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der Prognose des Darmkrebses

Kolorektale Karzinome (KRK) zdhlen mit Brust- und Prostata-
sowie Bronchialkarzinomen zu den haufigsten Krebsursachen
in der Schweiz. Das Risiko, im Laufe des Lebens an Darmkrebs
zu erkranken, betragt in der Schweiz fiir Manner ca. 6% und
fiir Frauen ca. 3,7% (1). Vor allem nach dem 50. Lebensjahr
steigt das Risiko fiir das Auftreten von kolorektalen Adenomen
deutlich an. Der Artikel stellt die aktuellen Massnahmen zur
Verbesserung der Prognose dieser individuell und volkswirt-
schaftlich bedeutenden Krankheit dar.

D ie Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines KRK sind in Tabelle 1
aufgefiihrt. Durch die Resektion kolorektaler Adenome wih-
rend einer Screeningkoloskopie kann die Inzidenz des kolorektalen
Karzinoms um 70-80% und die krebsbedingte Mortalitit um bis zu
90% reduziert werden (2,3). Erfolgt die Koloskopie hingegen erst
wegen typischer Alarmsymptome wie Stuhlunregelmassigkeiten,
Gewichtsverlust, Schmerzen oder Blut im Stuhl, so liegt nur in knapp
20% der Fille mit kolorektalem Karzinom ein UICC-Stadium 1,
in 33% aber bereits ein Stadium 2 und bei jeweils knapp 24% der
Fille ein UICC-Stadium 3 bzw. 4 vor (2). Bei Koloskopien im Rah-
men eines schweizerischen Screening-Programms in den Kantonen
Uri und Glarus lag der Anteil kolorektaler Karzinome im UICC-Sta-
dium 1 demgegeniiber bei iiber 70% (2). Die Erkennung kolorekta-
ler Karzinome in einem frithen Stadium ist insofern relevant, da die
5-Jahres-Uberlebensrate mit einer Therapie in kurativer Absicht im
UICC-Stadium 1 bei >90% liegt, diese sich in den Stadien 2, 3 und 4
aber erheblich reduziert (60-85%, 25-65% und 5-7%) (4).
Strategien zur Verbesserung der Prognose kolorektaler Karzinome
setzen daher an 3 Hebeln an:

1. Anderung beeinflussbarer Risikofaktoren bzw. Lifestylemassnahmen
2. Verbesserung der Fritherkennung und Vorsorge durch qualitativ

hochwertige Screeningmassnahmen
3. Optimierung der Therapie in Bezug auf Qualitét in zertifizierten
Darmkrebszentren.

Lifestylemassnahmen und Reduktion beeinflussbarer
Risikofaktoren

Beeinflussbare Risikofaktoren umfassen die Empfehlung eines
Rauchstopps, die Reduktion von Ubergewicht bzw. des Bauchum-
fangs sowie regelmissige korperliche Bewegung oder Sport von
mindestens 30 Minuten/Tag und didtetische Massnahmen wie das
Meiden von rotem Fleisch und Alkohol sowie die vermehrte Zufuhr
von Obst oder Gemiise. So konnte in einer prospektiven Kohorten-
studie an 55487 Ménnern und Frauen in Danemark iiber eine medi-
ane Nachbeobachtungszeit von knapp 10 Jahren gezeigt werden, dass
die positive Beeinflussung bereits eines Risikofaktors jeweils zu einer
Risikoreduktion um 11% fiihrt (5). Umgekehrt sind ca. 13% aller
kolorektalen Karzinome auf die fehlende Einhaltung nur einer dieser
Empfehlungen zur gesunden Lebensfithrung zuriickzufithren. Wer-
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den hingegen alle Empfehlungen umgesetzt, konnten 23% aller kolo-
rektalen Karzinome verhindert werden. Das bedeutet konkret, dass
sich die Anzahl der neu auftretenden kolorektalen Karzinome bei
Minnern von 60 auf 46 und bei Frauen von 37 auf 29 (jeweils pro
1000 Personen) reduzieren oder anders ausgedriickt durch Ande-
rung des Lebensstils bei Mannern 14 und bei Frauen 8 Darmkrebs-
Neuerkrankungen pro 1000 verhindern liessen. Dariiber hinaus gibt
es Anhaltspunkte dafiir, dass sich durch eine langfristige Einnahme
von Aspirin (=5 Jahre) das Karzinomrisiko um 27% reduziert (6).
Da dies aber auch zu einer erhohten Rate schwerer Blutungen fiihrt,
kann die préaventive Einnahme von Aspirin zur Reduktion der Inzi-
denz des kolorektalen Karzinoms weiterhin nicht empfohlen werden.

Verbesserung der Darmkrebs-Vorsorge und
-Fritherkennung durch qualitativ hochwertige
Screeninguntersuchungen

Eine sehr wirksame und kosteneffiziente Strategie zur Verbesse-
rung der Prognose des kolorektalen Karzinoms stellen Vorsorge-
und Fritherkennungsuntersuchungen dar. Screeningtests basieren
auf den Erkenntnissen der Tumorbiologie und der Erforschung der
sogenannten Adenom-Karzinom-Sequenz, der zufolge sich Karzi-
nome iiber Jahre bis Jahrzehnte aus zunéchst dysplastisch verdnder-
ten Adenomen entwickeln (2,7, 8).

Die verschiedenen Screeningverfahren unterscheiden sich in Bezug
auf Sensitivitét, Spezifitit und Akzeptanz. Bei der Wahl des Unter-
suchungsverfahrens sollten nicht nur die testspezifischen Vor- und
Nachteile gegeneinander abgewogen, sondern dieses auch mit dem
vorbestehenden individuellen Risiko in Einklang gebracht werden.

Risikofaktoren fiir kolorektale Karzinome

e Geschlecht (m > f)

e Familidre (genetische) Belastung

e Chronisch entztindliche Darmerkrankungen

e Darmpolypen in der Vorgeschichte

* Alter (>50 J)

e Zigarettenrauchen

» Ubergewicht/Bauchumfang

® Bewegungsmangel

e Ernahrung, z.B. viel rotes Fleisch, Alkohol, wenig Friichte/GemUse
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Imperiale-Score — a) Punktsystem

Testverfahren
Zur Darmkrebsvorsorge konnen indirekte oder direkte Scree-

. " ningtests eingesetzt werden. Die indirekten Tests dienen zum
Risikofaktor Auspragung Punktzahl . ) ) .
- . ; , Nachweis von okkultem, d.h. mit blossem Auge nicht sicht-
Familienanamnese fiir KRK | Keine erstgradigen Verwandten 0 . . . .
. . barem Blut im Stuhl, wie es bei fortgeschrittenen Adenomen
>1 erstgradiger Verwandter mit KRK | 1 . . . .
, oder vor allem Karzinomen haufig, aber keineswegs immer
Bauchumfang Gering 0 . .
S ] auftreten kann. Bei den strukturellen Untersuchungen wird
assi
" hg > die direkte Visualisierung von Adenomen mittels Kolosko-
oc
pie oder CT-Kolonographie («virtuelle Koloskopie») mit
Geschlecht Frau 0 . .
anschliessender Polypenresektion angestrebt.
Mann 2
Alter <95 Jahre 0 Indirekte Tests (Stuhlbluttests)
>55-<60 Jahre 1 . . . .
Die guajakbasierten Stuhlbluttests (Guaiac-based fecal
>60-<65 Jahre 2 . .
occult blood testing, gFOBT; z.B. Haemoccult®) sind auf-
>65-<70 Jahre 8 . P g
grund unzureichender Sensitivitit und Spezifitit durch quan-
>70 Jahre 4 e . . .
Rauch T 5 titative immunchemische Stuhlbluttests (immunochemical
auchen 0 pac3(—)yea ri 5 fecal occult blood testing (iIFOBT) oder fecal immunochemi-
é; r:(ac Bl 4 cal test (FIT); z.B. OC Sensor®) ersetzt worden. Die Testme-
> N
e ————— ’M kpalc yealr.s = t thode basiert auf einer Latex-Agglutinationsreaktion und
e Funktzanien, die der jewelligen lvVierkmalsauspragung eines jeden RISIKOTakiors entspre- .. . . .
chen, werden zu einem Summenscore addiert. (Punktzahl fir Beispielpatient rot markiert.) erfordert klinisch etablierte LaborteChHOIOgle (PhOtometne)'

Die Sensitivitét fiir kolorektale Karzinome liegt bei 73-88%,

Imperiale-Score — b) Interpretation der Punktsumme

d.h. rund 1/5 der asymptomatischen Karzinome werden
auch mit dieser Methode nicht erkannt (10). Die Spezifi-
tat ist mit 90-96% hoch, durch gastrointestinale Blutungen,

Punkt- Gruppen- | Darm- | % mit kumu- | Risiko fiir | Empfehlung unter Antikoagulation oder ASS-Therapie sind aber falsch
zahl haufigkeit | krebs- | lativ hthe- | fortgeschr. positive Befunde moglich. Der Test ist einfach, relativ giins-
(%) risiko rem Risiko | Polyp/Ca. . . . . .
0 9w 91 5 tig, verursacht keinen Arbeitsausfall und wird gut akzeptiert,
1 44 aering 81 2 Stuhitest oder muss aber in regelmassigen Abstidnden (alle 2 Jahre) wieder-
2 63 5 Koloskopie holt werden. Bei pos. Testergebnis ist eine Koloskopie erfor-
derlich.
3 47 6
4 31 mittel B 9 Koloskopie und . . . .
pie Direkte (strukturelle) Tests zur Visualisierung von
2 24 J e Polypen/Karzinomen
Uberwaschun y rzi
6 16 13 2
7 16 hoch 9 26 CT-Kolonographie
8 5 21 Mit der nicht-invasiven, aber mit einer Strahlenbelastung ein-
9 2 23 hergehenden CT-Kolonographie («virtuelle Koloskopie»)
10 1 34 koénnen nach entsprechender Darmvorbereitung wie fiir eine
11 01 32 Koloskopie Polypen ab 6 mm Grosse bei asymptomatischen
12 0 67 Personen mit einer Sensitivitdt von 73-98% bei einer Spezifitit
o . .
Lesebeispiel: Ein 56 Jahre alter, nicht adipéser Mann, mit einer pos. Familienanamnese fur Von' 90% sowie extr?kohsche Befunde dargestellt werd'en (1.0')'
Darmkrebs bei einem erstgradig Verwandten (Bruder) und Nikotinkonsum (20 packyears) Kleinere POIYPCH kénnen aber iibersehen werden. Bei positi-
kommt auf einen Summenscore von 6 Punkten. Damit betragt das Risiko fiir einen fortge- vem Befund muss zur Polypenresektion eine komplette Kolo-
schrittenen Polypen oder ein Karzinom 13%. 31% der Bevélkerung haben eine Punktzahl Kkopi fol
von 4-6 Punkten, 84% der Bevolkerung haben ein geringeres oder gleich hohes Risiko wie SKopie errolgen.
die Indexperson und nur 16% der Bevolkerung haben ein hoheres Risiko fur das Vorhanden- .
sein eines fortgeschri i itist ni i .|  Koloskopie
geschrittenen Adenoms oder Karzinoms. Damit ist nicht mehr von einem gerin
gen, sondern einem mittleren Darmkrebsrisiko auszugehen und es wére aufgrund der erhgh- Seit 2013 ist die Koloskopie zum Polypenscreening bei asym-
ten Vortestwahrscheinlichkeit eine Koloskopie mit Uberwachung anstelle eines blossen ptomatischen Personen vom 50. bis 69. Lebensjahr auch in
Stuhltests auf okkultes Blut zu empfehlen.

Dieses lasst sich anhand des sogenannten Imperiale-Scores erfas-
sen (9). Dabei werden fiir verschiedene Risikofaktoren je nach
Merkmalsauspragung 0 bis max. 4 Punkte vergeben und aufaddiert
(Tab.2A). Mit dem Summenscore (0-12 Punkte) kann das indivi-
duelle Risiko fiir das Vorhandensein eines fortgeschrittenen Poly-
pen oder Karzinoms und die Gruppenhdufigkeit bzw. die Perzentile
des Individuums in der Grundgesamtheit abgeschitzt werden. Dar-
aus lasst sich dann eine Empfehlung fiir die Wahl des Screeningver-
fahrens ableiten (Tab. 2B).

12

der Schweiz kassenpflichtig. Kohortenstudien zufolge kann
die Polypenresektion wahrend der Koloskopie etwa 80% der
kolorektalen Karzinome verhindern (3). In einer schweizerischen
Kohortenstudie stellte die Koloskopie (entgegen der Einschitzung
der Arzte) aus Sicht der Patienten die gegeniiber anderen Verfah-
ren bevorzugte Screeninguntersuchung dar (11). Zur Prognosever-
besserung muss aber die Akzeptanz der Vorsorgeuntersuchungen
weiter verbessert werden, da trotz ausfithrlicher Informations-
kampagne in dieser Studie nur 12% der Patienten, fiir die eine
Untersuchung in Betracht gekommen wire, diese auch tatsdchlich
wahrnahmen.
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Die Screeningkoloskopie muss bestimmten Qualitdtsstandards
geniigen, wie sie von der Schweizerischen Gesellschaft fiir Gas-
troenterologie (SGG/SGG) im Mai 2017 in Anlehnung an inter-
nationale Empfehlungen definiert worden sind (Tab.3 (12)). Eine
hohe Adenom-Detektionsrate (ADR) ist dabei der beste prospek-
tive Parameter fiir eine geringe Rate an Intervallkarzinomen. Diese
ist das erklarte Mass fiir eine gute Qualitdt in der Vorsorgekolo-
skopie und wird durch die griindliche Mukosainspektion wéihrend
des langsamen Instrumentenriickzugs iiber mindestens 6 Minuten
wesentlich mitbedingt.

Interaktive Entscheidungshilfe bei der Darmkrebsvorsorge
Die «<Darm Check - App»

Die kostenlose Smartphone-Applikation «Darm Check - App» (App
Store: https://itunes.apple.com/ch/app/id1273680828; Google Play:
http://play.google.com/store/apps/details?id=com.fabware.darm-
check; Abb. 1) wurde auf Initiative des Dachverbands der Schwei-
zerischen Patientenstellen (DVSP) nach evidenzbasierten Kriterien
erarbeitet. Sie ermdglicht Patienten und Arzten, unter Beriicksichti-
gung der modernen Prinzipien der partizpativen Entscheidungsfin-
dung (shared decision making), die Wahl des Screeningverfahrens
unter Abwigung des Nutzens sowie moglicher Komplikationen
unter Einbezug des individuellen Risikos aktiv mitzugestalten. Die
auf diese Weise gemeinsam von Patienten und ihrem behandeln-
den Arzt erarbeitete Handlungsempfehlung basiert auf den Wer-
ten, Priferenzen und der Lebensqualitit des tiber die medizinische
Datenlage gut informierten Patienten. Dies ermdglicht Betroffe-
nen, besser zu verstehen, was Arzte mit Vorsorgeuntersuchungen
zu erreichen versuchen. Damit verbunden ist die Hoftnung, die
generelle Akzeptanz fiir die Teilnahme an Vorsorgeuntersuchungen
zu erhéhen und Angste abzubauen. Die kostenlose App informiert
auch tiber Darmgesundheit und zeigt die Darmuntersuchungsme-
thoden zur Krebsvorsorge auf.

Therapieoptimierung und Verbesserung der

Prozess- und Ergebnisqualitiat durch zertifizierte
Tumorzentren

Eine Verbesserung der Prognose des kolorektalen Karzinoms kann
nicht zuletzt durch den stadiengerechten Einsatz evidenzbasier-
ter moderner chirurgischer und onkologischer Therapieverfahren
erreicht werden. Um die Behandlungsergebnisse objektivierbar zu
optimieren, setzen moderne Strategien zur flichendeckenden Stei-
gerung der Versorgungsqualitit auf das Konzept der Griindung
von Darmkrebszentren. In diesen krankheitsspezifischen Netzwer-
ken von qualifizierten und gemeinsam zertifizierten, multi- und
interdisziplindren und ggf. standortiibergreifenden Einrichtungen
(Krankenhduser, vertragsarztliche Versorgung, Rehabilitations-
einrichtungen) werden transsektoral wirkende Struktureinheiten
geschaffen. Sie umfassen die gesamte Versorgungskette fiir den Pa-
tienten mit Darmkrebs und erlauben, die aktuellen Erkenntnisse
der evidenzbasierten Medizin umfassend in den klinischen Alltag
zu implementieren. Zudem lassen sie die Uberpriifung der korrek-
ten Anwendung der Leitlinieninhalte durch externe Fachexperten
in Form von Audits zu (Abb. 2).

Das steuernde Korrigieren bei analysierten Defiziten im Behand-
lungsprozess «Plan-Do-Check-React»-Zyk-
lus garantiert dabei die kontinuierliche fachliche und qualitative
Weiterentwicklung (13). Die Qualitdt der Chirurgie wird als ent-

im Sinne eines
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Darm Check-App

Die Darm Check - App
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Interdisziplindre und interprofessionelle Vernetzung
eines zertifizierten Darmkrebszentrums als krank-
heitsspezifische Versorgungseinheit (13)

Gastroenterologie Viszeralchirurgie

Genetik Strahlentherapie

Niedergelassene Pathologie
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&
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53
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Selbsthilfegruppe Ernahrungsberatung

Psychoonkologie Physiotherapie

scheidender Prognosefaktor angesehen, der mehr als 80% der Kurz-
zeitergebnisqualitdt garantiert und damit die Voraussetzung fiir
eine entsprechende onkologische Langzeitergebnisqualitit schafft.
Die Qualitat der multimodalen Chemo- und Strahlentherapie ist
hingegen der wesentliche Faktor fiir die Beeinflussung der Lang-
zeitprognose (13).

Einen wichtigen Aspekt zur Verbesserung der Behandlungsquali-
tat mit konsekutiver Prognoseverbesserung stellt die Ergebnisdoku-
mentation anhand von Kennzahlen dar. So zeigte eine Analyse von
31055 operierten Patienten mit Kolonkarzinom aus 346 Kliniken in
Deutschland, dass im Stadium UICC 3, in dem laut Leitlinien eine
adjuvante Chemotherapie erforderlich ist, diese nur bei 72,4% der
Patienten auch tatsdchlich geplant wurde. In einer Auswertung der
Krebsregister deutscher Tumorzentren an rund 100000 Patienten
erhielten sogar nur 61,2% der Patienten eine adjuvante Chemothe-
rapie, die eine Verbesserung der 5-Jahres-Uberlebensrate um 16%
ermoglicht (13,14). Sieht man die Divergenz in der Versorgungssi-
tuation zu den geforderten 80% geplanten Chemotherapien im Sta-
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Die 10 Qualitatskriterien fiir eine Screening-Koloskopie gemass der Schweizerischen Gesellschaft fiir Gastroenterologie

(SGG/SGG) (12)

fihrung von mind. 200 Koloskopien pro Jahr

1. Weiterbildungsqualifikation des Untersuchers: Facharzttitel fiir Gastroenterologie oder MEBEKO-anerkanntes Aquivalent; eigenstandige Durch-

2. Einwilligung des Patienten in die Untersuchung (informed consent) nach vorheriger Aufklarung

3. Dokumentation einer fir die Beurteilung ausreichenden Darmvorbereitungsqualitat

4. Dokumentation der Vollstandigkeit der Koloskopie mit Fotodokumentation der Intubation des Coecums/terminalen lleums bei mindestens 90%,
besser 95% aller Untersuchungen

5. Schriftliche Dokumentation der Dauer des Instrumentenriickzugs iiber mindestens 6 Minuten

6. Dokumentation der Adenom-Detektionsrate pro Untersucher

7. Vollstandigkeit der Polypektomie

8. Erfassung der Polypenbergungsrate und der zur histologischen Untersuchung eingesandten Polypen

9. Dokumentation und Kommunikation von Komplikationen (Blutung nach Polypektomie <1:100; Perforation < 1:1000)

oder Karzinomdiagnose (16) geméass Empfehlungen der SGG/SSG.

10. Adaquate Befunddokumentation und Bericht an den Zuweiser/Hausarzt oder Patienten inklusive Nachsorgeempfehlung nach Polypektomie (15)

dium UICC 3 der Deutschen Krebsgesellschaft, die tibrigens auch
die schweizerischen Tumorzentren zertifiziert, erkennt man die
prognostische Bedeutung der Bildung zertifizierter Tumorzentren
fiir die Behandlung des kolorektalen Karzinoms.

PD Dr. med. Heiko Friihauf

Facharzt fur Innere Medizin und Gastroenterologie FMH Spez. Hepatologie
Zentrum fur Gastroenterologie und Hepatologie

Vulkanplatz 8, 8048 Zurich und

Abteilung flir Gastroenterologie und Hepatologie, Stadtspital Triemli Zurich
Departement Innere Medizin und Spezialdisziplinen

Birmensdorferstr. 497, 8063 Zurich
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Interessenskonflikt: Der Autor war an der Entwicklung der Darm
Check-App ohne finanzielle Interessen beteiligt, ansonsten hat er in
Zusammenhang mit diesem Artikel keine Interessenskonflikte deklariert.

Mit der Screeningkoloskopie steht heute nicht nur eine Friherken-
nungs-, sondern eine echte Vorsorgeuntersuchung zur Verfigung,
welche durch die Resektion von Polypen die Entwicklung und die

Mortalitat eines Karzinoms um bis zu 80% reduziert

Patienten mit einem niedrigen Risiko fur fortgeschrittene Polypen oder
ein Karzinom kénnen mit einem immunologischen Stuhltest unter-
sucht werden, der allerdings alle 2 Jahre wiederholt werden muss und
der bei positivem Befund eine Koloskopie erforderlich macht

Durch Reduktion beeinflussbarer Risikofaktoren (z.B. Rauchstopp,
Bewegung, Diat) kann das Risiko flr die Entwicklung eines KRK um
11-23% gesenkt werden

Mit Hilfe der neu verflgbaren Darm Check-App steht eine einfache
Methode zur Verfligung, das individuelle KRK-Risiko auf Basis des
Imperiale-Scores zu berechnen und im Sinne einer partizipativen Ent-
scheidungsfindung (shared decision making) addquate Massnahmen
daraus abzuleiten

Ein wichtiger Aspekt zur Verbesserung der chirurgischen und multi-
modalen Behandlungsqualitat stellt die Zertifizierung von interdiszipli-
naren Darmkrebszentren dar, welche die gesamte Versorgungskette
fur den Patienten mit Darmkrebs bereitstellen
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