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Zusammenfassung

v

Seit 2002 ist in Deutschland die Vorsorgekolo-
skopie in das Krebsfritherkennungsprogramm
aufgenommen. Dadurch soll die Mortalitdt des
kolorektalen Karzinoms (KRK) gesenkt werden.
Hierzu liegen bisher keine prospektiven Studien
vor. In einer prospektiven Erhebung wurden die
familidre Anamnese, klinischen Untersuchungs-
ergebnisse, Tumorstadien, Operationsergebnis-
se, Radiochemotherapie, Komplikationen der
Untersuchungen sowie die Prognose von 5066
Patienten, die sich zwischen dem 1.10.2002
und 30.9.2005 zur Vorsorgekoloskopie in einer
gastroenterologischen Schwerpunktpraxis vor-
gestellt haben, dokumentiert. Verglichen wurde
eine Kohorte von 4099 Patienten vergleichba-
ren Alters, die zur Abkldrung gastrointestinaler
Symptome im gleichen Zeitraum koloskopiert
wurden. Es wurde ein Follow-up bis zum
31.12.2006 durchgefiihrt. Es fanden sich 46 Kar-
zinome, die in 93,5% im Stadium UICC I-II poly-
pektomiert oder operiert werden konnten (Ma-
lignomrate 0,9%). Bei 516 Patienten (10,2%)
wurden insgesamt 668 Polypen komplett ent-
fernt, darunter 16 Karzinome im Adenom
(pT1,Nx), 496 Adenome und 1 Karzinoid. Wei-
tere 41 Adenome (8,3%) wiesen eine hochgradi-
ge intraepitheliale Neoplasie (HGIN) auf. Bei
den symptomatischen Patienten fanden sich
100 KRK einschlieBlich 16 Karzinome in einem
Adenom (pT1,Nx), die kurativ endoskopisch
entfernt wurden. Die Malignomrate in dieser
Kohorte betrug 2,4%. Bei 39% aller Patienten
lag zum Zeitpunkt der Diagnose bzw. nach
postoperativem Staging ein fortgeschrittenes
Tumorleiden vor. 20% der Patienten verstarben
innerhalb von 36 Monaten an der Tumorer-
krankung. Die Vorsorgekoloskopie ist effektiv.
Tumoren werden frither entdeckt und die Prog-
nose der Patienten mit KRK so verbessert.

Abstract

v

In 2002 screening colonoscopy was introduced in
Germany for the prevention of colorectal cancer
(CRC) and CRC mortality. Individuals took part in
a prospective study from October 2002 until Sep-
tember 2005 performed at a single centre for gas-
troenterology. Histopathological data, surgical-
pathological stages and further follow-up events
were recorded until 31st of December 2006. For
screened individuals without symptoms, the
data obtained were compared to those from
age-matched patients who presented with clini-
cal symptoms/signs and who underwent
colonoscopy during the same period in time. A
total of 5066 individuals underwent screening
colonoscopy. In this group, colorectal cancer was
detected in 46 individuals (0.9%). Endoscopic
treatment was considered adequate for 21 can-
cers. In this group of 46 patients, 94.5% were
classified into UICC stages I-II by pathological sta-
ging. In 504 screened individuals, colorectal
polyps were detected (12.2%) and removed by
polypectomy. Of these polyps, 16 were classified
as cancer, 496 as adenomas and 1 as a carcinoid
tumour. High grade dysplasia was noted in 41
polyps (8.3% of adenomas). In comparison, 4099
symptomatic patients underwent colonoscopy. In
this group 100 cancers (2.4%) were detected.
Advanced malignant tumours were noted in 39%
of these; endoscopic treatment was feasible in
16% of the cancers. As of December 2006, can-
cer-related deaths were observed in 20% of symp-
tomatic patients with CRC. Screening colonosco-
py detects colorectal cancers in the early stages.
Given the favourable prognosis in these stages,
screening can reduce CRC-related mortality.
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Ein Teil der hier veroffentlichen Ergebnisse wurde als Poster
wadhrend der Jahrestagung der DGVS im September 2003 in
Niirnberg prasentiert, veroffentlicht in Z Gastroenterol 2003;
41: 864, und als vollstandiger Text veroffentlicht [1].

Einleitung

v

Am 1.10.2002 wurde die Vorsorgekoloskopie fiir Personen ab dem
56. Lebensjahr in das deutsche Krebsfritherkennungsprogramm
aufgenommen. Gleichzeitig hat die Kassendrztliche Bundesverei-
nigung (KBV) MaRnahmen (Hygienekontrollen, Mindestfrequen-
zen, Polypektomiebereitschaft) fiir die Durchfiihrung dieser Un-
tersuchungsmethode geschaffen, die die Sicherheit und Qualitdt
der Untersuchung messbar erhéhen sollen [2]. Damit wurden die
kontinuierlichen Aktivititen eines Netzwerkes aus Arzten, medi-
zinischen Fachgesellschaften, Laien und Medien (Felix-Burda-Stif-
tung) von Erfolg gekront [3, 4]. Dieses hat sich zum Ziel gesetzt,
die Mortalitdt des kolorektalen Karzinoms (KRK) in Deutschland
durch Einfithrung solcher VorsorgemafSnahmen in den ndchsten
10 Jahren deutlich zu senken.

Weltweit liegen bisher keine prospektiven Interventionsstudien
vor, die den Effekt einer alleinigen Koloskopie zur Senkung der
Inzidenz und Mortalitdt des KRK belegen. Indirekte Belege wei-
sen jedoch auf die hohe Wirksamkeit eines solchen Programms
hin. So kann aus der nationalen Polypenstudie der USA eine Re-
duktion der Inzidenz des KRK um bis zu 90% gefolgert werden
[5].

Die Koloskopie ist der weltweit akzeptierte Goldstandard in der
Fritherkennung des KRK [2, 6]. Untersuchungen aus den USA zei-
gen, dass bei Vorsorgeuntersuchungen in diesem Lebensalter mit
ca. 1% schon invasiv wachsenden Karzinomen und 37,5% adeno-
mat6sen Lasionen zu rechnen ist [7, 8]. Einer alleinigen Sigmoido-
skopie wdren 52 % dieser Adenome entgangen [7 - 12]. Eine jiingst
veroffentlichte Untersuchung zur Bedeutung der Screening-Kolo-
skopie bei Personen zwischen 50 und 60 Jahren weist auch fiir
Deutschland dhnliche Ergebnisse aus [13].

In einer Fallkontrollstudie aus dem Saarland konnte eine Risiko-
reduktion des KRK durch Sigmoidoskopie oder Koloskopie von
70% gezeigt werden. Der Effekt kann auch dann noch erwartet
werden, wenn die letzte Endoskopie mehr als 10 Jahre zuriick-
liegt [14].

Bisher liegen nur wenige Untersuchungsergebnisse vor [1, 15],
die belegen, ob sich diese hohen Erwartungen an die Vorsorge-
koloskopie in der tdglichen Routine erfiillen lassen. Aus Sicht
der Versorgungsforschung ist es essenziell, auch nach Einfiih-
rung einer Screeningmafnahme die komplette Untersuchungs-
kette vom Test iiber die Therapie bis hin zur Todesursache kon-
tinuierlich und wissenschaftlich zu evaluieren. Es muss dabei
ersichtlich werden, dass der gewiinschte Nutzen auch tatsdch-
lich erreicht wird [16].

Ziel dieser prospektiven Untersuchung ist es, an einer grof3en
Kohorte diese Fragestellung zu untersuchen.

Material und Methoden

v

Vom 1.10.2002 bis 30.9.2005 wurden alle Untersuchungsergeb-
nisse von Versicherten (n=5066) sowohl aus dem Bereich der
GKV wie auch der PKV prospektiv erfasst, die sich einer Vorsorge-
koloskopie in der ,Gastroenterologischen Gemeinschaftspraxis
Herne“ unterzogen haben. Die Praxis bestand bis zum 30.6.2005
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aus 2, ab dem 1.7.2005 aus 3 Partnern. In die Datenbank gingen
ein: Alter, Geschlecht, Uberweiser, Postleitzahl, Kurznarkose, Voll-
standigkeit und Komplikationen der Untersuchung, Anzahl und
Lokalisation von Polypensprossen, Darmpolypen sowie Karzino-
me einschlieRlich der histologischen Auswertung, Operationser-
gebnisse bei notigen operativen Eingriffen (Komplikationen, Poly-
pen, Karzinome), Tumorstadien (TNM und nach UICC 2002). Die
tumorassoziierte Behandlung (Radio-/Chemotherapie) wurde er-
fasst und - soweit bekannt - die Todesursache (tumorassoziiert
versus nicht tumorassoziiert) registriert. Der klinische Verlauf
der Patienten mit einem KRK (,,verstorben/nicht verstorben - To-
desursache*) konnte mittels wiederholter Telefoninterviews bei
Hausdrzten oder Patienten vollstdndig erfragt werden. Das letzte
Update erfolgte zum 31.12.2006. Die mittlere Nachbeobachtungs-
zeit betrug 33 Monate fiir die Vorsorgekohorte bzw. 29 Monate fiir
die Indikationskohorte. Eine standardisierte Anamnese vor der
Untersuchung erfasste das familidre genetische Risiko des Versi-
cherten. Dabei wurde erfragt, ob bisher Familienmitglieder (EI-
tern, Grof3eltern oder Geschwister) an einem KRK erkrankt waren.
Voraussetzung zur Klassifikation ,Vorsorgekoloskopie* ist, dass
die Versicherten mindestens 55 Jahre alt und voéllig beschwer-
defrei waren. Diese Personen suchten die Praxis fast ausschlief3-
lich durch Uberweisung von Hausirzten, Gynikologen, Urolo-
gen oder anderen Fachdrzten auf.

Im gleichen Zeitraum stellten sich 4099 Patienten im Alter von
55 Jahren und dlter mit Beschwerden, die eine Indikationskolo-
skopie begriinden (Blut im Stuhl, Gewichtsverlust, Andmie u.a.),
erstmalig in unserer Praxis vor. Wiederholungsuntersuchungen
wurden aus der Dokumentation ausgeschlossen. Diese Kohorte
wurde nach den gleichen Merkmalen dokumentiert, die auch
bei der Vorsorgekoloskopie zur Anwendung kamen.

Die beiden Patientengruppen wurden miteinander verglichen,
um die Vorsorgeuntersuchung als Intervention bei asymptoma-
tischen Versicherten beurteilen zu kénnen.

Die Vorbereitung der Koloskopie erfolgte nach ausfiihrlicher
Aufklirung durch Uberweiser und das Praxisteam mit Phos-
pho-soda (Fleet®) unter hduslichen Bedingungen. Allen Patien-
ten wurde eine Sedierung mit Disoprivan (Propofol®) angebo-
ten. Die Koloskopien wurden von 3 erfahrenen Untersuchern
durchgefiihrt, die vorher schon bis zu 14000 hohe Koloskopien
selbststindig durchgefiihrt hatten. IThnen standen in der Endo-
skopie erfahrene Arzthelferinnen zur Seite. Alle iiblichen Blut-
stillungsmethoden (Unterspritzung mit Suprarenin, Endoloop,
Hamoclip und Argon-Plasma-Koagulation) waren vorhanden.
Die Untersuchungen wurden mit Video-Koloskopen (Pentax®)
durchgefiihrt, die Vollstandigkeit der Untersuchung (Bilddoku-
mentation des Zokums) dokumentiert und die Gewebsproben
im Institut fiir Pathologie an den Berufsgenossenschaftlichen
Kliniken Bergmannsheil - Universitdtsklinik Bochum (Prof. Dr.
med. A. Tannapfel, Dr. med. A. Theile) aufgearbeitet und die
GrofRe der Polypen registriert.

Als ,Polypensprossen“ wurden Lisionen<0,5cm definiert, die
mittels Biopsie entfernt wurden. Polypen>0,5cm wurden mit
der Schlinge polypektomiert und moglichst geborgen. Die Klas-
sifikation der Neoplasien richtete sich nach der am weitesten
fortgeschrittenen Lasion (tubuldr, tubulovillds, villos, niedrig-
gradige intraepitheliale und hochgradige intraepitheliale Neo-
plasie [HIEN], Karzinom [MEMLiteratur? @l WHO 2000]). Zu-
sdtzlich ermittelt wurde die Anzahl fortgeschrittener Adenome
(advanced adenoms), definiert als Adenome > 1 cm, villése oder
tubulovillése Adenome oder Adenome mit HIEN.



Statistik: Die deskriptive Auswertung erfolgte fiir qualitative Va-
riablen mit Haufigkeitstabellen und Kreuztabellen, fiir quantitati-
ve Merkmale wurden Mittelwert, Standardabweichung und Medi-
an berechnet. Unterschiede zwischen Subgruppen (z.B. Vorsorge-
vs. Indikationskohorte) wurden mit y?-Test bzw. t-Test evaluiert.
Uberlebenszeitanalysen wurden mittels der Kaplan-Meier-Me-
thode durchgefiihrt, fiir den Gruppenvergleich kam hier der Log-
rank-Test zur Anwendung. Das Signifikanzniveau wurde auf 0,05
festgelegt, kleinere p-Werte wurden als signifikant erachtet. Die
Analysen erfolgten im Institut fiir Krebsepidemiologie e.V., Uni-
versitdt zu Liibeck (Leiter: PD Dr. med. A. Katalinic).

Ergebnisse

v

Die Vorsorgekoloskopie

5066 Versicherte stellten sich im Untersuchungszeitraum zur
Vorsorgekoloskopie vor, darunter 3065 Frauen (60,5%) und
2001 Manner (39,5%) (© Tab.1). Das Alter betrug 64,5+ 6,4 Jahre
(55-87) (Mdnner 64,8 £6,4 Jahre [55 - 87], Frauen 64,3 6,4 Jah-
re [55-86]). 1485 Patienten (29,3%) wurden von Gyndkologen,
3302 (65,2%) von Hausarzten, 145 (2,9%) von Fachdrzten und
132 (2,6%) von Urologen iiberwiesen. 5009 Versicherte (98,9%)
wiinschten eine Kurznarkose. Bei 4988 Patienten (98,5%) konnte
die Untersuchung vollstindig durchgefiihrt werden. 487 Perso-
nen gaben ein familidres Darmkrebsrisiko (9,6%) an, ohne dass
sich daraus Hinweise auf eine FAB oder HNPCC ableiten lief3en.
4783 (94,4%) waren Mitglieder gesetzlicher Krankenkassen, 282
(5,6%) hatten sich privat krankenversichert. Insgesamt 485 Kol-
leginnen und Kollegen {iberwiesen die Versicherten zur Vorsor-
gekoloskopie.

Dabei fanden sich 46 (Mdnner 27, Frauen 19) Karzinome, da-
runter 12 Karzinome in einem Adenom (pT1, Nx), die kurativ
endoskopisch polypektomiert und nachgesorgt wurden. Die
Malignomrate aller Untersuchungen lag damit bei 0,9%. Das
durchschnittliche Alter der Patienten mit einem Karzinom un-
terschied sich nicht signifikant vom Gesamtkollektiv 67,4+6,8
Jahre (55-86), (Mdnner 659+4,8 Jahre [57-74], Frauen
69,4 +8,7 Jahre [55-86]).

Obwohl nur 39,5% der Untersuchten mdnnlichen Geschlechts
waren, war das Karzinomrisiko mit 1,35% fiir Mdnner vs. 0,62%
bei den Frauen signifikant erhéht (p=0,006).

Lokalisation der Neoplasien

Sechzehn (34,8%) Karzinome fanden sich im Rektum, 16 (34,8%)
im Sigma, 4 (8,6%) im Colon descendens/transversum und 10
(21,8%) im Colon ascendens/Zékumpol, d.h. 30,4% der Karzino-
me wadren durch eine Rekto-Sigmoidoskopie nicht zu erreichen

Vorsorgekoloskopie

Anzahl 5066
mannlich 2001 (39,5%)
weiblich 3065 (60,5%)
Alter(Jahre) 64,5 (55-87)
genetisches Risiko 9,6%

Patient/Polypen (>0,5cm) 516/662(10,2%)

Karzinome 46
uicci-n 93,5%
uiccli-1v 6,5%
Alter/Karzinom (Jahre) 67,4+6,8
Radio- und/oder Chemotherapie 4(8,7%)
Sterbefdlle im Nachbeobachtungszeitraum 2(4,4%)
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gewesen. Bei Diagnosestellung bzw. bei der postoperativen Sta-
tuserhebung fanden sich 78,3% im Stadium UICC I, 15,2% im
UICC II und 6,5% im UICC III (© Tab.2).

Tab.2 Tumorstadium nach Vorsorgekoloskopie (bei Diagnose bzw. nach
OP), n=46

TNM-Stadium Anzahl (Prozent) UICC-Stadium Prozent
pT1, pNO, 28 (60,9) Uled] 78,3
pT2, pNO,: 8(17,4)

pT3, pNO, 7(15,2) uicc 15,2
pT2,pN1-2,M0 3(6,5) uiccl 6,5

Therapie

Bei 16 Patienten fiihrte eine alleinige Polypektomie oder Mukos-
ektomie (ambulant) zur definitiven Tumorexstirpation. Dreif3ig
Patienten wurden operiert. Zwei Patienten mit einem Rektum-
karzinom wurden prdoperativ neoadjuvant vorbehandelt. Ob-
wohl sich bei 3 Patienten intraoperativ ein Lymphknotenbefall
zeigte, erfolgte aufgrund der Ablehnung durch die Patienten bei
keinem Patienten eine zusdtzliche adjuvante Chemotherapie.

Verlauf

46 Patienten mit einem KRK wurden im Mittel {iber 33 Monate
(16 - 48 Monate) nach beobachtet. Zwei Patienten aus dieser Ko-
horte sind mittlerweile verstorben (1 xkardiale Dekompensati-
on 1xT-Zell-Lymphom, 27 Monate bzw. 39 Monate nach der Di-
agnose: KRK). 95,7% der Patienten iiberlebten die Diagnose KRK
auch nach fast 3 Jahren. Im Rahmen der Tumornachsorge fanden
sich bisher keine Hinweise auf eine Metastasierung oder ein Tu-
morrezidiv bei diesen Patienten.

Polypen

Bei 516 (10,2%) von 5066 Patienten wurden ein oder mehrere
Polypen (insgesamt 668 Polypen) komplett ambulant entfernt,
darunter 16 Adenokarzinome im Adenom, 496 Adenome mit
niedriggradigen intraepithelialen Neoplasien und ein endokri-
ner Tumor. Weitere 41 Adenome (6,1%) wiesen eine hochgradi-
ge intraepitheliale Neoplasie auf und 70 Polypen (10,5%) erwie-
sen sich als hyperplastische oder Granulationsgewebspolypen.
44 Polypen konnten nicht geborgen werden. 165 (24,7%) Poly-
pen befanden sich im Rektum und 347 (51,9%) im Sigma. 156
Polypen (23,4%) waren kranial davon, allein 83 (12,4%) im Co-
lon asc. und Zékumpol lokalisiert. 115 (17,2%) von 668 Polypen
fanden sich ausschlief8lich jenseits der linken Flexur.

1788 Patienten (35,3%) wiesen ,Polypensprossen” (Gro-
Be<0,5cm) auf. Diese wurden gesondert ausgewertet. Davon
wiesen 834 (44,6%) ein Adenom mit niedriggradigen intraepi-

Indikationskoloskopie Tab.1

4099

1740 (42,4%)
2359 (57,6%)
67,3 (55-93)
2.8%
499/691(12,1%)
100

61%

39%
69,0+7,8

41 (41%)
20(20%)

Demografische Daten
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thelialen Neoplasien und 954 (53,4%) einen hyperplastischen
Polypen auf. Elf Adenome dieser GroRe wiesen eine HIEN
und 29 ein villéses oder tubulovilléses Adenom auf. Mittels
Sigmoidoskopie wdren lediglich 48,8% aller ,,Polypensprossen”
entdeckt worden.

Bei insgesamt 2304 (45,5%) Patienten fanden sich Polypen und
»Polypensprossen”. Bei 1580 Versicherten (31,2%) fanden sich
ausschliefRlich hyperplastische Polypen. 724 (14,3%) Patienten
hatten Adenome, davon 294 (5,8%) ,advanced adenoms* (140
Adenome > 1 cm, 84 villose oder tubulovillése Adenome, 70 Ade-
nome mit einer HIEN).

Neun von 516 Patienten (1,7%) wurden aufgrund der Grof3e der
Adenome (Lokalisation: 4 xRektum, 2 x Sigma, 1 x Colon descen-
dens, 2 xColon ascendens/Zokumpol) stationdr zur kompletten
Polypektomie bzw. Darmwandresektion eingewiesen.

Risikostratifizierung

Menschen mit familidrem Darmkrebsrisiko hatten mehr Poly-
pensprossen als Versicherte ohne genetisches Darmkrebsrisiko
(nicht signifikant). Auch das Kolonkarzinomrisiko war bei fa-
milidrer Disposition hoher, aber nicht signifikant unterschied-
lich (1,23% vs. 0,87%, n.s.). Bei Mdnnern fanden sich signifikant
mehr Adenome als bei Frauen (p<0,001). Auch bei Vorliegen
eines manifesten KRKs wurde ein signifikanter geschlechtsspe-
zifischer Unterschied erreicht (Madnner vs. Frauen: 1,35% vs.
0,62%, p=0,006).

9,6% aller Patienten, die sich zur Vorsorgekoloskopie vorstellten,
gaben anamnestisch ein familidres Darmkrebsrisiko an. Bei Pa-
tienten mit einem manifesten Karzinom betrug das anamnes-
tisch zu erfassende familidre Darmkrebsrisiko 17,9% (7 von 46).

Komplikationen

Infolge einer Polypektomie eines groRen breitbasigen Polypen
an der linken Flexur kam es zu einer Perforation. Histologisch
handelte es sich um ein Adenokarzinom. Bei der Patientin wurde
noch am gleichen Tag eine Darmteilresektion durchgefiihrt. Re-
gionale Lymphknoten waren nicht befallen. (UICC-Stadium I). Es
erfolgte eine RO-Resektion. Eine weitere Perforation erfolgte bei
einer Divertikulose ohne interventionellen Eingriff. Ein Patient
wurde wegen eines ,Post-Polypektomiesyndroms“ mit Fieber
und Peritonismus stationdr, aber ohne chirurgische Intervention
behandelt. Zweimal meldeten sich Patienten mit Nachblutungen
(1 bzw. 14 Tage nach Polypektomie bei gleichzeitiger Einnahme
von ASS) und wurden wegen der am Wochenende nicht geoffne-
ten Praxis stationdr aufgenommen (Risiko: Perforation: 2/5066
Untersuchungen [0,04%], stationdre Aufnahme: 5/5066 Untersu-
chungen [0,1%]). Komplikationen infolge der Sedierung traten
nicht auf.

Die Indikationskoloskopie

Im gleichen Zeitraum stellten sich 4099 Patienten zur Indikati-
onskoloskopie vor, darunter 2359 Frauen (57,6%) und 1740 Mdn-
ner (42,4%) (© Tab.1). Das Alter betrug 67,3+7,6 Jahre (51 -93)
(Mdnner 67,073 [51-91], Frauen 67,5+7,7 Jahre [55-93]).
236 Patienten (5,8%) wurden von Gyndkologen, 3651 (89,1%)
von Hausdrzten, 149 (3,6%) von Fachdrzten und 64 (1,6%) von
Urologen {iberwiesen. 4040 Versicherte (98,6%) wiinschten eine
Kurznarkose.

Bei 3922 Patienten (95,7%) konnte die Untersuchung vollstan-
dig durchgefiihrt werden. Nur 115 Personen gaben ein familid-
res Darmkrebsrisiko (2,8%) an. 3850 (93,4%) waren Mitglieder
gesetzlicher Krankenkassen und 266 (6,6%) hatten sich privat
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krankenversichert. Leitsymptom bei der Vorstellung zur Kolo-
skopie waren: positiver Hdmocult (14%), anale Blutung (39%),
Andmie oder Gewichtsverlust (jeweils 13%).

In dieser Kohorte fanden sich 100 manifeste Karzinome (Mdn-
ner 56, Frauen 44), darunter 12 Karzinome in einem Adenom
(pT1, Nx), die kurativ endoskopisch polypektomiert und nachge-
sorgt wurden. Die Malignomrate lag damit bei 2,43 %. Das Alter
der Patienten mit einem Karzinom unterschied sich nicht signi-
fikant vom Gesamtkollektiv (69,0 +7,8 Jahre [51 - 85]) (Mdnner
67,9+74 Jahre [51 - 81], Frauen 70,3 +8,2 Jahre [55 - 85]).
Obwohl nur 42,5% der Untersuchten mdnnlichen Geschlechts
waren, unterschied sich das geschlechtsspezifische Karzinom-
risiko mit 3,2% fiir Mdnner vs. 1,9% bei den Frauen signifikant
(p=0,004).

Lokalisation

47% der Tumoren waren im Rektum lokalisiert, 35% im Sigma,
4% im Colon desc./transversum und 14% im Colon asc./Z6kum-
pol. Damit waren 82% aller Karzinome dieser Kohorte im Rek-
tum und Sigma lokalisiert. Bei Diagnosestellung bzw. bei der
postoperativen Statuserhebung fanden sich 41,4% im Stadium
UICC 1, 22,2% im Stadium UICC II und 37,3% im UICC-Stadium
III und IV (© Tab.3). Die Stadienverteilung der Indikationsko-
horte war im Vergleich zur Vorsorgekohorte signifikant un-
glinstiger.

Tab.3 Tumorstadium nach Indikationskoloskopie (bei Diagnose bzw. nach
OP), n=100"

TNM-Stadium Anzahl (Prozent) UICC-Stadium Prozent
pT1, pNO, 24(24,2) uicCl 41,4
pT2, pNO 17(17,2)

pT3, pNO 19(19,2) uicc 22,2
pT4, pNO 2(2,0)

pT2, pN1 2(2,0) uiccin 28,3
pT3,pN1-2 20(20,2)

pT4, pN1-2 6 (6,1)

pT3, pNX, M1 6(6,1) vicc v 9,0
pT4; pNX, M1 3(3,0)

1 Ein Fall mit fehlender Stadienangabe.

Therapie

Bei 12 Patienten fiihrte eine alleinige Polypektomie oder Muko-
sektomie (ambulant) zur definitiven Tumorexstirpation. 87 Pa-
tienten wurden operiert. Ein Patient lehnte eine operative Revi-
sion seines Rektumkarzinoms bei schon bestehenden
Lungenmetastasen ab und erhielt palliativ eine Chemotherapie.
Von 46 Patienten mit einem Rektumkarzinom wurde 1 Patient
prdoperativ neoadjuvant ausschlieBlich mit Kurzzeitbestrah-
lung behandelt, bei 21 Patienten wurde eine klassische neoadju-
vant Radiochemotherapie durchgefiihrt. Zehn Patienten wurden
ausschlief8lich operiert, bei 4 Patienten erfolgte postoperativ
eine adjuvante Chemotherapie und 10 Karzinome im Stadium
pT1,Nx wurden ausschlielich polypektomiert oder mukosekto-
miert. Insgesamt 14 Patienten mit Kolonkarzinom unterzogen
sich postoperativ einer adjuvanten Chemotherapie.

Polypen

Wadhrend der Indikationskoloskopie wurden bei 499 Patien-
ten (12,1%) ein oder mehrere Polypen (insgesamt 691 Poly-
pen) festgestellt. Davon konnten 662 komplett ambulant ent-



fernt werden, darunter 12 (1,7%) Karzinome im Adenom, 441
Adenome (63,8%). 85 Polypen (12,3%) wiesen eine HIEN auf.
84 Polypen hatten eine tubulovillése Histologie und 125 Ade-
nome waren > 1cm. 61 (8,8%) Polypen zeigten eine hyperplas-
tische oder entziindliche Histologie. 92 (13,3%) Polypen konn-
ten nicht geborgen werden.

166 (24,0%) Polypen befanden sich im Rektum und 300 (43,4%)
im Sigma. 225 (32,6 %) Polypen waren kranial davon, allein 134
(19,4%) im Colon asc. und Zékumpol lokalisiert. 169 (24,5%) fan-
den sich ausschlie8lich jenseits der linken Flexur.

1449 Patienten (35,2%) wiesen ,Polypensprossen” (GrofRe
<0,5cm) auf. Diese wurden gesondert ausgewertet. Davon wa-
ren 943 (65,1%) Adenome und 506 (34,9%) hyperplastische
Polypensprossen. 21 (1,4%) ,Polypensprossen“ wiesen eine
HIEN auf, weitere 21 (1,4%) ,Polypensprossen“ waren tubulo-
villés. Bei 1216 Versicherten (29,5%) fanden sich ausschlief3-
lich ,,Polypensprossen”.

Bei insgesamt 1948 (47,5%) Patienten fanden sich Polypen und
»Polypensprossen“. Bei 1231 Versicherten (30,0%) fanden sich
ausschlieRlich hyperplastische Polypen. 717 (17,5%) Patienten
hatten Adenome, davon 336 (8,2%) ,advanced adenoms* (125
Adenome > 1 cm, 105 villése oder tubulovillose Adenome, 106
Adenome mit einer HIEN).

Mittels Sigmoidoskopie wdren lediglich 48,8% aller ,Polypen-
sprossen” entdeckt worden.

29 (4,2%) der Adenome wurden aufgrund der Grof3e und Lokali-
sation stationdr zur kompletten Polypektomie bzw. Darmwand-
resektion eingewiesen.

Risikostratifizierung

Patienten mit familidarem Darmkrebsrisiko (115 von 4099) hat-
ten in dieser Untersuchung mehr Polypensprossen als solche
ohne Darmkrebsrisiko (nicht signifikant). Das Kolonkarzinom-
risiko war bei Patienten mit und ohne genetischem Risiko nicht
signifikant unterschiedlich (99 von 4001 Patienten [2,5%] ohne
genetisches Risiko vs. 1 von 115 Patienten [0,9%] mit geneti-
schem Risiko).

Mdnner hatten signifikant mehr Polypensprossen (p<0,001)
und Polypen (Adenome) (p<0,001) als Frauen. Beim manifes-
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tem Kolonkarzinom bestand ebenfalls ein signifikanter ge-
schlechtsspezifischer Unterschied (p=0,004).

Komplikationen

Bei bestehender Divertikelkrankheit kam es zu 3 Perforationen.
Diese mussten operiert werden (komplette Restitutio, einmal
mit tempordrem Anus praeter sigmoidalis). Bei einem Patienten
kam es infolge einer Polypektomie zu einer Nachblutung, die
stationdr tiberwacht werden musste. Einmal entstand wédhrend
der Untersuchung ein Spontan-Pneumothorax, der eine inten-
sivmedizinische Betreuung notwendig machte (Risiko: Perfora-
tion pro Untersuchung 3/4099 [0,07%], stationdre Aufnahme
pro Untersuchung 5/4099 [0,12%]). Komplikationen infolge der
Sedierung traten nicht auf.

Uberlebenszeiten im Vergleich

Von den 46 Patienten mit Kolonkarzinom in der Vorsorgegrup-
pe waren vier Jahre nach Beginn des Vorsorgeprogramms (mitt-
lere Beobachtungszeit 33 Monate) zwei Patienten mit kolorek-
talem Karzinom - beide tumorunabhdngig (27 bzw. 39 Monate
nach Diagnose, Tumorstadium pT1NO, bzw. pT2NO) - verstor-
ben (© Abb.1).

Von 100 Karzinompatienten, die mit Symptomen zur Koloskopie
kamen, verstarben 20 Patienten, davon 2 peri/postoperativ (1 Pa-
tient an Multiorganversagen und 1 Patient an einer Sepsis) und 18
weitere im Verlauf tumorassoziiert (© Abb. 1). Den stadienabhdn-
gigen Verlauf zeigt © Abb. 2.

Diskussion

v

Durch die Madglichkeit, eine honorierte Vorsorgekoloskopie
durchfiihren zu lassen, und ihre Bewerbung gelang es innerhalb
von drei Jahren, die Anzahl der Versicherten, die sich - symp-
tomfrei - einer Koloskopie unterzogen haben, um 120% zu stei-
gern. 5066 Biirger konnten neu motiviert werden, sich in der
»Gastroenterologischen Gemeinschaftspraxis Herne“ einer sol-
chen Untersuchung zu unterziehen. Dies betrifft nicht nur Ver-
sicherte der GKV, die dieses Programm initiiert hatte, sondern
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auch der PKV. Das Vorsorgeprogramm motiviert iiberproportio-
nal Menschen mit einem erhéhten genetischen Risiko fiir ein
KRK. 9,7% der Teilnehmer am Vorsorgeprogramm gaben ein fa-
milidres Risiko an gegeniiber 2,4% der symptomatischen Patien-
ten. Die Bedeutung des genetischen Risikos wird durch diese
Studie untermauert, da bei 15,2% dieser Patienten tatsdchlich
ein KRK gefunden wurde.

Fiir eine Vorsorgekoloskopie entscheiden sich die Patienten
dann, wenn sie mit dem Untersuchungskomfort zufrieden sind
und das Risiko im Vergleich zum Nutzen gering ist [17]. Die In-
anspruchnahme von Vorsorgeuntersuchung ist bei Frauen deut-
lich héher als bei Mdnnern, dies zeigt auch unsere Untersuchung.
Diese geschlechtsspezifische Skepsis ist umso bedauerlicher, als
das Risiko, an Darmkrebs zu erkranken, fiir Mdnner doppelt so
hoch erscheint wie fiir Frauen [18]. Im Rahmen der Vorsorgeun-
tersuchung fand sich in 0,9% der Untersuchungen ein Karzinom.
Stellen sich Patienten erst mit Symptomen vor, die auf ein KRK
hinweisen, steigt das Risiko um das 2,5-Fache. Des Weiteren fan-
den sich bei ca. 10 bzw. 12% aller Patienten Polypen, wobei es
sich in der iiberwiegenden Mehrheit um Adenome handelt. Diese
wurden als prakanzerdse Lisionen eingeschdtzt und polypekto-
miert. Bei 5,8% bzw. 8,2% aller Patienten fanden sich schon fort-
geschrittene Adenome (advanced adenoms). Diese Ergebnisse
sind mit denen anderer Kohorten vergleichbar [15, 18]. Mit zu-
sdtzlich nachzuweisenden adenomatdsen Polypensprossen ist
ein Risikokollektiv von ca. 20% der Patienten definiert, das sich
regelmdRigen endoskopischen Kontrollen unterziehen sollte.

Im Rahmen der Vorsorge fanden sich erwartungsgemadf signifi-
kant weniger Karzinome mit giinstigerem Tumorstadium als in
der Patientengruppe mit Symptomen.

Der klinische Verlauf und die Prognose bei den KRK-Patienten mit
Vorsorgekoloskopie zeigt sich im Vergleich zu symptomatischen
Patienten deutlich giinstiger und erspart diesen Patienten zu-
meist die Nebenwirkungen einer onkologischen Therapie und
dem Gesundheitswesen die daraus resultierenden Kosten. So
musste fast die Halfte aller symptomatischen Patienten mit KRK
zusdtzlich radio- und/oder chemotherapiert werden. Trotzdem
waren nach 36 Monaten schon 20% aller Patienten mit einem
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Abb.2 Gesamt-Uberleben (in Monaten) nach ko-
1,0 1 lorektalem Karzinom in der Indikationskohorte in
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KRK in dieser Kohorte verstorben. Diese Ergebnisse sind ver-
gleichbar mit denen im ,Miinchener Tumorregister* [19]. In der
Vorsorge-Kohorte ist bisher kein einziger Patient an den Folgen
des KRK zu Tode gekommen; bei keinem Patienten sind bis zum
jetzigen Zeitpunkt Metastasen festgestellt worden. Zugleich ist
der Anteil der durch alleinige Polypektomie zu entfernen Karzino-
me signifikant hoher, eine perioperative Letalitdt war bisher nicht
vorhanden. Trotz der vorliegenden klinisch positiven Resultate
miissen im Rahmen der Bewertung der Wirksamkeit des Kolosko-
pie-Screenings auch mdgliche Fehlerquellen in der Interpretation
der Ergebnisse, wie Lead-Time-Bias (Vorverlegung des Diagnose-
zeitraums ohne wirkliche Lebensverlangerung) und Lenght-Time-
Bias (Entdeckung von {iberwiegend langsam wachsenden und da-
mit prognostisch giinstigeren Tumoren), diskutiert werden. Ob
das Koloskopie-Screening ,wirksam* ist, wird sich in der Zukunft
an der Entwicklung der Darmkrebssterblichkeit, dem eigentli-
chen Ergebnisindikator, zeigen. Die Autoren sind sich bewusst,
dass der direkte Vergleich der Ergebnisse von Indikations- und
Vorsorgekoloskopie, schon aufgrund der unterschiedlichen Ziel-
populationen (symptomatisch vs. asymptomatisch), zundchst
nur deskriptiv zu werten ist. Dennoch diirfte schon allein die un-
glinstige Tumorstadienverteilung in der symptomatischen Kohor-
te mit der bekannt schlechteren Prognose ein starker Surrogatpa-
rameter fiir das Prdventionspotenzial der Vorsorgekoloskopie
sein. Man kann davon auszugehen sein, dass die symptomatisch
auffalligen Patienten einen Vorteil durch eine friihere Tumorent-
deckung im giinstigeren Stadium gehabt hdtten. Die vorliegenden
Ergebnisse unterstiitzen das in der Literatur beschriebene Prd-
ventionspotenzial [14] deutlich, sowohl aufseiten der Primdrpra-
vention (Entfernung relevanter Anzahl von Polypen, Durchbre-
chung der Adenom-Karzinom-Sequenz, Vermeidung von KRK
mit zu erwartender Mortalitdtsreduktion) als auch vonseiten der
Sekundarpravention (deutlich giinstigere Tumorstadien mit deut-
lich verbesserter Prognose bzw. Heilungsraten, ebenfalls mit zu
erwartender Mortalitdtsreduktion). Der Vorteil der Vorsorgekolo-
skopie resultiert also daraus, dass Teilnehmer diese Manahme
vor Manifestwerden von Symptomen in Anspruch nehmen und
dadurch Adenome als Darmkrebsvorstufen (Adenom-Karzinom-



Sequenz) entfernt und manifeste Karzinome im noch kurativen,
prognostisch giinstigeren Stadien erkannt werden kénnen.

Die Untersuchung zeigt auch auf, dass die Koloskopie als Scree-
ningmethode in geiibter Hand sicher ist. Mit einer stationdren
Uberwachung und chirurgischen Interventionen infolge von Kom-
plikation ist bei jedem 1000. Patienten zu rechnen. Eine untersu-
chungsbedingte Letalitdt wurde bisher nicht beobachtet.

An der Vorsorgekoloskopie diirften sich deutschlandweit bis Ende
2006 ca. 2,2 - 2,5 Millionen Anspruchsberechtigte beteiligt haben.
Im ersten Quartal nach Einfiihrung (4/2002) unterzogen sich in
unserer Praxis 183 Personen einer solchen Untersuchung, so wa-
ren es in 4/2003 schon 560 Menschen. Dieses bedeutet einen An-
stieg um mebhr als 300%. Uber einen vergleichbaren Anstieg der
Vorsorgekoloskopie berichtet auch die KV Bayern. Danach steiger-
te sich die Anzahl der Vorsorgeleistung in diesem Bundesland von
2800 im 4. Quartal 2002 auf 24000 im 3. Quartal 2003.
Bundesweit ist die Beteiligung an der Vorsorgekoloskopie seit
dem 4. Quartal 2004 riickldufig oder stagniert. Die Griinde dafiir
sind vielfdltig: Neben der Einfithrung der Praxisgebiihr, die dazu
fiihrt, dass beschwerdefreie Patienten Vorsorgemalfinahmen
weniger nachfragen, scheint auch die Motivation der iberwei-
senden Arzte nachzulassen oder es werden vermehrt ,Igel-Leis-
tungen“ mit ,,Stuhltesten“ bei Hausdrzten oder Gyndkologen an-
stelle der Vorsorgekoloskopie angeboten. Fiir letztere Annahme
spricht folgendes Argument: Betrug der Anteil der Gyndkologen
an den Zuweisung im Jahre 2003 mit 520 Patientinnen noch
46,6%, so verringerte sich dieser Anteil bis Ende 2005 mit insge-
samt 1481 auf 29,3 %.

Nach Einfiihrung der Vorsorgekoloskopie meldeten sich Kriti-
ker aus dem In- und europdischen Ausland, die die Effektivitat
der Vorsorgemaf$nahme in Zweifel ziehen [20-22] Sie verwei-
sen auf mogliche Komplikationen sowie die Inakzeptanz der
Patienten und argumentieren, dass der Nutzen der Vorsorge-
koloskopie vor Implementierung in den Vorsorgekatalog durch
keine ,prospektive Studie“ bewiesen worden sei. Ihre Beden-
ken werden durch die Ergebnisse dieser Untersuchung sowohl
beziiglich der Effektivitdt wie auch der Akzeptanz und Sicher-
heit relativiert [1, 17, 23]. Unsere Studie macht erstmalig deut-
lich, dass angestrebte Ziele von Krebspraventionsprogrammen
durch Vorsorgekoloskopie tatsdchlich erreicht werden kénnen.
Damit werden bisherige Ergebnisse der Versorgungsforschung
und von Fallkontrolluntersuchungen [7, 13, 14] bestdtigt.
Internationale Qualitdtssicherungsanforderungen (Vollstandig-
keit der Untersuchung) fordern fiir eine Vorsorgekoloskopie das
Erreichen des Zékums in 95 - 97 % [24]. Die hier vorgestellten Er-
gebnisse bestdtigen, dass dieses Qualitdtsziel (hier: 97,5% bzw.
98,5%) tibertroffen werden kann. Ob die Untersuchungsergeb-
nisse durch Festlegung auf ,Mindestriickzugszeiten“ zu verbes-
sern sind, bleibt noch zu priifen [25].

Komplikationen sind auch bei einer Vorsorgekoloskopie nicht
ausgeschlossen. Internationale Untersuchungen fordern, dass
die Perforationsgefahr einer Vorsorgekoloskopie (ohne Inter-
vention) unter einer Promille liegen soll [24, 26-29]. In unse-
rem Zentrum betrug das Perforationsrisiko ca. 0,5 Promille und
das Risiko einer stationdren Uberwachung 1 Promille.

Kritiker weisen darauf hin, dass in den letzten 4 Jahren nur ca.
9% der Bevodlkerung die Vorsorgekoloskopie in Anspruch ge-
nommen hdtten. Diese Kritiker nehmen jedoch die Versorgungs-
wirklichkeit unzureichend wahr, denn die Beteiligung an der
Vorsorgekoloskopie stellt nur einen Teil der ambulant und sta-
tiondr erbrachten Vorsorgeleistungen dar, denn jede Koloskopie,
mit welcher Indikation auch immer erbracht, stellt zugleich eine
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Darmkrebsvorsorge dar. Folgende Kalkulation, die sich auf be-
kannte Abrechnungszahlen von Kassendrztlichen Vereinigun-
gen und Annahmen iiber Erbringung koloskopischer Leistungen
im stationdren Bereich bezieht, versucht, diesen Tatbestand auf-
zukldren: Zwischen 2002 - 2005 sind ca. 1,7 Millionen Vorsorge-
koloskopien (ca. 9% der Anspruchsberechtigten) durchgefiihrt
worden. Im gleichen Zeitraum wurden schdtzungsweise ca. 3,4
Millionen diagnostische Koloskopien, davon ca. 2 Millionen in
der Altersgruppe>54 Jahre, ambulant durchgefiihrt (ca. 13%
der Anspruchsberechtigten). Weiterhin diirften ca. 1,5 Millionen
diagnostische Koloskopien, davon etwa eine Million in der Al-
tersgruppe > 54 Jahre, stationdr durchgefiihrt worden sein (ca.
6% der Anspruchsberechtigten). Zusammenfassend kann man
davon ausgehen, dass in den letzten 5 Jahren mehr als 25% der
Menschen in Deutschland im Alter von > 54 Jahren koloskopiert
worden sind und sich damit dem bisher effektivsten Darmkrebs-
Screening unterzogen haben. Erste Hinweise auf eine sinkende
Mortalitdtsrate des KRK im Jahre 2006 kénnen als weiterer Indi-
kator fiir die Effektivitat der Vorsorgekoloskopie gedeutet wer-
den [30, 31-33].
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