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Kolorektales Karzinom - Perspektiven des Screenings:
Koloskopie vs. Stuhlmarker vs. Schnittbildverfahren

Kurzfassung: Durch geeignete Screening-MaR-
nahmen l3sst sich die Mortalitdt des kolorek-
talen Karzinoms (KRK) senken. Der Goldstandard
in der Diagnostik kolorektaler Neoplasien ist die
Koloskopie, die 2002 in das nationale Krebs-
friiherkennungsprogramm in Deutschland aufge-
nommen wurde. 2003-2005 wurden mehr als
1,5 Mio. Screening-Koloskopien dokumentiert.
Die Pravalenz von Adenomen liegt bei 20 %, die
der Karzinome bei 0,7-1,0 %. Die beim Screening
entdeckten Karzinome befinden sich zu 70 % in
einem friihen Stadium (UICC | und Il). Die Kolo-
skopie ist auBerdem kostensparend. In Deutsch-
land sparen die Krankenkassen 216 € fiir jede
Screening-Koloskopie ein, hauptsachlich durch die
Prévention kolorektaler Neoplasien in der Folge
von Polypektomien. Die zweite im Krebsfriiherken-
nungsprogramm enthaltene Methode ist der Test
auf okkultes Blut im Stuhl (Guaiac-Test) (FOBT).
In groen kontrollierten Multicenterstudien hatte
der FOBT eine durchschnittliche Sensitivitat um
24 %, die aber durch jahrliches Screening an-
steigt. Der FOBT senkt mit einer la-Evidenz die
Mortalitdt des KRK um bis zu 30 %. Dagegen zei-
gen immunologische Stuhlbluttests auf fakales
humanes Hdmoglobin eine hohere Sensitivitat bei
vergleichbarer Spezifitét. Fur die virtuelle Kolo-
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skopie durch CT oder MRT fehlt in Deutschland
eine Standardisierung. In erfahrenen Zentren
reicht die Sensitivitat fir Karzinome und grof3e
Polypen bereits an die Sensitivitdt der Kolo-
skopie heran, wird aber in Metaanalysen niedriger
eingeschatzt. Neue Technologien wie computer-
gestiitzte Verfahren mit der Hillentechnik oder
Doppelballontechnik tauchen am Horizont auf,
ebenso die Kapsel-Koloskopie. Diese wurde in
Deutschland vor Kurzem zugelassen und weist
eine Sensitivitat fur grofe Polypen um 70 % auf.
Alle Methoden zusammen bilden das Portefeuille
des Screenings, aus dem sich der Patient unter
Beratung des Arztes die fiir ihn geeignete Me-
thode aussuchen kann.

Abstract: Colorectal Carcinoma — Perspec-
tives of Screening: Colonoscopy vs Fecal
Occult Blood Tests vs Virtual Colonoscopy.
Adequate screening methods can decrease colo-
rectal cancer (CRC) mortality. Optical colonoscopy,
which was introduced into the National Cancer
Screening Program in Germany in 2002, is the gold-
standard in the diagnosis of colorectal neopla-
sia. From 2003-2005 more than 1.5 million exami-
nations were documented. The prevalence of ad-
enomas is around 20 % and of CRC 0.7-1.0 % of

the screenees. 70 % of the carcinomas at screen-
ing are detected at an early stage (UICC I and I1).
Screening colonoscopy is cost-saving. Insurance
companies save 216 € for each screening colono-
scopy mainly by prevention of neoplasia follow-
ing polypectomy. The second tool in the German
CRC Screening Program is the guaiac test of
occult-blood in stool (FOBT). In randomised multi-
center studies, FOBT had an average sensitivity
of 24 % and has evidence level la to decrease
CRC mortality up to 30 %. Immunologic stool
tests on human hemoglobin show an increased
sensitivity and comparable specificity compared
to chemical FOBT. Virtual colonography by CT or
MRT in Germany lacks standardization of the
hard- and software. In experienced centres, the
sensitivity for CRC and large polyps of CT colono-
graphy is comparable to colonoscopy but in
meta-analyses the ranking is lower. New tech-
nologies like computer-aided colonoscopies with
sheeth or double ballon techniques are coming
up as well as capsule colonoscopy, which has a
sensitivity for large polyps of around 70 %. From
the whole set of screening tools the patient ad-
vised by his physician can choose the method
that is most acceptable to him. J Gastroenterol
Hepatol Erkr 2009; 7 (1): 7-9.

B Hintergrund

Deutschland ist mit 71.400 neu aufgetretenen Fillen des kolo-
rektalen Karzinoms (KRK) eines der Lander mit der hochsten
Inzidenz (71/100.000 bei Ménnern und 50/100.000 bei Frau-
en) und Mortalitét (ca. 30.000 pro Jahr). Da das KRK in den
meisten Fillen iiber einen Zeitraum von 10-15 Jahren aus
gutartigen Vorstufen (Adenomen) hervorgeht, besteht gerade
bei diesem Karzinom eine einzigartige Gelegenheit, den Krebs
durch geeignete Vorsorgemafinahmen (Screening) zu vermeiden.
In diesem kurzen Uberblick sollen aber nicht primére Priven-
tionsmaBnahmen durch Anderungen des Lebensstils oder
Medikamente, sondern ausschlieBlich Methoden der sekun-
didren Privention angesprochen werden. Da fiir die Vorsorge
des Rektumkarzinoms die gleichen Regeln wie fiir das Kolon-
karzinom gelten, wird das Screening allgemein auf das KRK
bezogen. Das Thema war Gegenstand eines Vortrags auf der
19. Tagung der Siidwestdeutschen Gesellschaft fiir Gastro-
enterologie 2008 in Mannheim. Aus Zeitgriinden konnte nicht
auf die DNA-basierten KRK-Tests in Blut und Stuhl einge-
gangen werden.
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Universitat Heidelberg
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B Test auf okkultes Blut im Stuhl (FOBT)

Der Guaiac-Test auf okkultes Blut im Stuhl (FOBT) wurde
bereits in den 1970er Jahren in das deutsche Fritherkennungs-
programm aufgenommen. Bei einer regelmifligen Anwen-
dung des FOBT besteht eine Evidenz Ia fiir eine Senkung der
Mortalitit des kolorektalen Karzinoms um rund 30 % [1-4].
Gemessen wird die Peroxidase-Aktivitidt des Hams. Allerdings
ist die Reaktion nicht spezifisch, sondern es reagieren auch
Peroxidasen aus tierischen und pflanzlichen Nahrungsmitteln.
Die niedrige Sensitivitit des FOBT fiir Karzinome und grofie
Polypen ist ein Nachteil des Tests, der nur durch eine regelmi-
Bige Wiederholung in Jahresabstinden ausgeglichen werden
kann.

Immunologische Stuhlbluttests (iFOBT)

Wegen der geringen Sensitivitit des FOBT wurden immuno-
logische Tests auf humanes Hédmoglobin im Stuhl (iFOBT)
entwickelt. Vorteil eines iFOBT ist die spezifische Bestim-
mung des humanen Hémoglobins durch monoklonale Anti-
korper ohne Interferenzen durch tierische Proteine oder
pflanzliche Peroxidasen. Ein weiterer Vorteil ist die quantita-
tive Auswertbarkeit und damit die Moglichkeit, einen ,,Cut-
off* fiir Normalbereiche in Abhingigkeit vom untersuchten
Patientengut festzulegen. Die Sensitivitit fiir KRK betrigt fiir
den iFOBT 66-95 % [5-8], wobei der iFOBT jeweils nur an
einem Tag bestimmt wurde. Im direkten Vergleich mit dem
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Guaiac FOBT zeigte der iFOBT eine hohere Sensitivitit bei
vergleichbarer Spezifitit [7—13]. Die hoheren Kosten des im-
munologischen Tests konnten durch die hohere Sensitivitit
und damit Detektionsrate kolorektaler Neoplasien ausgeglichen
werden [14]. Der immunologische Test sollte damit in Zu-
kunft den gFOBT ablosen.

B Screening-Koloskopie

Deutschland war 2002 das erste Land, in dem die priaventive
Koloskopie in ein nationales Krebsfritherkennungsprogramm
aufgenommen wurde, obwohl bis dahin keine direkte Evidenz
fiir eine Senkung der Mortalitit fiir diese Mainahme bestand.
Es gab aber indirekte Evidenz fiir die Richtigkeit dieser An-
nahme aus Sigmoidoskopie-Studien [15-17] und aus Fall-
Kontroll-Studien [18, 19]. Die erste Auswertung der Scree-
ning-Koloskopie in Deutschland ergab eine Prévalenz fiir
Adenome von 20 %, fortgeschrittene Adenome von 6,1 % und
KRK von 0,7 % [20]. Die Zahlen entsprechen ungefihr den
Daten aus weiteren Studien zur Screening-Koloskopie [5, 21—
26], wobei beriicksichtigt werden muss, dass sich die Studien-
populationen in den einzelnen Studien unterschieden. So ist
z. B. bekannt, dass das Risiko fiir kolorektale Neoplasien bei
Minnern erhoht ist und mit zunehmendem Alter ansteigt [20,
27]. Wichtig ist noch anzumerken, dass die gro3e Mehrzahl
(insgesamt 70 %) der bei der Screening-Koloskopie gefunde-
nen Karzinome in einem frithen Stadium entdeckt wird
(UICC T und II). Dadurch wird verstiandlich, dass die bei der
Vorsorge entdeckten Karzinome eine deutlich bessere Prog-
nose haben als Karzinome, die im Rahmen der Abkldrung von
Symptomen entdeckt werden, wie in einer Studie kiirzlich
bewiesen werden konnte [28]. Durch die Entdeckung von
Friihstadien und durch die endoskopische Entfernung von
Adenomen werden spéter zu erwartende Krebsfille vermieden.
Die Einsparungen dadurch betragen fiir die Krankenkassen
ca. 216 € pro Screening-Koloskopie [29].

Ein Problem der Screening-Koloskopie in Deutschland ist die
niedrige Compliance. Mittlerweile wurden fast 3 Millionen
Screening-Koloskopien durchgefiihrt, die Beteiligung liegt nach
wie vor bei etwa 3 % der Berechtigten pro Jahr. Eine Option
zur Verbesserung wire ein Ubergang auf ein Einladungssys-
tem, das jetzt im Saarland neu eingefiihrt wurde. In einer in
Oberitalien durchgefiihrten Studie, in der die Individuen durch
ihre Hausérzte per Brief zu verschiedenen Methoden der Vor-
sorge eingeladen wurden, nahmen 26,5 % die Einladung zur
Vorsorge-Koloskopie an [30].

Das Ergebnis aller Studien ist, dass bei der Mehrzahl aller
Screening-Koloskopien kein pathologischer Befund zu erheben
ist. Die Anzahl der Personen, die gescreent werden miissen,
um ein Adenom zu entdecken ist 9, fiir ein fortgeschrittenes
Adenom 23 und fiir ein KRK 143 [27]. Die Aufgabe zukiinftiger
Studien sollte sein, Subgruppen von Individuen zu definieren,
die ein extrem niedriges Risiko fiir kolorektale Neoplasien
haben, und fiir die auch andere, nicht-invasive Methoden zum
Screening geeignet wiren oder andererseits Subgruppen von
Individuen, die ein hohes Risiko besitzen und die sich unbe-
dingt einer Screening-Koloskopie unterziehen sollten.
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B Virtuelle Koloskopie

In einer Metaanalyse [31] zeigte die virtuelle Koloskopie durch
CT fiir groBe Polypen eine durchschnittliche Sensitivitit von
85 % (Bereich: 48—-100 %). Lediglich die Daten aus einem
spezialisierten Radiologiezentrum in den USA zeigen ver-
gleichbare Sensitivititen von CT-Kolographie und Koloskopie
[32]. Die Strahlendosen von Geriten der neuen Generation
sind wahrscheinlich zu gering, um Langzeitschdden zu verur-
sachen. Allerdings muss die Gesamtstrahlendosis eines jeden
Patienten beachtet werden. Die MRT-Kolographie zeigt eine
vergleichbare Sensitivitit gegeniiber dem CT. In Deutschland
kann die virtuelle Koloskopie zurzeit nur in Studien empfoh-
len werden, da einer breiten Einfithrung die noch fehlende
Standardisierung von Hard- und Software entgegen steht.

B Neue Entwicklungen

In den letzten Jahren wurden neue Technologien entwickelt mit

dem Ziel, keine Sedierung mehr zu bendtigen und gréBeren

Patientenkomfort zu gewéhrleisten:

® Neo-Guide (Palo Alto, California) ist ein Koloskop mit
voll flexiblen Schaftanteilen, die sich den Darmschlingen
computergesteuert anpassen, sodass keine Schleifenbildung
resultiert. Biopsien sind moglich. Das Gerit kann wieder-
aufbereitet werden [33].

® ColonoSight (San Jose, California) besitzt ein neuartiges
Vorschubsystem mit aufblasbaren Hiillen (,,Schnecke®).
Die dem Kolon anliegenden Teile des Endoskops sind
Einmalartikel, sodass die zeitraubende Desinfektion zwi-
schen den Untersuchungen entfillt. Die LED-Beleuchtung
macht die Fiberoptik und eine externe Lichtquelle iiber-
fliissig. Biopsien sind moglich [34].

® Invendo (Weinheim, D) besitzt einen ferngesteuerten Vor-
schub mit neuer Hiillentechnik. Es handelt sich um ein
Einmalgerit. Biopsien sind méglich [35].

® CathCam: Ein Multilumen-Einmal-Katheter mit 11 mm
AufBendurchmesser, einer 3 mm groflen Kamera und 6
Leuchtdioden wird iiber einen Lumen-suchenden Fiih-
rungsdraht bis ins Coecum vorgeschoben. Der Fiihrungs-
draht wird iiber ein bis ins Sigma vorgeschobenes Kolos-
kop ausgebracht [36].

® Aecroskop (GI View, Israel): Es handelt sich um ein voll-
automatisches Vorschubsystem nach der Doppelballon-
methode, das mit CO,-Druck arbeitet und nach Erreichen
des Coecums selbstindig den Riickweg antritt. Das Sys-
tem besitzt eine Kamera mit einer 360-Grad-Optik. Die
Anwesenheit eines Arztes wihrend der Untersuchung ist
nicht erforderlich [37].

Allen neuen Koloskopiemethoden gemeinsam ist die hohe
Coecum-Rate von etwa 90 % und die fehlende Notwendigkeit
fiir eine Sedierung.

o PillCamColon (Given Imaging, Israel): Eine neu entwickel-
te Kolon-Kapsel besitzt an beiden Enden je eine Kamera,
die je zwei Bilder pro Sekunde aufnehmen. Die Bilder
werden auf einen an einem Giirtel befestigten Rekorder
aufgespielt und konnen mit Hilfe eines ,,Real-time Monitors*
in vivo betrachtet werden. Nach dem Ausscheiden der Kap-



sel, das in der Regel innerhalb von 10 Stunden erfolgt, kon-

nen die Daten auf einen Computer iibertragen werden, der

eine Videosequenz erstellt. Die Methode ist vollig schmerz-
frei und liefert in der Regel gute bis sehr gute Bilder vom
gesamten Kolon. Die Sensitivitit fiir groe Polypen be-
trigt etwa 70 % [38, 39]. Das System wurde kiirzlich in

Deutschland zugelassen.

nete Methode aussuchen kann.

B Ausblick und Relevanz fiir die Praxis

Die optische Koloskopie mit der Moglichkeit fiir Biopsie
und Polypektomie wird immer als Referenzmethode fiir
alle anderen Methoden gelten.
Methode der ersten Wahl in Risikogruppen eingesetzt wer-
den (familidre Belastung, Diabetes, Adipositas etc.). Die
gesamte Palette der zur Verfligung stehenden Methoden
bildet aber das ,,Portefeuille* des Screenings, aus dem sich
der durch den Hausarzt beratene Patient die fiir ihn geeig-

Die Koloskopie sollte als
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