiber
hinaus werden derzeit etwa 3—4 Millionen
gFOBTs ausgegeben, von denen aber nur
die Hélfte zur Auswertung kommt. Die-
se unbefriedigende Situation hat dazu
gefiihrt, dass sich im Rahmen des von
der Bundesregierung ins Leben gerufenen
Nationalen Krebsplans (NKP) eine Arbeits-
gruppe mit dem Thema der Weiterentwick-
lung der Darmkrebsfriiherkennung befasst
hat. Diese Arbeitsgruppe empfiehlt, nach
Abstimmung mit der Steuerungsgruppe
des NKP, fiir das Darmkrebs-Screening
ein organisiertes bevélkerungsbezogenes
Einladungsverfahren zu etablieren. Da sich
eine solche Umstellung logistisch nicht
von heute auf morgen einfiihren ldsst,
sind Modellprojekte mit unterschiedlichen
Ansdtzen in den Landern Bayern (u.a.
Datenquelle Krankenkassen) und Saar-
land (u.a. Meldeamtsdaten) vorgesehen,
da hier bereits Erfahrungen mit der Infra-
struktur respektive vor allem im Saarland
mit persdnlichen Einladungen im Rahmen
der Kolossal-Studie vorliegen(13) (Ziele-
papier 2b im Handlungsfeld 1, Nationaler
Krebsplan). Man kann davon ausgehen,
zumindest nach jetziger Datenlage, dass
sich mit dem Einladungsverfahren die
Zahl der Teilnehmer mindestens verdop-
peln lasst.

Fazit

Das Kolonkarzinom ist unverdandert eine
Erkrankung mit hoher Inzidenz und Morta-
litat. Das miisste nicht so sein. Was kann
man tun? Das deutsche opportunistische
Darmkrebs-Friiherkennungsprogramm hat
ein hohes Niveau. Es umfasst in der gesetz-
lichen Krankenversicherung den gFOBT ab
dem 50. Lebensjahr jahrlich, sowie die Vor-
sorgekoloskopie ab dem 55. Lebensjahr mit
einer Wiederholung nach 10 Jahren, wenn
der Erstbefund negativ war. Der gFOBT
kann dann in 2-jahrigen Abstanden wahr-
genommen werden, wenn der Berechtigte
eine Koloskopie nicht in Anspruch nehmen
will. Die Vorsorgekoloskopie ist an klare
Qualitatskriterien gebunden, so dass die-
se Methode in Deutschland mit einer sehr
guten Ergebnisqualitdt bei aulerordent-

lich niedrigem Komplikationsrisiko durch-
gefiihrt wird14), Das Problem bleibt die
Akzeptanz des Vorsorgeangebots, die sich
trotz intensiver Offentlichkeitsarbeit mit
einer deutlich gestiegenen Kenntnis iiber
den Darmkrebs(5) noch nicht entschei-
dend erhoht hat. Zur Erhéhung der Teil-
nahmerate und damit der weiteren deutli-
chen Inzidenz- und Mortalitdatssenkung des
KRK stehen zahlreiche Moglichkeiten offen,
die auf einer Verbesserung der bisherigen
Testsysteme, auf apparativen Innovationen
oder aber auf neuen logistischen Ma3nah-
men beruhen. Der entscheidende Schritt
wird die Einfiihrung eines organisierten
bevélkerungsbezogenen Einladungs-/Auffor-
derungsverfahrens sein. Geht man von der
realen Annahme aus, dass bei den heute
zur Verfligung stehenden therapeutischen
Maoglichkeiten, vor allem dem Einsatz der
Biologika, ein metastasiertes Kolonkarzi-
nom von der Diagnosestellung bis zum Tod
bis 250.000 Euro Kosten verursachen kann,
vollig unabhdngig von dem persdnlichen
Schicksal des Betroffenen, so liegt auf der
Hand, und das ist durch Berechnungen gut
gesichert, dass eine weitere Teilnahmestei-
gerung der Vorsorge zu einer deutlichen
Kostenreduktion beitragen kann(16,17),

Bei aller Diskussion {iber die Sekundarpra-
vention sollte aber nicht vergessen werden,
dass schon durch die Primdrpravention wie
gesunde Erndhrung, kdrperliche Aktivitat,
Verzicht auf Rauchen und méafiger Alko-
holkonsum bereits eine KRK-Reduktion um
30-40% zu erreichen ist. Dickdarmkarzi-
nomprdvention muss daher eingebettet
sein in ein Allround-Prédventionsprogramm,
das neben anderen Risiken wie Herz-Kreis-
lauferkrankungen, Diabetes und andere
Karzinome die Primér-, Sekundar- und
Tertidar-Pravention des KRK umfasst.
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