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Die Effektivitdit der seit 2002 in Deutschland etablierten Screening-Koloskopie in der
Darmkrebspravention ist durch eine Vielzahl von positiven Fall-Kontroll-Studienergebnissen in den
letzten Jahren demonstriert worden. Die Datenlage zum FOBT (g/i-FOBT) ist durch groRe prospektiv-
randomisierte Studien, wie beispielsweise die National-Polyp-Study (NBS), bereits seit Mitte der 90-
er Jahre eindeutig belegt und durchweg positiv. Bei zunehmender Akzeptanz und breiterer
Anwendung der Screening-Koloskopie konnten in den USA in den letzten 20 Jahren die Inzidenzraten
des KRK in der dlteren Bevolkerung um liber 50% gesenkt werden. Dies ist umso beeindruckender, als
durch gednderte Risikofaktoren und unsere demographischen Entwicklung eigentlich ein steter
Inzidenzanstieg zu erwarten ist. Dieser Inzidenzanstieg ist aktuell vor allem in der jingeren (<50
Jahre) Bevdlkerung zu verzeichnen und wird erklart durch veranderte Lifestyle-Bedingungen und dem
steilen Anstieg des metabolischen Syndroms mit allen seinen deletdren Folgen bereits in jingerem
Lebensalter.

Eine zunehmende Brisanz hat das Ganze im Oktober 2022 mit der Publikation der Daten des
NordICC-Trial erfahren. Dabei handelt es sich um die erste publizierte, prospektiv-randomisierte
Studie zum Effekt der Screening-Koloskopie auf die KRK-Inzidenz. Obwohl das Darmkrebsrisiko
insgesamt signifikant gesenkt werden konnte, so war die Risikoreduktion mit 18% auf der anderen
Seite enttduschend niedrig und sprach erst einmal nicht fiir die Screening-Koloskopie als primare
Vorsorgemalnahme. Die Ergebnisse der NordICC-Studie wurden daher im letzten Jahr sehr intensiv;
sowohl auf den Kongressen als auch in hochrangigen Journalen; diskutiert und bewertet. Auf die
Schwachstellen der Studie und die moglichen Erklarungen fir den nur sehr moderaten Effekt der
primdren Vorsorge-Koloskopie gehen Brenner et al. sowohl im vorliegenden Review als auch in einer
Vielzahl weiterer Publikationen ein. Die Erklarungen in Kirze:

Beim NordICC-Trial handelt sich um den Vergleich der zur Vorsorge-Koloskopie eingeladenen
Teilnehmer mit den nicht zur Vorsorge-koloskopie eingeladenen Teilnehmern. Die Mehrheit (58%)
der eingeladenen Teilnehmer nutzte das Angebot nicht und konnten daher auch nicht zu einer
Risikoreduktion beitragen.

Fast ein Drittel der Teilnehmer hatte innerhalb der letzten 10 Jahre bereits eine Koloskopie
bekommen. Wenn man dann beriicksichtigt das die ADR bei >30% liegt, so ist von einer nicht
unerheblichen Anzahl Adenom Resektionen sowohl in der Interventionsgruppe als auch in der
Kontrollgruppe auszugehen. Somit ist von einer weiteren ,Verwasserung” des beobachteten Effekts
der Vorsorge-Koloskopie auszugehen, da ja ein guter Teil der Teilnehmer bereits eine (Vorsorge)-
Koloskopie hatte.
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AuBerdem gilt es zu bericksichtigen, dass es sich bei den veroffentlichten Ergebnissen um
Zwischenergebnisse eines Nachbeobachtungsintervalls von 10 Jahren handelte. Die Ergebnisse von
longitudinalen Interventionsstudie hdangen sehr stark von der Lange der Nachbeobachtungszeit ab.
Die Starke der Risikoreduktion nahm dabei mit der Lange der Nachbeobachtung kontinuierlich zu. Es
ist zu erwarten, dass bei einer Nachbeobachtungszeit von dann 15 Jahren eine noch deutlich starkere
Risikoreduktion demonstriert wird.

Im vorliegenden Review von Brenner et al. wird auf die Schwachstellen von prospektiv-
randomisierten Studien zum Stellenwert der Vorsorgekoloskopie hingewiesen. Auch wenn diese
Studien gemeinhin als Goldstandard gelten, stellen sie moglichweise jedoch nicht die ,real-life”
Verhéltnisse aufgrund der oben genannten Fehlerquellen addquat dar. Zu diesen zdhlen die Autoren
die geringe Akzeptanz und Adhdrenz zur Screening-Koloskopie in der Interventionsgruppe (nur 42%),
die hohe Rate an Koloskopien auBerhalb des Protokolls sowie das Einbeziehen bereits pravalenter
KRK’s in die Analyse. Neben dem NordICC-Trial liegen derzeit 5 weitere prospektiv randomisierte
Endoskopie-Studien vor, dies sind allesamt Sigmoidoskopie-basierte Vorsorgestudien. Bei objektiver
Beurteilung aller Daten kann davon ausgegangen werden, dass mittels Sigmoidoskopie eine
Inzidenzreduktion distaler KRK's um bis zu 70% erreichbar ist. Es ist somit anzunehmen, das
vergleichbare Zahlen zur Risikoreduktion auch proximaler KRK’s durch eine komplette lleokoloskopie
moglich sind. Das finale Follow-up des NordICC-Trial nach 15 Jahren wird diesen Trend hoffentlich
eindeutig demonstrieren.

Wie lautet das Fazit zum vorliegenden Review? Brenner et al. konnten dezidiert und konklusiv
darlegen, das der Effekt der Screening-Koloskopie auf die KRK-Inzidenz deutlich besser und robuster
ist als im NordICC-Trial dargestellt. Sie weisen auf die Schwachpunkte der Studie hin und leiten
daraus Empfehlungen fir die Ausgestaltung und Planung zukinftiger Endoskopie-/ und
Vorsorgestudien ab. Zusammenfassend sollten zur Frage des Benefits der Darmkrebsvorsorge und
ihrer Methoden neben prospektiv randomisierten Studien auch Interventions- und Fall-Kontroll-
Studien ins wissenschaftliche Kalkil gezogen werden. Diese stellen mitunter die Erfahrungen aus der
klinischen Routine und die , real-life” Situation genauer dar.



